Abstrakta

Plicni granulomatéza

z Langerhansovych bunék

Jiti Homolka!, Irena Haskovcova?

'Pneumologickd klinika 1. LF UK a FIN, Praha
2Ustav patologie 1. LF UK a VFN, Praha

Granulomatéza z Langerhansovych bunék je vzacné onemocné-
ni neznamé etiologie, charakterizované infiltraci alveolarnich sept
aktivovanymi Langerhansovymi buiikami a eozinofilnimi leukocyty
(Homolka et al. 1991; Kodet et Zitkova 1985; Skacel et al. 2000;
Tazi 2006; Yagci et al. 2008). Proliferace Langerhansovych bunék
nema naddorovy charakter. Aktivované Langerhansovy burky po-
$kozujf plicnf matrix produkci oxidovych radikdlt a protedz. Toto
poskozeni vede k tvorbé mnohocetnych cystickych Gtvarg.

Onemocnéni se vyskytuje se Castéji u déti (vice u divek, pomér
chlapci: divky 1:8) (Yagci et al. 2008). V dospélosti postihuje pre-
vazné mladé muZe, kufaky cigaret s maximem vyskytu od 20 do 40
let véku (Tazi et al. 2006). I zdravi kufaci vsak maji vyssi pocet Lan-
gerhansovych bunék v peribronchidlnim intersticiu a v alveolech.

Plice jsou postiZeny ¢astéji u dospélych nez u déti. U dospélych
se vyskytuje postiZeni plicni nejcastéji izolované, kdezto u déti je
¢asto soucasti multisystémového onemocnéni. 90 % dospélych pa-
cientd s plicni formou jsou kufici cigaret (Tazi 2006).

Klinicky miZe byt onemocnén{ asymptomatické (ve 30-50 %),
nebo se miZze manifestovat $irokou $kalou ptiznakd, nejcastéji su-
chym kaslem, namahovou dusnosti, febriliemi, schvacenosti, ztra-
tou hmotnosti, hemoptyzou. Nékdy vyhleda nemocny lékare pro
néhle vzniklou dusnost a bolest na hrudi pleuralniho charakteru pfi
pneumotoraxu (15%). V pribéhu onemocnéni mize dojit k roz-
voji diabetes insipidus (5-10 %).

Na skiagramu hrudniku tvoif histiocytarni lozZiska obraz uzli-
kad hvézdicovitého tvaru. U pokrocilejsiho onemocnéni je RTG né-
lez charakteru vostinovité plice s cystami a bulami. Intersticidlni
zmény jsou vétsinou symetrické s maximem ve stfednich tfetinach
plicnich poli. I u pokrocilého onemocnéni nalez $etii oblast kos-
tofrenickych thld. Nékdy mize byt piitomen i pleurdlni vypotek
nebo pneumotorax (Moore et al 1989).

Na vypocetni tomografii hrudniku se infiltrace plic projevi tvor-
bou malych cyst do velikosti 10 mm a mikronodularnimi denzitami.

Prasknutim téchto cyst a jejich komunikaci s pleuralni dutinou do-
chazi ke spontannimu pneumotoraxu. Noduly odpovidajf histolo-
gickému nélezu granulomu. Nélez denzit typu mlééného skla nenf
pro toto onemocnéni typicky (Moore et al 1989).

Pri vysetieni funkce plic nachdzime jak restriktivni ventila¢ni
poruchu, tak i obstrukei, nebo kombinovanou ventila¢ni poruchu.
Ventila¢ni parametry mohou byt i v normeé. Zalezi na pokrocilosti
onemocnéni. S progresi choroby spojené s tvorbou bul a cyst do-
chazi ke zvySovani rezidudlniho objemu a poméru RV/TLC. Nej-
citlivéjsim funkénim parametrem pfi tomto onemocnéni je sniZeni
diftzni kapacity plic (DL,).

U plicniho postiZeni pfi granulomatéze z Langerhansovych
bunék je diagnézu mozno stanovit pomoci bronchoalveolarni la-
vaze. Langerhansovy bunky lze v ziskaném materiadlu identifiko-
vat prikazem CD1a pozitivnich bunék nebo elektronmikroskopic-
kym vysetfenim lavazni tekutiny s nalezem Birbeckovych granul.
Langerhansovy buriky se pozitivné barvi na S-100 protein, CDla
glykoprotein a v elektronové mikroskopii jsou v jejich cytoplasmé
pritomna Birbeckova granula. V pifipadé plicni formy granuloma-
tézy z Langerhansovych bunék je v lavazni tekutiné vice nez 5 %
CD1a bunék, zatimco u zdravych osob je pocet CD1a bunék mensi
nez 1 % (Zeppa et al. 2007).

Pfinosem v diagnze maze byt i plicni biopsie, kde nachdzime
charakteristicky obraz granulomt a cystickych zmén. Casné stadi-
um onemocnéni se vyznacuje pfitomnosti granulomd a vyplnénim
alveolli Langerhansovymi burikami a pneumocyty 2. typu. V po-
krocilém stadiu je piitomna fibréza s tvorbou cyst a vostinovité
plice. Fibroblasticka proliferace v granulomech nahrazuje bunéc-
né infiltraty centripetalné (Homolka et al. 1991; Kodet et Zitkova
1985; Tazi 2006).

Diferencialné diagnosticky je nutno odlisit granulomatézu
z Langerhansovych bunék od kryptogenni fibrotizujici alveolitidy,
exogenni alergické alveolitidy, lymfangioleiomatdzy, Wegenerovy

Langerhans Paul (1847-1888) — némecky fyziolog a patolog. Narozen v Berling, syn lékafe. Medicinu zacal studovat v Jené, studia dokonc¢il v Berliné. Procestoval Blizky vychod,
jako lékaf plisobil v polni ambulanci béhem prusko-francouzské valky. V roce 1871 mu zajistil R. Virchow misto prosektora v patologické anatomii na univerzité ve Freiburgu, kde
se nakazil TBC, na niz pozdgji zemfiel. Roku 1869 publikoval nalez specifickych bunék v pankreatu, ale bez znalosti jejich funkce. Zkoumal rovnéz epidermis a popsal ,neuroniim

podobné vétvené kozni buniky“ (zdroj informaci: archiv redakce).

Birbeck Michael Stanley Clive (1925-2005) - britsky vyzkumny pracovnik v oboru onkologie, ktery se zabyval studiem malignich bunék elektronovym mikroskopem. V letech
1950 az 1981 pracoval v londynském Chester Beatty Cancer Research Institute (zdroj informaci: archiv redakce).

Wegener Friedrich (1907-1990) — némecky patolog. Praxi zacal na Vratislavské univerzité, zndmym se stal zejména pro popis vzacné formy vaskulitidy (1936), od poloviny 20.
stoleti nazyvané Wegenerovou granumatulézou (WG). Wegener byl roku 1989 Americkou spole¢nosti hrudnich 1ékafd (ACCP) vyznamenan cenou Master clinician, avak v roce
2000 se zjistilo, Ze W. pisobil béhem 2. svétové valky v lodZském Zidovském ghettu a snad se podilel i na pokusech s vézni z koncentra¢nich tdbort. ACCP proto udéleni ceny od-

volala (zdroj informaci: archiv redakce).
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granulomatézy nebo sarkoidézy (Homolka et al. 1991; Skacel et
al. 2000).

Pri lécbé onemocnéni zaleZi na rozsahu onemocnéni, zda se jed-
na o postiZeni jednoho systému, nebo zda jde o rozsahlejsi posti-
lovaného postizeni plic je po zanechani koufeni moznd spontanni
remise. Jinak zakladni 1é¢bou je kortikoterapie (prednison v davce
0,5-1 mg/kg s postupnym snizovanim po dobu 6-9 mésicti). Dals{
volbou v 1é¢bé jsou cytostatika etopozid nebo vinblastin. U pacien-
tG s progresi onemocnéni pres 1écbu vedouci k tézké hypoxémii
s event. plicni hypertenzi je indikovana transplantace plic.

Prognoéza u plicniho postizeni je v 80-90 % dobra, v 10-20 %
$patnd. K prognosticky nepfiznivym faktordm patii vék, celko-
vé symptomy, opakované pneumotoraxy, vyrazna porucha funk-
ce plic, pokrocilé zmény charakteru vostinovité plice na skiagra-
mu hrudniku a HRCT hrudniku, mimoplicni postiZeni s vyjimkou
kostni 1éze.
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Syndrom kombinované fibrézy a emfyzému

— CPFE syndrom

Martina Vasakova

Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Plicni fibréza a emfyzém byly donedavna popisovany jako dvé
zcela odli$né entity, které nemaji patogeneticky nic spole¢ného.
V poslednich 20 letech byl vSak opakované popsan kombinovany
syndrom fibrézy a emfyzému (CPFE), kde jsou ziejmé zastoupe-
ny oba dva patologické obrazy soucasné a vytvareji tak morfologic-
ky a funkéni fenotyp odpovidajici kombinaci obou nemoci. Popr-
vé byl tento syndrom v literatufe popsan v roce 1990 Wigginsem,
nejrozsahlejsi soubor pacient pak byl popsan Vincentem Cotti-
nem, ktery v roce 2005 zvefejnil sviij soubor 61 pacientd s CPFE
(Cottin et al. 2005).

Zda se, Ze patogeneticky je spole¢nym jmenovatelem cytokin
ovliviiujici hojeni a fibrogenezi — transformujici ristovy faktor beta
(TGF-). Ten ptisobi na buiiky (fibroblasty, epitelidlni buniky) pres
svij receptor TGF RI a cestou Smad 2,3 a zfejmé i 4 pak prechazi
signal do bunééného jadra, ¢imz dochdz{ ke zméné exprese faktorl
ovlivnujicich hlavné apoptoézu a diferenciaci téchto bunék. TGF-B
plsobi proapoptoticky a antiprolifera¢né na alveoldrni epitel a an-
tiapoptoticky a proproliferacné na fibroblasty a navic ovliviiuje také
depozici extracelularni matrix (ECM).

Dlouho se spekulovalo o ptivodu plicnich myofibroblastt, zda
se vyvijeji primarné v plicich, ¢i mimo plice. Poslednim vcelku re-
volucnim objevem je, Ze tyto builky pravdépodobné vznikaji me-
chanismem tzv. epitelomezenchymalni transdiferenciace (EMT)

v plicich z alveolarnich epitelidlnich bunék 2. typu. Doposud exis-
tovaly dikazy pro transdiferenciaci pneumocytt 2. typu do 1. ty-
pu pfi reepitelizaci alveolarnich 1ézi. Transdiferenciace ale zfejmé
mize probéhnout ve vhodném cytokinovém prostfedi i opacnym
smérem a pak dalsi transdiferenciaci z pneumocytd 2. typu mo-
hou vzniknout mezenchymové buriky. Tim je vlastné vysvétlen
ptvod myofibroblastl objevujicich se v misté alveolarnich epite-
lidlnich 1ézi v Casné patogenezi idiopatické plicni fibrézy (IPF).
TGF-B zfejmé pfimo ovliviiuje pneumocyty 2. typu, které pak zvy-
$ujf expresi markerG mezenchymdlni diferenciace (a- SMA, kola-
gen I, vimentin) a snizuj{ expresi typickych epitelidlnich markerd
(AQP 5, cytokeratin).

Dikazem pro EMT je také kolokalizace protein mezenchymal-
ni i epitelialni diferenciace v plicich NKx2,1, pro SP-B a a-SMA.
Morfologicky se pak v téchto oblastech podafilo prokazat vmeze-
fen{ fibroblast mezi alveoldrnimi epitelidlnimi burikami a bazéln{
membréanou alveolu. Zajimavé je pisobeni antioxidac¢nich faktord
na EMT. N-acetylcystein inhibuje EMT a inhibuje také TGF-f in-
dukovanou zvySenou expresi vimentinu.

Kromé EMT a proliferace fibroblastli pozorujeme jako dals{ pa-
tologicky rys u difaznich plicnich procest alteraci epitelomezen-
chymalni komunikace (cross-talk) (EMC). Zfejmé i zde hraje roli
TGEF-B, ktery zptsobuje pteprogramovani transkripce skeletélnich
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proteind (transgelin), zfejmé cestou Smad. Alterace EMC se pak
projevuje hlavné v okrscich emfyzému a je casto spojena s meta-
plastickymi epiteliemi v této oblasti.

Déle se v patogenezi emfyzému a fibrézy uplatiuje systém
protedz a antiprotedz, kde u emfyzému predpoklddame jejich ne-
rovnovahu a u idiopatické plicni fibrézy (IPF) pak zvyseni exprese
tkanovych inhibitord metaloproteindz (TIMP) a inhibitoru aktiva-
toru plasminogenu (PAI-1). I tato cesta je pravdépodobné ovlivnéna
TGEF-p signalizaci cestou Smad 3, coZ je podpofeno pozorovanim
Smad 3 deficientnich mysi, které nevyvinou fibrézu po expozici ble-
omycinu, ale vyvinou spontanné emfyzém s poruchou hojent plic-
ni tkané (Gauldie et al. 2006). Hypotéza o nerovnovaze proteinaz
a poruse hojeni pak byla podpofena i praci Lucatelli et al. (2005),
kde byla popsana ambivalentni role neutrofilni elastazy ve vyvoji
CPFE. U mysi exponovanych bleomycinu obrazu fibrézy predcha-
zel elastolyticky emfyzém. ZvysSena exprese neutrofilni elastazy pak
kolokalizovala se zvysenou expresi TGE. Navic fibrotické i emfy-
zematdzni zmény byly ovlivnitelné inhibitory neutrofilni elastazy.

Dal$im z cytokind, ktery pravdépodobné hraje roli v patoge-
nezi CPFE je TNF-o. Transgenni mysi se zvysenou expresi TNF-o
vyvinou jak plicni fibrézu, tak i emfyzém. Jedna z mozZnosti dvo-
jtho G¢inku tohoto cytokinu je jeho ptisobeni cestou dvou signa-
lizacnich drah aktivovanych pfes TNF-RI. Aktivace TNF-RI ces-
tou NF «B indukuje expresi intraceluldrnich proteind inhibujicich
apoptozu, cestou c-Jun-N terminalni kindzy (JNK) naopak dochazi
k indukci apoptézy. Signalizace pfes TNF-RII pak podporuje bu-
nécnou smrt zprostiedkovanou signalizaci pfes TNF-RI (Lund-
blad et al. 2005).

Vliv koufeni na vznik CPFE je nepochybny, dilezity je vSak
ivliv genotypu. V praci Lungarelly et al. byly popsany mechanismy
vzniku CPFE a jeho rizné manifestace v mysich modelech s riznym
genotypem receptoru pro produkty pokrocilé glykace (RAGE) pfi
expozici cigaretovému koufi. Fibroticka i emfyzematdzni reakce byla
snaze vyvolana koufenim u mysi, které mély vétsi podil membra-
nové vazaného full length RAGE (FL- RAGE), ktery existuje kro-
mé formy membranové i ve formé solubilni (S-RAGE). FL-RAGE
pak aktivuje expresi cestou NF «B, dochazi k aktivaci makrofagti
a k zanétu a také ke zvysené expresi TGF-B a tim i vy$e popsané
patogenetické cesté CPFE.

Klinicky se projevuje CPFE po funkcni strance vétsinou nor-
mdlni FVC, FEV, a TLC, doprovazené sniZenim transfer faktoru
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TL_, a parcidlniho tlaku kysliku paO,. PostiZeni jsou hlavné kurdci,
prevazuji muzi. Na HRCT jsou zndmky emfyzému i fibrézy. CPFE
byva castéji pfi intersticidlnim plicnim postiZeni u revmatoidni ar-
tritidy a pak u kufakd s IPE CPFE kromé RA muZeme pozorovat
iu systémové sklerodermie a u MCTD. Dle distribuce fibrotickych
a emfyzematéznich zmén pozorujeme nékolik forem CPFE:

1) forma s postupnym pfechodem zmén - v hornich polich
centrilobularni emfysém, ktery pfechazi kauddlnim smérem
do fibrézy a paraseptalniho emfyzému,

2) paraseptalni emfyzém s fibr6zou — obraz mlécného skla se
stfida s vostinovitou plici a paraseptalnim emfyzémem,

3) forma s oddélenymi entitami — okrsky fibrézy se stiidajf
s okrsky emfyzému.

Pro plicni funkce plati: ¢im vyssi je podil emfyzému, tim vyssi
je TLC a niz$f FEV,/FVC a opacné — ¢im vy$si je podil fibrézy, tim
nizsi je TLC a vy$si pomér FEV,/FVC. Cim vétsf ¢4st plic CPFE
postihuje, tim je nizsi TLCO. Plicni objemy jsou nejvice zachova-
ny u formy s postupnym piechodem zmén. U pacientt laborator-
né casto zachytime pfitomnost autoprotilaitek: ANA, ANCA, RE
antielastinové PL. Histopatologicky je obraz onemocnéni charak-
terizovan intersticialnim fenotypem UIP, méné pak deskvamativni
intersticialni pneumonii (DIP), BOOP a nespecifickou intersticialni
pneumonitidou (NSIP).

Co se tyce 1écby, doporuceny jsou kortikoidy samotné nebo kom-
binovand imunosuprese. Medidn preziti je lepsi nez u IPF izolované,
55 % pacientd pieziva 5 let. Vyrazné hors{ prognézu maji pacienti
s plicni hypertenzi, kdy 5 let preZije pouze 25 % pacientd.

Koufeni je rizikovym faktorem jak pro emfyzém, tak pro IPF,
matouci je fakt, Ze kufaci maji méné zavaznou IPF v dobé diagné-
zy, ale to je zfejmé dano tzv. ,,smoker-effect”, cili ¢asnéjsi diagnéza
onemocnéni u kufakd diky vyraznéjsim potizim.

Podpofeno grantem IGA MZCR NR 9131.
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Abstrakta

Neni granulom jako granulom

Ilja St

Pracovisté klinické a transplantacni imunologie IKEM, Praha

Za granulom povaZujeme drobny nodularni utvar tvofeny ze-
jména epiteloidnimi makrofagy, ¢asto mnohojadernymi, za icasti
dal$ich imunitnich bunék, ktery byva zpravidla ohranicen prsten-
cem lymfocytl nebo fibrézn{ tkdni. Granulom je jednim ze zpG-
sobti protektivni odpovédi na chronicky perzistujici podnét, kte-
ry neni imunitni systém schopen eliminovat. Kromé infek¢nich
agens (mykobakteria, listerie, mykotické organismy, ...) a inert-
nich materidld (oxid kfemicity, berylium, azbest, ...) dochdzi ke
vzniku granulomd i pfi autoimunitnich chorobach (Wegenerova
granulomatéza) nebo u nddort. V ptipadé sarkoidézy a Crohno-
vy choroby pak stale neni vyvolavajici faktor jednoznac¢né iden-
tifikovan.

Granulom vznika v nékolika na sebe navazujicich fazich. Ini-
cidlni nahromadéni imunitnich bunék bez vyraznéjsi organizace
a Casto s vyraznym zastoupenim granulocyti oznacujeme jako
granulomatézni zanét. V dalsi fazi se pak uplatni ¢innost anti-
gen prezentujicich bunék (dendritické bunky, subpopulace alve-
olarnich makrofagt), které v piipadé odpovédi na infekéni agens
intraceluldarné nastépi pohlcené antigenn{ struktury a po migraci
do spadovych uzlin predklddaji imunogenni peptidy v kontextu
s MHC molekulou CD4+ T lymfocytdm. Po této antigen specific-
ké stimulaci pak ¢dst CD4+ T lymfocytl migruje zpét do mista
zahdjen{ imunitn{ odpovédi. Podle spektra cytokint neni pochyb,
Ze se jedna prevazné o tzv. Th1 lymfocyty se schopnosti produko-
vat interleukin-2 (IL-2) a interferon (IFN) gama.
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Pro migraci bunék do mista vznikajictho granulomu je zcela
zasadni lokdlni tvorba chemokini makrofagy, epitelidlnimi bun-
kami a endotelem. I kdyZ dynamika jednotlivych chemokind pti
tvorbé granulomu neni znama, experimentdlni modely mysi tu-
berkulézy i vzorky ziskané od pacientd se sarkoidézou naznacuji,
Ze se zde uplatni zejména CCL5 (RANTES), CCL3 (MIP-1 alfa),
CCL2 (MCP-1) a CXCL8 (IL-8). V makrofazich je mozno prokdzat
také indukci mRNA pro chemokiny regulujici pfisun aktivovanych
T lymfocytd, CXCL9 (Mig) a CXCL10 (IP-10).

Zminéné chemokiny jsou tvoreny jako odpovéd k prozanétli-
vému cytokinu, tumor-nekrotizujicimu faktoru (TNF) alfa, ktery
je tvofen prevazné v makrofazich. Tento cytokin ma celou fadu
funkci v imunitnich reakcich a indukuje téZ adhezivni molekuly
véetné interceluldrni adhezivni molekuly 1 (ICAM-1) potfebné
ke vzniku mnohojadernych bunék formujicich granulom. V této
fazi se uplatni také tzv. reguldtory flze, coz jsou molekuly zod-
povédné za splynuti bunék po jejich kontaktu. Pfedpoklada se,
Ze tuto ulohu hraji zejména IL-4, CD98, CD44, CD47, RANKL,
ADAM a dalsi. Lokalné jsou pak tvoreny také cytokiny podpo-
rujici prezivani leukocytt ¢i jejich proliferaci. Dalsi fazi po pfi-
sunu imunitnich bunék je jiz vznik stabilnif organizované struk-
tury granulomu z imunokompetentnich bunék, ktery mize byt
ohranicen fibrotickou tkani a v pfipadé nékterych infekci, typicky
u M. tuberculosis dochazi také k nekréze a kolikvaci centralni ¢asti.
V ptipadé intersticidlnich plicnich procest miiZe pfi selhdn{ regu-
la¢nich mechanismt dojit ke zvysené migraci a proliferaci fibro-
blastl s ndslednou nadprodukei proteint extraceluldrni matrix,
depozici kolagenu a zavaznymi fibrotickymi zménami v parenchy-
mu. Neni sporu o tom, Ze granulom pfedstavuje velmi dynamicky
systém nahromadénych bunék, které spolu navzajem komunikuji
a tvorbou cytokin mohou ovliviiovat imunitni reakce i strukturu
plicniho parenchymu.
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Crohn Burrill Bernard (1884-1983) — americky gastroenterolog. Novou chorobu, kterd dnes nese jeho jméno (Crohnova choroba) popsal na 14 kazuistikach se svymi kolegy Dr. Leo-
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Abstrakta

Specifické imunoglubuliny G u nemocnych
s exogennimi alergickymi alveolitidami

Martina Stercloval!, Martina Vasakova', Monika Metlicka?

"Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTIN, Praha
Imunologickd laboratot FTN, Praha

Uvod:

Exogenni alergické alveolitidy (EAA) vznikaji v pricinné sou-
vislosti s opakovanou expozici inhala¢nim antigenGm. P¥i rozvo-
ji onemocnéni se uplatnuje jak humoralni tak buné¢na imunita
(McSharry et al. 2002). Pfestoze fada autord udava jako pomoc-
nou diagnostickou metodu stanoveni sérovych koncentraci speci-
fickych IgG, dosud nebyly urceny hodnoty, které 1ze povazovat za
,normalni“ a hodnoty ,,patologické“. Problematickou skupinu stran
hodnoceni koncentraci sérovych specifickych IgG tvofi mj. osoby
exponované inhala¢nimu antigenu, bez klinickych znamek EAA.

Cilem predkladané prace bylo zhodnotit, zda existuji rozdi-
ly v koncentracich sérovych specifickych IgG mezi nemocnymi
s prokdzanou EAA, exponovanymi osobami bez EAA, osobami
bez znamé expozice a bez znamek EAA a mezi osobami s ¢asnou
precitlivélosti k danému antigenu bez znamek EAA. Déle nas za-
jimalo, zda existuji vztahy mezi koncentracemi specifickych IgG
navzajem (zda hodnoty specifickych IgG napt. pro roztoce koreluji
s hodnotami specifickych IgG napf. pro plisné apod.).

Material a metody:

Vysetfovana skupina

V letech 2007-2009 bylo na nasem pracovisti vySetfeno speci-
fické 1gG celkem 40 osobdm (21 Zendm, 19 muzim) pramérného
véku 55,3 roku, s podezienim na EAA. Po dokonceni vySetfovaciho
procesu byla stanovena diagnéza EAA u 18 nemocnych s odpovi-
dajici anamnézou, ventilaénimi parametry, radiologickym obrazem
a cytologickym nalezem v tekutiné ziskané bronchoalveolarni lavazi,
ev. podpofena odpovidajicim histopatologickym nalezem.

U vsech vysetfenych osob byla odebrana anamnéza s ohledem
na moznou expozici antigentim, o nichz vime, Ze stoji za rozvo-
jem EAA. Nemocné jsme s ohledem na udaj o expozici rozdélily
do Ctyf skupin:

1. kontrola (neudava védomou expozici antigenu)
2. zndma expozice antigenu
3. astma bronchiale s ¢asnou precitlivélosti na dany antigen

4. prokazana EAA s pravdépodobnou expozici antigenu
Soubor specifickych IgG proti jednotlivym antigenim jsme

rozdélily rovnéz na ¢tyfi skupiny:

1. prach a roztoci (d1 Dermatophagoides pteronyssinus, d2 D. fari-
nae, d3 D. microceras, d70 Acarus siro, d71 Lepidoglyphus destruc-
tor, d72 Tyrophagus putrescentiae, d73 Glycophagus domesticus, d74
Euroglyphus maynei)

2. plisné a baktérie (mx1 smés plisni — Penicillium notatum, Cla-
dosporium herbatum, Aspergillus fumigatus, Alternaria alternata, mx2
smés plisni — P. notatum, C. herbatum, A. fumigatus, A. alternata,
Setomelanomma rostrata; m2 C. herbatum, m3 A. fumigatus, m5
Candida albicans, m6 A. alternata, Rm212 Micropolyspora faeni,
Rm213 Thermoactinomyces vulg.)

3. savci (ex1 smés srsti 1 — kocka, pes, kdn, krdva; ex2 smés srs-
ti 2 — kocka, pes, morce, krysa, mys; ex70 epitel+srst morce,
kralik, krecek*, krysa (srst), mys (srst); el kocka — srst; e2 pes
— epitel; e5 pes — srst)

4. ptaci (ex71 smés pefi 1-husa, slepice, kachna, kriita; ex72 smés
pefi 2 — andulka, kanarek, alexander, papousek, pénkava; ex73
smés pefi 3 — husa, slepice, kachna, papousek; Ge90 andulka
smés pefi, trusu a séra; Ge91 holub smés pefi, trusu a séra; Ge
92 papousek smés pefi, trusu a séra).

Pro kazdou skupinu specifickych IgG jsme rozdélily nemocné

v zavislosti na anamnestickych tdajich: pro roztoce vznikly 2 sku-

piny (EAA a kontrola), pro plisné 4 skupiny (kontrola, expozice,

astma bronchiale, EAA), pro ptaky 3 skupiny (kontrola, expozice,

EAA), pro savce pouze skupina kontrol a exponovanych osob.

Stanoveni sérovych koncentraci

specifickych IgG

Koncentrace specifickych IgG v séru vysetfenych osob byly sta-
noveny pomoci zafizeni ImmunoCap InVitro Sight.

Statistické metody

K statistickému hodnoceni jsme vyuZzily Spearmantv test
a Kruskal-Wallistv test. Za statisticky signifikantni bylo pova-
Zovano p<0,05.

Spearman Charles Edward (1863-1945) — britsky psycholog, propagator matematickych metod v psychologii, autor dvoufaktorové teorie inteligence. Studoval v Lipsku, kde zis-
kal roku 1906 doktordt, ale jiz pfedtim vydal praci na téma faktorové analyzy inteligence (1904). Zndmym se stal svymi pracemi v oboru statistiky (Spearmaniv korela¢ni koefici-
ent) a vyzkumy v ramci experimentalni psychologie, které provadél v psychologické laboratofi Londynské univerzity. Lidskou inteligenci definoval jako variabilni soubor schopnosti,
ovliviiovanych u kazdého jedince jednak tzv. obecnym faktorem inteligence g (general inteligence factor), tak i jeho specifickymi vlohami — faktorem s (specific inteligence factor). Skére
inteligencnich testd zavisi podle S. na jejich kombinaci. Ackoliv kontroverzni jiz v dobé svého vzniku, stala se faktorovd analyza na dlouhou dobu vlivnou metodou vyzkumu inte-

ligence (zdroj informaci: archiv redakce).
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Vysledky:

Statisticky vyznamné rozdily v koncentracich specifickych IgG
proti rozto¢im mezi osobami s prokdzanou EAA a zdravymi oso-
bami nebyly prokazany. Nicméné hodnoty specifickych IgG proti
dl1, d2 a d3 jsou u nemocnych s prokdzanou EAA vyssi nez u vé-
domé neexponovanych zdravych osob.

Nebyly prokazany ani statisticky vyznamné rozdily v koncen-
tracich specifickych IgG proti plisnim mezi zdravymi jedinci, je-
dinci se zndmou expozici plisnim bez prokazané EAA, osobami
s prokdzanou c¢asnou precitlivélosti vici plisnim a mezi osobami
s prokazanou EAA.

Pro antigeny ex 72 (pefi andulka, kanarek, alexander, papousek,
pénkava) a ex 92 (papousek smés pefi, trusu a séra) byly prokazany
statisticky signifikantni rozdily koncentrace sérovych specifickych
IgG mezi osobami s prokdzanou EAA, zdravymi a exponovanymi
jedinci (p<0,05).

Pro antigeny ex1 (smés srsti 1 — kocka, pes, kin, krdva) a ex2
(smés srsti 2 —kocka, pes, morce, krysa, mys) byly prokazany statis-
ticky vyznamné rozdily mezi exponovanymi a zdravymi neexpono-
vanymi jedinci (p<0,05). Byla prokazana téz statisticky vyznamna
korelace mezi primérnymi sérovymi koncentracemi specifickych
IgG navzdjem (p <0,01).

Zavér:

Uloha specifickych IgG v diagnostickém algoritmu EAA zist4-
va nejednoznacna. Rozdily v sérovych koncentracich specifickych
IgG proti rozto¢dm a plisnim mezi osobami bez zndmé expozi-
ce, exponovanymi jedinci bez prokazané EAA a mezi nemocnymi
s prokdzanou EAA nedosahujf statistické vyznamnosti. Je prav-
dépodobné, Ze se jedna o ubikvitni antigeny a exponovana at jiz
védomé nebo nevédomeé je vétsina populace.

Statisticky vyznamny se ukazal byt rozdil v koncentracich
specifickych IgG proti avidrnim antigenim mezi osobami bez vé-
domé expozice, exponovanymi osobami a nemocnymi s proka-
zanou EAA, u nichz jsou hodnoty nejvyssi. Koncentrace speci-
fickych IgG v séru nad 20 mg/1 v korelaci s vysledky dalsich vyse
zminénych vyS§etfovacich postupt by mohly podporovat diagnézu
EAA. U exponovanych osob jsme prokazaly vyssi sérové koncen-
trace specifickych IgG proti smésim srsti savcti nez u védomé ne-
exponovanych jedincd, nicméné literdrni tdaj o souvislosti mezi
expozici témto antigendm a rozvoji EAA chybi. Nami ziskané
vysledky dale naznacuji, Ze sérové koncentrace specifickych IgG
spolu mohou navzdjem souviset. MiZe to byt zpisobeno napf. en-
zymatickou povahou nékterych antigend (napf. roztoci), u nichz
je zndmo Ze usnadnuji pranik dalgich antigend do dychacich cest

(Roche et al. 1997).
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Wallis Wilson Allen (1912-1998) — americky ekonom a statistik. Ekonomii vystudoval v Minnesoté (1932), pred 2. svétovou vélkou a béhem ni pracoval pro nékolik vlddnich ko-
mis{ a tfadd. Po valce byl dékanem chicagské univerzity, prezidentem univerzity v Rochesteru, vykonaval poradenskou ¢innost pro americké prezidenty Eisenhowera, Nixona a Rea-
gana a pracoval v jimi zfizenych komisich. Zalozil vladni Skupinu pro statistické vyzkumy, na chicagské univerzité zfidil Chicagsky postup ekonomického vzdélavani, kde se vénoval

statistickym metoddm v ekonomii (zdroj informaci: archiv redakce).

Kruskal William Henry (1919-2005) — americky matematik a statistik. Promoval na Harvardu v roce 1941, titul Ph.D. ziskal roku 1955 na Kolumbijské univerzité. Na chicagské
univerzité vyucoval od roku 1950 statistiku, v roce 1971 se stal prezidentem Institutu matematické statistiky a roku 1982 prezidentem Americké statistické spolecnosti. V letech
1958-1961 byl editorem AndlG matematické statistiky. Z jeho dila je nejzndméjsi Kruskal-Wallisova neparametrickd analyza (zdroj informaci: archiv redakce).
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Abstrakta

Familiarni vyskyt neobvyklych plicnich

onemocnéni

Monika Zurkova!, Vitézslav Kolek!, Milada Hobzov4!,
Vladimira Lostakova'!, Jan Dindos?

IKlinika plicnich nemoci a TBC, FN Olomouc
2Soukromd plicni ambulance, Neratovice

Prezentujeme kazuistiky dvou bratfi, u nichZ se vyskytly dva
razné intersticialni plicni procesy. Prvni — 45 let — onemocnél plicni
alveolarni proteinézou, druhy - 48 let — sarkoidézou.

Proteinéza je vzacné onemocnéni, u kterého dochazi k nadmeér-
né akumulaci slozek surfaktantu (fosfolipidd a proteinti) v alveo-
lech a distalnich dychacich cestach s minimalni zanétlivou reakci
a fibrézou plicniho intersticia. Akumulace surfaktantu je spise na-
sledkem poruchy degradace a sniZené clearance surfaktantu z al-
veolarnich prostor nez jeho nadmérné syntézy. Prevalence v Ceské
republice je 0,37/100000 obyvatel. Familiarni vyskyt nebyl po-
psan. Na skiagramu hrudniku jsou pfitomny bilaterdlni zastiné-
ni typu mlééného skla predilekéné v perihilosni oblasti. Funkéni
vysetfeni prokazuje restriktivni ventilacni poruchu a sniZeni di-
fuzni plicni kapacity. Diagnostickou metodou je bronchoalveolarni
lavaz s makroskopicky mléénym zbarvenim a charakteristickym
nalezem ve svételném mikroskopu, kde jsou popisovany PAS—po-
zitivni acelularni globularni struktury a pfi elektronové mikrosko-
pii extraceluldrni lameldrni téliska. Terapii zGstdva celkova lavaz
plic, ktera je indikovana pfi sniZeni plicnich funkci a symptoma-
tickém onemocnéni zhorsujicim kvalitu Zivota. Lécba kortikoidy
vétsinou neni uspésna.

Uvadime kazuistiku prvniho ze dvou bratfi, jemuz byla histo-
logicky z VATS biopsie prokazana alveolarni proteindza. Nemocny
absolvoval jiz tfikrat celoplicni lavaz (2001, 2007, 2008). Soucasné

Obr.: Receptory PPAR-a a PPAR-y

F
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mu byl prokazan obstruk¢ni syndrom spankové apnoe, 1é¢en CPAP
ventilatorem a k tomu v roce 2008 podstoupil bandaz zaludku.

Sarkoidéza je systémové granulomatézni onemocnéni s celo-
svétovym vyskytem. Prevalence v Ceské republice je 63/100000
obyvatel. Pricinou sarkoiddzy je nezndmd noxa, ktera je schopna
perzistovat del$i dobu ve tkani a vyvolat u predisponovaného je-
dince charakteristickou imunitni reakci. Vznika oligoklonalni bu-
nécéna odpovéd pod vlivem Th1 cytokint. K familidrnimu vyskytu
dochazi asi u 4 % ptipadt nemoci. Skiagram hrudniku je zdkladnim
vySetfenim pro urceni diagndzy, ale i stadia nemoci. Funkéni vy-
Setfeni prokazuje restriktivni ventilacni poruchu a poruchu difuzni
plicni kapacity. V pokrocilejsich stadiich onemocnéni se restrikce
kombinuje s obstrukci. Diagndza sarkoidézy by méla byt potvrze-
na histologickym vysetfenim s nalezem epiteloidniho granulomu.
Lékem volby zistavaji kortikoidy.

Prezentujeme kazuistiku druhého z bratfi, u néjz pfi vySetteni
v souvislosti s planovanou bandazi Zaludku byl diagnostikovan in-
tersticidlni plicni proces z ndlezu HRCT a RTG. Z transbronchidlni
biopsie byl potvrzen sarkoidni granulom.

Lze na zakladé familiarniho vyskytu dvou vzacnych onemocnéni
sarkoiddzy a alveolarni proteindzy usuzovat na kauzalni vztah mezi
témito nemocemi? O vzajemnych souvislostech obou nemoci neni
mnoho znamo. Nabizi se studium PPAR - peroxismalnich prolife-
rativnich aktivovanych receptord, které patfi do superrodiny nukle-
arnich receptord. Existuji 3 izoformy receptort PPAR, a sice o, /8
ay. Byl nalezen vztah mezi sniZenim PPAR-y a zanétlivou aktivitou
u sarkoiddzy a rovnéz byly popsany zmény PPAR-y exprese u alveo-
larnich makrofigli u nemocnych s alveoldrni proteinézou.
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Abstrakta

Transplantace plic v Ceské republice

— aktualni stav
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*Pneumologickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
3Transplantacni centrum FN Motol, Praha

Uvod:

Program transplantaci plic byl v Ceské republice zah4jen v ro-
ce 1997 ve Fakultni nemocnici Motol v Praze.

Soubor operovanych pacientti:

Do konce tnora 2009 bylo provedeno 130 konsekutivnich
transplantaci plic u 129 pacientd, byla provedena 1 akutni retrans-
plantace pro primarn{ selhani s§tépu. V roce 2008 bylo provedeno
20 transplantaci a tim se centrum zafadilo mezi tzv. vysokoobje-
mova centra pro transplantace plic.

Bylo operovano celkem 78 muzd a 51 Zen, primérny vék
operovanych byl 44+11,5 let. Pro plicni fibrézu bylo provedeno
52 transplantaci, pro emfyzém 47, pro cystickou fibrézu 22, pro
lymfangioleiomyomatézu 7 a pro idiopatickou plicni hypertenzi 1
transplantace. Celkem bylo provedeno 68 jednostrannych trans-
plantaci a 62 bilateralnich transplantaci.

Trikrat byly provedeny 2 simultanni jednostranné transplan-
tace od jednoho darce.

V poslednich letech je na ¢ekaci listiné kolem 40 pacientd,
mortalita na cekaci listiné se pohybuje kolem 25 % a medidn doby
¢ekani je 125 dni.

Metoda:

Indikacni kritéria se znacné rozsitila: horni vékova hranice se
zvedla na 65 let; ispésné transplantace byly provedeny i u pacientt
s kolonizaci MRSA, Aspergillem a multirezistentnimi bakterialni-
mi kmeny. Absolutn{ kontraindikaci z{istava kolonizace multire-
zistentnim kmenem Burkholderia cepacia genomovar I1IA u pacientd
s CF. Na cekacf listinu byli zafazeni pacienti s nutnosti simultdnni
korekce srdecni vady a revaskularizacf myokardu.

Byl zaveden systém péce o pacienty na cekaci listiné, aktuali-
zace jejich zdravotniho stavu béhem cekanf a koncepce psycholo-

gické a spiritudlni péce. Zvyseni transplantac¢ni aktivity Ize vysvét-
lit ddrazem na intenzivni vyhledan{ dércd, zavedeni strategie tzv.
agresivni péce o darce, akceptovani margindlnich darcd.

Technika odbéru plic se vyrazné nezménila. Pouze perfuzni
roztok EuroCollins byl nahrazen konzervacnim roztokem Perfa-
dex s aplikaci 500 ug epoprostenolu do plicni tepny pred zahaje-
nim perftze a v poslednich tfech letech byla zavedena retrogradni
perfize odebraného stépu.

Rovnéz technika implantace se zasadné nezménila: byla stan-
dardizovana technika $iti bronchidlni anastomdzy a studena isché-
mie je tolerovana do 8 hodin. V pooperac¢ni péci je kladen diiraz na
¢asnou extubaci, pfi zdvazném primarnim selhani stépu na ¢asné
zaveden{ extrakorporalni mebranové oxygenace. Retransplantace
je zvaZovéana u pfisné vybranych pacientl s chronickym selhdnim
$tépu v disledku obliterujici bronchiolitidy. Akutni retransplantace
pro primarni selhani §tépu by spise neméla byt indikovana.

Imunosupresivni terapie je zahdjena indukéni davkou polyklo-
ndlni protilatky ATG pfi imunologickém sledovani CD3 lymfocy-
th a udrzovaci imunosupresivni terapif cyklosporinem s moznost{
¢asné konverze na takrolimus, v kombinaci s mykofenolat mofe-
tilem a prednisonem. Epizody akutni rejekce jsou monitorovany
transbronchialnimi biopsiemi v pravidelnych intervalech v 1., 3.,
6. a 12. mésici po transplantaci.

Profylaxe CMV infekce je zajisténa aplikaci gancikloviru a val-
gancikloviru v protokolu dle CMV pozitivity/negativity darce a pfi-
jemce. Komplikace hojeni bronchidlni anastomézy jsou feSeny nej-
¢astéji implantaci biodegradabilnich PDS stentt. Tato origindln{
metoda je rozvijena v naSem centru ve spolupraci s centrem pro
transplantace plic v Hannoveru, SRN.

Vysledky:

Statisticky byl hodnocen soubor 115 konsekutivnich transplan-
taci, kdy jednoro¢ni prezivani bylo 76 % pacientt a pétileté 54 %
pacientd, coz jsou vysledky pfesné srovnatelné s registrem ISHLT

Burkholder Walter H. — americky fytopatolog, ¢len Americké mikrobiologické spolecnosti. Vzdélani ukoncil na Cornellové univerzité, kde poté piisobil jako profesor. V letech 1947
a 1948 identifikoval bakterii, zpisobujici onemocnéni péstiteld zeleniny a 1950 ji popsal pod nazvem Pseudomonas cepacia podle latinského nazvu cibule. V roce 1992 byl tento druh
oznacen jako novy rod — Bulkholderia spp. odpovédny za hnilobu cibule a kolonizujici nejblizsi okoli mnoha rostlinnych druhd. Bakterie komplexu B. cepacia (Bcc) jsou oportunnimi

patogeny pro nemocné CF (zdroj informaci: archiv redakce).
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(Mezindrodni spolecnost pro transplantace srdce a plic) (Christie
et al. 2008). Pfezivani pacientl podle indika¢nich diagnéz a pod-
le typu transplantace (jednostrannd/bilaterdlni) nedosahlo statis-
ticky signifikantniho rozdilu. Pfi analyze vysledka podle jednotli-
vych obdobi bylo prokazano vyrazné zlepsent, kdyz v poslednich 4
letech bylo dosaZeno jednoro¢niho prezivani 85 % (2004-2006)
resp. 90 % pacientt (2007-2008) p=0,09.

Zaveér:

Transplantace plic pfedstavuje etablovanou metodu lé¢by
pro nékteré pacienty v terminalni fazi respira¢niho selhani po
vycerpani konzervativnich moznosti 1écby. Pfi optimalni a vcas-
né indikaci lze dosdhnou excelentnich vysledka jak ve smyslu
prodlouZeni pfezivani, tak zasadniho zlepseni kvality Zivota.
Kontraindikace k transplantaci by mély byt posouzeny pfisné

individualné a mély by byt v kompetenci transplanta¢niho cent-
ra. Zasadnim momentem pro uspésny vykon je nepochybné op-
timalni alokace $tépu, jehoZ pfedpokladem je co nejvétsi cekaci
listina. S tim souvisi apel na vSechna indikujici centra na véasnou
indikaci potencidlnich kandidata transplantace plic.

Stale plati, Ze limitem vétsiho poctu transplantaci je nedo-
statek vhodnych dércd a limitem dlouhodobého pfezivani je
obliterujici bronchiolitida jako morfologicky substrat chronic-
ké rejekce..

Vypracovdno s podporou VZ: 00000064203.
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Volumreduktivni operace a bulektomie
Vladislav Hytych!, Jan Chlumsky?, Ivo Schindler?

IChirurgickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha
2Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

3 Anesteziologicko-resuscitachi klinika 1. LF UK a FTN, Praha

CHOPN je charakterizovana progredujici bronchialni obstrukci
se vznikem abnormalniho rozsifeni za terminalnimi bronchioly, kte-
ré je spojené s destrukci stény dychacich cest bez vzniku fibrozy.

Incidence onemocnéni je odhadovana u nas na 7700/100000
obyvatel, v USA na 6000/100 000. Umrtnost je v CR asi 15/
100000. CHOPN je ctvrtou nejcastéjsi pficinou umrti a ro¢né
v souvislosti s CHOPN je diagnostikovano 4,3 % vSech amrti.

Pric¢inou onemocnéni je v prvé fadé koufeni, dale vliv Zivotniho
a pracovniho prostiedi, infekce, deficit alfal antitrypsinu a dalsi.

Trvald obstrukce dychacich cest vede k hyperinflaci, ztraté
elasticity, deformaci dychacich cest a emfyzému.

Priznaky, diagnostika a diferencidlni diagnostika, stejné jako
1é¢ba CHOPN jsou dennim chlebem pneumologt véech drovni.

Na RTG nachazime oplostélé branice nékdy az konkavni-
ho vzhledu, zvétseny prostor retrosternalni, zesilenou v periférii
vsak vychudlou plicni kresbu. Diagnostika vétsich bul je celkem
snadna.

CT a HRCT jednoznacné ukdze rozsah a typ emfyzému s mis-
ty nejvétsiho postiZeni.

Ke stanoveni stadia a klasifikace CHOPN je tfeba vysetrit FVC,
FEV,, pomér FEV,/ FVC, krevni plyny, provést testy bronchodila-
tacni, spiroergometrii a vySetfeni kardiologické.

Terapie CHOPN se opird o zdkaz koufeni, bronchodilata¢ni
lécbu, rehabilitaci, kortikoterapii, 1é¢bu kyslikem a terapii plicni-
ho a kardialniho selhani.

Chirurgicka 1é¢ba zahrnuje resekci bul, volumreduktivni ope-
race (lung volume reducing surgery - LVRS) a transplantace.

Bulektomie vyZaduje dikladnou spoluprici pneumologa, ra-
diologa a chirurga. Je tfeba urcit nemocné s jasnou indikaci k chi-
rurgickému vykonu a lokalizovat misto resekce tak, aby pfi nedo-
statecném vykonu nedoslo k progresi ponechanych bul. Excelentni
vysledek vykazuji resekce jedné gigantické buly.

Volumreduktivni operace jsou charakterizovany resekci peri-
fernich ¢asti obou plic s cilem zajistit lepsi ventilaci zbylého par-
enchymu. LVRS byla poprvé provedena v roce 1950 Otto Brantige-
nem na Université Maryland v USA. V 90. letech minulého stoleti
dochazi k rozvoji LVRS a je davan pfednost pristupu VTS/VATS.
Indikace:
predilekce emfyzému v hornich lalocich s nizkou kapacitou
predilekce emfyzému v hornich lalocich s vysokou kapacitou
predilekce stfednich s dolnich poli s nizkou kapacitou

BN =

predilekce stfednich a dolnich poli s vysokou kapacitou
Transplantace plic jsou specidlnim vykonem, ktery se prova-
di v CR pouze na pracoviéti 3. chirurgické kliniky 1. LF UK a FN
Motol a neni pfedmétem sdéleni.

Z cisté chirurgického hlediska jsou bulektomie i volumreduk-
tivni operace celkem snadné. Jedna se o atypické, neanatomické
resekce plicniho parenchymu. Hrudni chirurgové vesmeés vyuZzivaj
staplert, které mohou byt vylepseny teflonovymi ¢i goretexovymi
manzetami, aby sutura parenchymu byla vzduchotésna a nedocha-
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zelo k poopera¢nimu uniku vzduchu z resekéni plochy. V tento
okamzik se vSak operace stava pomérné drahou zalezZitosti nebot
jeden naboj do stapleru stoji priblizné 5000 K¢ a nen{ zvlastnost{
pouziti 10 az 20 staplerd.

Lze diskutovat o pfistupu do dutiny hrudni event. exploraci
obou pleurdlnich dutin. Torakotomie posterolateralni nebo ante-
rolateralni, pfi¢na torakotomie, sternotomie, VTS/ VATS.

Na naSem pracovisti volime zdsadné cestu videoasistované
torakoskopie.

Pti oboustrannych vykonech vy¢kdme po zméné polohy stabi-
lizace nemocného a kontrolujeme air-leak a odpady z drénu. Tepr-
ve dovoli-li to aktualni stav, pfistupujeme k druhostrannému vy-
konu v jednom sezeni.

Nemocni jsou ukladdni po operaci na anesteziologicko-resu-
scita¢ni kliniku FTN a poté pfedavani do péce chirurga a pneu-
mologa.

Vlastni vysledky jsou pfedmétem sdéleni.
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Novinky v diagnostice a lécbé
netuberkuloznich mykobakteriéz

Vaclava Barta, Ivana Hricikova

Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Netuberkulézni mykobakteridzy patfi mezi onemocnéni s mé-
né ¢astym vyskytem. Svym klinickym pribéhem se podobaji tu-
berkuléze. Jsou vyvolany fadou druhG mykobakterif, acidorezis-
tentnich aerobnich bakterif, které jsou oznacovany jako podminéné
patogenni, atypicka, netuberkulézni, oportunni, environmental-
ni. Jsou vSudypfitomné a jejich rezervoarem jsou predevsim vod-
nf zdroje, pda, prach, ptaci, dribez. Onemocnéni jimi vyvolané
neni pro okoli nakazlivé.

Netuberkul6zni mykobakteriézy (NTM) se v posledni dobé
dostavaji do popiedi klinického zajmu pro jejich pozvolna se zvy-
Sujici incidenci a specificky pfistup k jejich diagnostice a 1écbé.
V soucasnosti bylo identifikovano vice nez 128 netuberkuldznich
mykobakterii. Ziskan{ infekce probthd inhalaénim zpisobem pro-
stfednictvim infekéniho aerosolu, deglutinacni cestou pres ustni
sliznici nebo kontaktni cestou, kdy u koznich forem vstupuji ptivod-
ci do podkozi koznimi odérkami. Skupinovy vyskyt v endemickém
lozZisku lze vysvétlit expozici vnimavych osob environmentalnim
rezervodram. V poslednich letech stoupd pocet NTM onemoc-
néni vyvolanych Mycobacterium avium intracellulare complex (MAC)
a M. kansasii. Mezi rychle rostouci mykobakterie se fadi: M. fortui-
tum, M. abscessus, M. chelonei, M. smegmatis, M. mucogenicum, M. gon-
dii, M. immunogenum. Tzv. pomalu rostouci mykobakterie zastupuje
MAC, M. kansasii, M. marinum. Mezi mykobakteria, kterd maji mi-
nimalni klinicky vyznam, se fadi M. gordonae, M. gastri, M. flaves-
cens, M. smegmatis, M. terrae.

Vétsina netuberkuléznich mykobakterif je pro ¢lovéka nepato-
genni, s velmi nizkou virulenci. Nékteré druhy mohou ale vyvolat

plicni i mimoplicni onemocnéni jak u osob imunokompetentnich,
tak i u imunokompromitovanych. U vétsiny pacienti postihu-
jil NTM hlavné plice s jiz pfitomnym jinym chronickym plicnim
i mimoplicnim onemocnénim - chronickou obstrukéni chorobou
plicni, bronchiektaziemi, pneumokoniézou, po prodélané tuber-
kuléze. U nemocnych s imunodeficienci se jedna casto o AIDS,
imunosupresivni 1é¢bu po transplantacich ¢i pfi jinych systémo-
vych chorobach. V téchto ptipadech ma NTM agresivni pribéh
s diseminaci lozZisek a vysokym rizikem mortality.

Diagnéza

Diagnéza mykobakteriézy se opird o komplexni zhodnoce-
n{ symptomd, patologicky rentgenovy nalez, izolaci a druhovou
identifikaci mykobakterii pfipadné v kombinaci s histologickym
nalezem granulomatézniho zanétu.

Klinické projevy NTM jsou zcela obdobné jako byvaji u tuberku-
16zy a bez druhové identifikace pivodce nelze onemocnéni odlisit.
Klinick4 diagnostika samotnych NTM nema jasné charakteristické
priznaky. U déti je casté postizeni lymfatickych uzlin pfedevsim
v orofacidlni oblasti, které jsou az v 95 % jednostranné zvétSeny
a muze dojit k jejich provaleni. U dospélych pacientd je postize-
ni uzlin vzacnéjsi. Byvaji piitomny hlavné u nemocnych imuno-
kompromitovanych a s HIV infekci. Pti diseminovanych formach
mimo lymfatickych uzlin dominuje postiZeni kiizZe, kosti, mékkych
tkani, zazivaciho traktu, jater, sleziny. Fyzikalni vysetfeni ve vét-
$iné ptipadd je téZ necharakteristické a odraz{ poslechovy nélez
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chronického plicniho onemocnéni. Ani rentgenovy obraz neni pro
diagnézu plicni mykobakteridzy patognomonicky. Byvaji pfitom-
ny nehomogennf infiltraty, tenkosténné kaverny zvlasté v hornich
lalocich, uzlovité stiny, mnohocetné nodularni 1éze. Broncho-
genni rozsev je vzacny. Vysoce rozlisujici pocitacovou tomografii
(HRCT) jsou zjistitelné multifokalni bronchiektazie. Casto jsou
lokalizované ve stfednim laloku nebo lingule. PostiZeni pleury
s vypotkem je vzacné.

Klicové postaveni ma bakteriologické vysetfeni sputa, bronchi-
alniho vyplachu, aspiratu. Standardni je mikroskopické a kultivacni
vysetfeni materidlu. Podle doporuceni Americké hrudni spolec-
nosti z r. 2007 jsou stanovena kriteria, ktera potvrzuji diagndzu
mykobakteriézy. K odpovidajicimu klinickému a rentgenovému
obrazu jsou nezbytné nejméné dva kultiva¢né pozitivni nalezy ze
separovanych vysetfeni sputa nebo alespon jeden kultiva¢né po-
zitivni nalez ziskany bronchidlnim vyplachem ¢i lavazi. Diagnéza
mize byt také stanovena transbronchidlni nebo jinou plicn{ biop-
sif s prikazem granulomatézniho zdnétu a doplnénd minimalné
o jeden pozitivni vysledek kultivace sputa ¢i bronchialniho vypla-
chu na netuberkulézni mykobakterie. Zakladem a zlatym standar-
dem laboratornich vysetieni je kultivace mykobakterii na tekutych
a pevnych ptdéch s naslednou druhovou identifikaci kmene.

Lécba

V 1é¢bé NTM se uplatiiuji v kombinaci antituberkulotika a an-
tibiotika se zachovanou ucinnosti na dané mykobakterium. Nen{
tfeba provadét rutinné testy citlivosti na zakladn{ antituberkulotika
pro jednotlivé druhy mykobakterii. Nicméné se doporucuje vzdy
provést test na prikaz zachované citlivost u MAC na claritromy-
cin, u M. kansasti na rifampicin. Testy lékové citlivosti je optimalni
provést u ptipadd, kde doslo k selhan{ 1é¢by nebo k recidivé NTM.
Kombinaén{ 1é¢ba by se méla sklddat minimalné ze t¥{ preparatd

a obvykle trva 12 mésica po dosazeni opakované kultiva¢ni negati-
vity sputa. V 1é¢bé NTM vyvolané MAC je doporucovana empiricka
kombinace claritromycin, rifampicin, etambutol. U NTM vyvolané
M. kansasii se doporucuje kombinace rifampicin, etambutol, izo-
niazid. Optimalni 1é¢ba mykobakteriéz vyvolanych rychle rostou-
cimi mykobakteriemi — M. fortuitum, M. chelonei, M. abscessus neni
jednoznac¢né stanovena. Doporucené 1ékové kombinace vychazeji
z vysledkd zachované 1ékové citlivosti, kdy nejcastéji jsou apliko-
vany aminoglykosidy, makrolidy, fluorochinolony, sulfonamidy, do-
xycyklin, clofazimine. Chirurgickd 1é¢ba je indikovana u pacientt
s kréni lymfadenopatif vyvolanou MAC. Jde o radikalni vykon s od-
stranénim celého paketu uzlin. Vykon je téZ tfeba kryt kombinaci
antimykobakteridlnich preparatd.

Pfi jednostranném plicnim nalezu jakékoliv NTM, ktery je na
medikamentdzni 1éc¢bu zcela rezistentni a ddle progreduje, je meto-
dou volby tézZ operacni zdkrok. Pfedpokladem jsou dobré hodnoty
kardiorespira¢nich testt, které umoznuji resekci. Chirurgicka 1é¢-
ba NTM je zatiZena vyssi morbiditou a mortalitou. Castou kom-
plikaci je rozvoj pooperacni bronchopleuralni pistéle (az v 47 %)
po pneumonektomii.

I kdyzZ pacient neni pro své okoli infekéni a jeho izolace nenf
nutna, je 1é¢ba mykobakteriézy pro nemocné narocnd, dlouhodo-
b4 a je zatiZend rizikem vyskytu neziddoucich G¢inka z kombina-
ce chemoterapeutik.
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Je pfinosné vySetfeni kontaktu
tuberkuléznich pacientt?

Viclava Bartd, Emilie Kopecka

Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Vysetfen{ kontakt k nemocnému s plicni i mimoplicni tuberku-
l16zou (TB) patii mezi dulezité dkony v rdmci sekunddrni prevence
azaroven se jednd o ucinné opatfeni v rimci kontroly TB. Je to i téma,
které je v odborné pneumologické vefejnosti dosti diskutované a vy-
hledové se chysta jeho aktualizace v rdmci pfipravované vyhlasky.

Kontaktni osoba k nemocnému s bakteriologicky ovérenou
plicni a mimoplicni formou TB je osoba, ktera md zvysené riziko

onemocnét TB. Je ziejmé, Ze nejvice rizikové jsou ty osoby, kte-
ré setrvavaji v kontaktu s pacientem s TB dlouhodobé, opakova-
né, v uzavienych, nevétranych prostorach. Riziko nastava, pokud
je kumulativni doba expozice k nemocnému vylucujicimu bacily
TB, prokazané pozitivnim mikroskopickym a kultiva¢nim vyset-
fenim, vice nez 8 hodin. U pacientd, ktet{ maji TB ,jen“ ovéfe-
nou pozitivnim kultivaénim nélezem, je rizikova doba kontaktu
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udavana 40 hodin. Riziko onemocnét TB je zvysené u osob, které
jsou navic imunokompromitované z jakéhokoliv ddvodd a u déti
do 5 let. U kontaktt pfileZitostnich, nahodilych se toto riziko ra-
pidné snizuje. Ve vyspélych zemich se nyni pozornost zaméfuje
na diagnostiku latentni TB infekce a jeji 1écbu. Je to krok, ktery by
mél vést k snizeni dosud stale vysokého a alarmujictho poc¢tu one-
mocnéni aktivni TB. VySetfen{ kontaktd pati{ mezi tyto postupy
s cilem identifikovat, zda doslo k TB infekci nebo TB onemocnéni
u téchto rizikovych osob.

Vysetteni kontaktl je jednoduché. Jeho soudsti je klinické
vysetfeni, skiagram hrudniku a tuberkulinovy kozni test (TST).
Limitace interpretace TST jsou znamy i v¢. tdaje, Ze hodnota TST
s vékem klesa. Tento nedostatek mizZe byt kompenzovan a vysle-
dek upfesnén prikazem interferonu gama pomoci IGRA testu.
Kontaktni osoby jsou zatazeny do tzv. rizikové skupiny R2 a jsou
sledovany po dobu 1 roku od posledniho epidemiologicky vyznam-
ného kontaktu s nemocnym. Pokud je hodnota TST vétsi nez 16
mm nebo doslo k jeho podstatnému zvyseni proti pfedchazejicimu
vysetieni v dobé, kdy kontakt k TB nebyl zaznamenan, je vhodné
doplnit IGRA test. Pokud je i tento pozitivni a aktivni TB onemoc-
néni je u tohoto kontaktu vylouceno, je doporuceno podat preven-
tivn{ 1é¢bu isoniazidem v ddvce 5 mg/kg po dobu 6 mésict. Osoby
v této skupiné se kontroluji po 6 mésicich a pfed vyfazenim pro-
stfednictvim klinického vySetfeni a skiagramu hrudniku.

V naSem retrospektivnim hodnoceni za rok 2008 jsme se
zamétili na vyhodnoceni pfipadd aktivni TB u osob, které byly
v kontaktu s jinym pacientem s TB. V roce 2008 bylo na nasem
pracovisti hospitalizovano celkem 104 nemocnych s diagnézou
TB (74 muzg, 30 Zen), z nichZ u 8 byla zjisténa multirezistentn{
TB. Bakteriologicky ovéfenych nemocnych bylo celkem 76 (73 %),

z nichz epidemiologicky zavazna forma TB mikroskopicky a kul-
tivacné pozitivni byla prokdzana v 63 (61 %) pripadech, pouze
kultiva¢né pozitivni TB u 13 (12 %) osob a bakteriologicky ne-
ovéfeno bylo 28 (27 %). U téchto 104 nemocnych byl zjistén
kontakt k TB u 15 (14 %). U 14 z nich se jednalo o plicni formu,
u 1 nemocné o mimoplicni uzlinovou TB. Sedm osob v kontak-
tu mélo mikroskopicky a kultivacné pozitivni TB, 5 jen kultivac-
né pozitivni, v jednom ptipadé byla TB histologicky ovéfena a ve
2 pripadech byla TB potvrzena na podkladé pozitivity TST a IGRA
testu, rentgenového obrazu a klinického ndlezu. VSech 15 pacien-
tl bylo ¢eské ndrodnosti, u nikoho z nich nebyla potvrzena rezis-
tentni forma TB, nikdo z nich nebyl vyrazné imunokompromito-
van. TST byl pozitivni u 11 osob, IGRA test byl proveden pouze
u 7 z hospitalizovanych nemocnych, kdy byl ve tfech ptipadech
pozitivni. Z uvedeného vyplyva, Ze u kazdého sedmého pacienta
s TB léceného na nasem pracovisti se prokazal kontakt k jinému
nemocnému. Je ziejmé, Ze dikladné vysetfeni blizkych kontaktd
osob se zvySenym rizikem onemocnét TB je dileZité a pfinosné
ve smyslu jednak ac¢inné kontroly TB situace u nds k zabranéni
dalstho sifeni a jednak pro samotného pacienta.

Autorky predkladaji podrobny rozbor pacientl — kontaktd,
které onemocnéli TB.
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CT denzitometrie u pacientit s CHOPN
— vztah k funké¢nim parametrum

Jan Chlumsky, Markéta Blahova

Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Pokusy o klinickou fenotypizaci chronické obstrukéni plicni
nemoci (CHOPN) nejsou zdaleka Zadnym pfevratnym napadem.
Vzhledem k variabilité klinickych obrazd i prognézy kuraka s fixni
obstrukeni ventilacni poruchou bylo jiz v 50. letech minulého sto-
let navrzeno déleni na dva zakladni klinické typy oznacované jako
,blue bloaters“ a ,,pink puffers“. Toto déleni, ac¢ atraktivni, se prilis
nevzilo zvlasté proto, Ze zahrnovalo jen krajni varianty klinického
spektra pacientd s CHOPN. Pokusy o fenotypizaci CHOPN jsou
ztiZzeny faktem, Ze pravdépodobné zadné takové clenéni nebude
odrazet vsechny klinické aspekty tohoto onemocnéni. S ohledem

na prognézu pacient s CHOPN se v poslednich letech rozsifuje
pouzivani BODE indexu zahrnujictho parametry nutrice, ventila-
ce, dusnosti a tolerance fyzické zatéze (BMI, bronchial Obstructi-
on, Dyspnea, Exercise tolerance), ktera je urcitou formou fenoty-
pizace onemocnéni.

V poslednich studiich se ukazuje, Ze distribuce emfyzematic-
kych zmén by mohla byt daleZitym fenotypickym parametrem pa-
cientd s CHOPN. Prvnim divodem je moznost zlep$eni prognézy
pacientim s pfevahou emfyzematickych zmén v oblasti hornich
plicnich poli (a omezenou toleranci z4tézZe) provedenim volum re-
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Tabulka ¢&. 1: Z4kladni charakteristiky pacientd

pocet (m/z) 23 (17/6)
vék (r) 57,3+10,8
koufeni/AATD 12/11

FEV, (% normy) 37,6+15,3
FEV,/IVC (%) 33,7+8,9
RV (% normy) 228,1+51,7
TLCO (% normy) 48,2+16,0
KCO (% normy) 60,0+18,6
CPET (Watt %) 53,8+17,5
CPET (VO,/kg %) 63,0+15,3

dukéni operace plic (LVRS). Druhym dGvodem je v sou¢asnosti pti
dostupnosti suplementa¢ni terapie detekce mladsich pacientt s pre-
vahou emfyzematickych zmén v oblasti dolnich lalokd, ktefi maji
velkou pravdépodobnost defektu alfa-1 antitrypsinu (AAT).

V rdmci této prifezové studie jsme komplexné vysetfili 23 pa-
cientli s CHOPN, z nichz 11 mélo zji§tény deficit AAT, zbyl{ pa-
cienti byli kufdci. Zdkladni charakteristiky pacientd jsou uvedeny
v tabulce ¢. 1.

Vsichni pacienti podstoupili zakladni vysetfeni plicnich funkci
zahrnujici méfeni dynamickych a statickych (vcetné nepfimo meéfi-
telnych) ventila¢nich parametrd, méfeni transferfaktoru pro oxid
uhelnaty (CO) a jeho slozek a spiroergometrii. Veskera funkéni
vySetfeni byla provedena ve shodé s doporucenimi ERS/ATS. Spi-
roergometrie byla provedena standardnim rampovym protokolem
(10-20 W/min, podle antropometrickych parametrd a tiZe venti-
la¢ni poruchy) do trovné dusnosti znemoznujici pokracovat v tes-
tu. V priibéhu testu byly on-line zaznamenavany koncentrace O,
a CO, a méfen dechovy objem a frekvence. Tyto zdkladni promén-
né byly pouzity k vypoctu vsech fyziologickych parametrd. V klidu
a na konci zatéZe byla odebrana arterializovana krev k hodnoceni
respiracnich parametrd.

Distribuce emfyzematickych zmén byla hodnocena podle CT
hrudi s ndslednym pouZitim programu Pulmo CMS (PulmoMe-
dis, Holandsko), ktery je specidlné vytvotreny pro hodnoceni riz-
nych parametrd denzity plicni tkdné. Hodnocen{ denzity plicni
tkané probihd v nékolika krocich: 1) natazeni CT scand do pamé-
ti programu, 2) rekalibrace s pouzitim hodnot krve a vzduchu, 3)
detekce dychacich cest, 4) detekce plic, 5) vlastni analyza denzi-
ty plicni tkdné.

Vysledné hodnoceni se zobrazuje jednak numericky, kdy ziska-
vame celkovou hodnotu denzity plicni tkané, jeji rozloZeni, procento
plochy s hustotou mensi nez —950 HU (pfipadné —910 HU) a 15.
percentil, ktery vyjadiuje bod, pod nimz se vyskytuje 15 % vsech
voxeld (Cederlund et al. 2002; Mair et.al. 2009). Dal$i zndzornéni
je grafické, které zndzormuje riZovou barvou rozloZeni okrskd plic-
ni tkdné s hustotou mensi, nez —950 HU (obr. ¢. 1).

K hodnoceni byla pouzita CT s tloustkou scanti 1 mm a vzdé-
lenosti mezi scany 10 mm. Vzhledem k rozdilnym technikam sca-
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Obr. ¢. 1: Grafické znazornéni (raZové zbarvené oblasti)
distribuce okrski plicni tkané s hustotou mensi, nez

—950 HU na scanu v drovni aortalniho oblouku.

novani bylo pro hodnoceni plicni denzitometrie pouZito jednak 2
izolovanych scand v trovni aortélniho oblouku a v Grovni odstupu
dolnich plicnich Zil. Distribuce emfyzematickych zmén byla poté
zjednodusené hodnocena rozdilem parametrti denzity mezi témito
urovnémi, pficemz pozitivita/negativita vyjadiovala kraniokaudal-
ni distribuci emfyzematickych zmén a hodnota vyjadfovala miru
heterogenity denzity (Cederlund et al. 2002). Hodnotu jsme pra-
covné oznacili jako emfyzematicky index (EI).

Denzitometrickd data pacientd byla ndsledné hodnocena ve
vztahu denzity plicni tkané v popsanych trovnich (aortalni oblouk,
odstup dolnich plicnich Zil) izolované a s ohledem na svoji heteroge-
nitu s hodnotami funkéniho vysetfeni, véetné parametra ziskanych
v pribéhu standardn{ spiroergometrie rampovym protokolem.

Hustota plicni tkané v urovni aortalniho oblouku kolerovala
s hodnotami oxygenace na vrcholu z4téze (pO,, p=0,05, p(A-a)O,,
p=0,05), zatimco v trovni odstupu dolnich plicnich Zil korelova-
la s mirou bronchialn{ obstrukce (FEV,/IVC, p=0,006), stupném
dynamické hyperinflace (VI/IVC, p=0,0349) a mirou obéhové in-
suficience (slope VO,, p=0,03). EI (distribuce emfyzematickych
zmén a mira heterogenity denzity plicni tkan¢) koreloval s mirou
obéhové insuficience (slope VO,, p=0,0249) a stupném oxygenace
na vrcholu zétéze (pO,, p=0,05).

Zéavérem lze shrnout, Ze CT senzitometrie miZe poskytnout
cenné informace o mite a distribuci emfyzematickych zmén pa-
cientti s CHOPN a umoznit vyhodnéjsi terapeutickou stratifikaci.
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Abstrakta

Vyznam méreni alveolarni koncentrace NO
(Calv) u pacientt s astmatem

Markéta Blahova!, Jan Chlumsky?!, Martina Vasakova',

Radoslav Matéj?

"Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha
20ddéleni patologie a NRL TSE-CJN FTN, Praha

Stanoveni oxidu dusnatého (NO) ve vydechovaném vzduchu
je dnes jiz dostatecné standardizovana, rychla, neinvazivni a dobre
reprodukovatelna metoda k hodnoceni pfitomnosti a tiZe eozino-
filntho zanétu v dychacich cestach, pfipadné osudu NO v perifer-
nich ¢astech plic. Vétsina nelécenych astmatikd vydechuje zvysené
koncentrace NO a proto se jeho méfeni ¢im dél castéji vyuziva pfi
stanoveni diagndzy. Inhalac¢ni glukokortikosteroidy vedou k snize-
ni produkce NO, tento efekt je vSak navoditelny i relativné maly-
mi davkami a proto vyznam méfeni NO v monitorovani astmatu
je zatim spiSe maly. Bézné méfeni exhalované frakce NO (FeNO)
se provadi pri vydechovani rychlosti 50 ml/s, pfi¢emz méfena hod-
nota odpovida produkci NO ve vétsich dychacich cestach — bron-
chialni frakce NO.

V soucasné dobé se predpoklada, zZe za tézky pribéh astmatu
miZe byt odpovédnd perzistence zanétu v periferii dychacich cest
¢i pfimo v plicnich alveolech. Proto se v poslednich letech testu-
ji metody, které umoznuji hodnoceni koncentrace NO v periferii
plicni tkdné, jeho celkovou produkci a diftizi pfes sténu bronchd.
Pomoci piistroje Niox Flex (obr. ¢. 1) Ize chemiluminiscenéni me-
todou za riiznych pritokd (protokol naseho centra vyuziva rychlosti
10-50-150-250 ml/s) stanovit nékolik koncentraci NO ve vyde-
chovaném vzduchu a pomoci matematickych metod dopocitat cel-
kovou produkci NO a odhadnout jeho koncentrace v jednotlivych
etazich dychacich cest.

Do naseho souboru jsme zafadili 38 pacientt (13 muzi a 35
zen) doporucenych do naseho centra pod obrazem obtizné 1éci-
telného astmatu (OLA), ktefi méli za Gcelem verifikace astmatu
prikazem remodelac¢nich zmén ve sténé bronchd provedeno bron-
choskopické vysetieni. Priblizné u poloviny z nich byla diagnéza
astmatu hodnocenim morfologickych i klinickych dat vyloucena.
Proto jsme méli moznost srovndvat klinické i laboratorni testy
u dvou zcela rozdilnych skupin pacientd. U vSech pacientl jsme
stanovili hodnoty MFeNO (multi flow exhaled NO) tj. alveolar-
ni koncentrace NO (Calv, ppb), hodnotu bronchialni frakce NO
(FeNO,,,
pacienti byli kompletné vysetfeni jako OLA, at jiZ jim byla tato

ppb) a celkovou produkci NO (Jnox, nl/min). Vsichni

diagndza priznana ¢i nikoliv. Dale jsme sledovali zavislost FeNO,
i Calv i Jnox na anamnéze kufactvi, pfitomnosti atopie a srovnava-
li tyto hodnoty se skupinou jedinch bez astmatu a mezi astmatiky
riizné tize (1IL., IV. st. dle GINA a OLA).

Ve sledované skupiné bylo 26 atopikd, prokdzat u nich statis-
ticky vyznamnou korelaci mezi atopif a parametry MFeNO stejné
exkuraki) se vSak nepodafilo. Statisticky vyznamny vsak byl rozdil
parametri MFeNO mezi skupinou astmatikd a pacientd bez této
diagndzy (obr. ¢. 2). Stejné tak jsme prokazali statisticky vyznam-
ny rozdil v hodnotach eNO u pacienti s OLA a astma bronchiale
ostatnich stadii dle GINA (obr. ¢. 3).

Obr. ¢. 2

64 p=0,0075

Calv (ppb)
+

astma
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Abstrakta

Calv (ppb)

Il v

Oproti ve svété publikovanym obdobnym soubortim, pracovali
jsme s pocetné velmi hodnotnym souborem (vétsina praci pracovala
s 25, jen jedna prace uvadi soubor 40 pacientd s astmatem), a navic

vsichni nasi pacienti méli diagnézu ovéfenou bronchialni biopsii
(v nam dostupné literatufe nebyl takovy soubor publikovan).

V na$i praci jsme se snazili prokazat, Ze klinicka kontrola ast-
matu je velmi relativni pojem (i pfi pouziti bodového testu akti-
vity ACT) a nemuZe nahradit kontrolu zdnétu dychacich cest, a Ze
zna¢né ¢ast symptomd (zvlasté u tézkych astmatikd) jde na vrub
komorbidit. Nové vySetfovaci metody (eNO, indukované sputum,
SBWOT) odrazejici zanét i remodelaci dychacich cest, umoznujici
adekvatni diagnostiku, hodnoceni tiZze/kontroly onemocnéni a tim
i urceni optimadlni 1écby, jsou dnes vyraznym piinosem v péci o pa-
cienty s bronchidlnim astmatem.
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Chylotorax a pseudochylotorax

Pavla Zackova, Martina Vasakova

Pneumologickd klinika 1. LF UK a FTN, Praha

Chylotorax (CHT) a pseudochylotorax (PCHT) patfi do skupi-
ny pleurdlnich vypotki s vysokym obsahem lipidd. Jejich vyskyt je
relativné vzacny. Vznik véak mdze byt podminén celou fadou one-
mocnéni, takZe stanoveni pfi¢iny vzniku mizZe byt obtizné. Typic-
ky makroskopicky vzhled je podminén vysokym obsahem lipidd.
Sekret byva opaleskujici, mlé¢né zkaleny pfipadné mirné sangui-
nolentni. Podkladem je prinik chylu do pleurdlni dutiny, u pseu-
dochylotoraxu je vysokd koncentrace lipidd podminéna vysokym
obsahem cholesterolu a lecitin globulinovych komplexd. Oba typy
vypotkd maji identicky vzhled, lisf se vSak etiologicky, patofyzio-
logicky, lécbou i prognézou (Bakakos et al. 2004).

Chylotorax je podminén prinikem chylu do pleuralniho pro-
storu na podkladé poruseni ductus thoracicus (DT) a jeho vétvi.
Vétsina absorbovanych tukd se do krve dostava ve formé chylo-
mikrond pravé prostfednictvim DT, ktery drénuje lymfu prakticky
z celého téla s vyjimkou pravé poloviny hlavy, krku, pravé plice,
pravé poloviny srdecni, konvexity jater a pravé nadledviny. Denné
protece lymfatickym systémem piiblizné 1500-2000 ml chylu,
objem se vSak v zavislosti na pffjmu potravy i tekutin mize zvysit
2-10krat. Chylus obsahuje predevsim tuky, ale také proteiny — vice
nez 3g/dl (pfedevsim albumin), mineraly odpovidajici koncent-
raci sérovym hodnotdm, vitaminy rozpustné v tucich, erytrocyty
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a predevsim T lymfocyty. Unik chylu je spojen s rychlym rozvojem
malnutrice, dehydratace a s rozvojem imunodeficitu.

Z etiologického hlediska 1ze CHT rozdélit na netraumaticky,
traumaticky, traumaticky pooperacni, vrozeny a idiopaticky.

Netraumaticky CHT vznika pfi intraluminarni obstrukci nado-
rovymi burikami, infekénimi organismy, zanétem nebo lokalné ex-
tramuralnim utlakem. Nejcastéjsi pficinou jsou tumory mediastina,
predevsim lymfomy. CHT pfitom muze byt prvnim pfiznakem one-
mocnéni a jeho vznik miiZe predchazet stanoveni diagnézy o néko-
lik mésict i let (Hillerdal 1997). Vznik CHT byl popsan u celé fady
dalsich onemocnéni: tuberkulézy, filariézy, pankreatické pseudocysty,
tuberdzni sklerdzy, sarkoiddzy, amyloidozy, cirhdzy jaternt, u idiopa-
tickych lymfangiektazii, lymfangioleiomyomatézy, u AIDS a Kaposiho
sarkomu, vzacné se miize vyvinout i jako disledek radioterapie.

Traumaticky pooperacni CHT je druhou nejcastéjsi pricinou
vzniku. Nejcastéji vznikd po resekcich jicnu pro karcinom s media-
stindln{ lymfadenektomii (Bakakos et al. 2004). Mize byt kompli-
kaci kardiovaskularnich operaci, operaci aorty — predevsim operaci
descendentni aorty pro aneurysma (Allaham et al. 2006) a plicnich
resekci. Byl také popsan po esofagoskopii a sklerotizaci jicnovych
varixd a pfi trombdze jugularni a podklickové Zily na podkladé je-
jich kanylace.
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Traumaticky CHT vznika pfi penetrujicich i nepenetrujicich
poranénich, jako jsou bodnd a stfelnd poranéni hrudniku, fraktury
a hyperextenze patefe.

Kongenitalni CHT je nejcastéjsi pri¢inou pleuralniho vypot-
ku u novorozencti. Podkladem muize byt ruptura DT podminéna
hyperextenzi patete v pribéhu porodu, castéji je vak podkladem
vrozena malformace (Koksal et al. 2004). Byva také spojen s Dow-
novym a Turnerovym syndromem. Dal$i pficinou mtize byt plicni
sekvestrace a vrozend cytomegalovirova a adenovirova infekce.

Priblizné ve 25 % je CHT idiopaticky, kauzalni pri¢inu se ne-
podafti stanovit. Pfedpoklada se, Ze u vétSiny téchto ptipadi je
podkladem minitraumatizace DT podminéna kaslem, skytavkou
¢i hyperextenzi patefe, zvl. po poZziti tu¢ného jidla (Bakakos et
al. 2004).

Klinicka symptomatologie zavisi na vyvolavajici pfi¢iné, obje-
mu sekretu v pleurdlni dutiné a rychlosti jeho tvorby. Neni-li prici-
nou trauma, projevuje se CHT progredujici dusnosti podminénou
kompresi plice. Pleuralni bolest a teploty do obrazu onemocnéni
nepatfi. Stav v§ak mize progredovat az do kardiorespira¢niho se-
lhani s obrazem Soku, pokud zvysSujici se objem sekretu v pleu-
ralni dutiné vede k pfesunu mediastinalnich struktur a kompresi
kontralateralnf{ plice.

Diagndzu je mozno stanovit vétsinou jiz na podkladé makro-
skopického vzhledu vypotku, diferencidlné diagnosticky je nutno
odlisit predevsim PCHT a hrudni empyém. K odliseni hrudniho
empyému staci centrifugace vypotku — u CHT a PCHT zdstav4 su-
pernatant opaleskujici. Zakladni metodou je vsak biochemické vy-
etfeni vypotku - stanoveni koncentrace triacylglycerold (TAG).
Hodnoty nad 110 mg/dl potvrzuji diagnézu CHT. Pfitomnost chy-
lomikront lze stanovit lipidovou elektroforézu. Diagnosticky je rov-
néz pomér koncentrace TAG a cholesterolu v pleuralnim sekretu
av séru. Pomér koncentrace TAG vys$si nez 1 a pomér koncentrace
cholesterolu nizsi nez 1 svédci pro CHT.

Pro stanoveni diagndzy jsou velmi cenné anamnestické uda-
je. Sledujeme pfedevsim v predchorobi probéhlé trauma hrudi ¢i
bricha, tuberkulézu, pneumotorax ¢i radioterapii, vyskyt hema-
tologickych i jinych malignit. Z dal$ich vySetfeni napomahaji-
cich ke stanoveni diagnézy je na misté skiagram hrudniku, kte-
ry umozni posoudit rozsah a lokalizaci pleurdlnich zmén. CHT
neindukuje fibrézu, vypotek ma volny charakter. Pfitomnost pa-
chypleury — opouzdfeny vypotek svéd¢i pro PCHT. Computerova
tomografie (CT) hrudi a bficha mizZe ozfejmit pfitomnost lymfa-
denopatie ¢i tumoréznich zmén. Lymfangiografie upfesni lokali-

zaci a stupen uniku. Videotorakoskopie (VTS) ¢i videoasistovana
torakotomie (VATS) doplnénd o biopsii pleury a plice je cennym
diagnostickym (lymfangioleiomyomatdza) a casto také terapeu-
tickym postupem.

Zakladem terapie je lécba zakladniho onemocnéni. Radiotera-
pie mediastina vede ke kontrole CHT u vét§iny nemocnych s lym-
fomem ¢i metastatickym karcinomem, stejné tak se mdze uplatnit
systémova lécba kortikosteroidy u sarkoid6zy a u systémového lu-
pus erytematodes. Idiopaticky chylotorax byva aspésné 1écen kon-
zervativnimi postupy az v 80 % piipadd, zvlasté je-li podkladem
nerozpoznana mikrotraumatizace DT. Zakladem terapie je v téchto
pripadech hrudni drenaz a parenteralni nutrice. Nedojde li béhem
2-3 tydnt k rezoluci vypotku, je indikovéano chirurgické feseni. Pro-
stfednictvim torakotomie je mozno ozfejmit tnik lymfy a provést
ligaci DT ¢i jeho vétvi. Vzhledem k mohutnym kolateralam nevede
ligace k problémtim s néslednou lymfostdzou. Najit misto uniku je
mozno pomoci peroperacné provadéné lymfangiografie. Pokud se
nepodaii misto uniku identifikovat, voli se nejcastéji ligace kmene
mezi aortou a venou azygos. Chemicka pleurodéza talkem pred-
stavuje alternativni lécbu pro pacienty s vysokym operacnim rizi-
kem. Nebyva vsak vzdy uspésna, protoZe chylus sdm nema iritacni
vlastnosti a v pleurdlni dutiné neindukuje fibrézu.

Pseudochylotorax je vyvolan tvorbou chyliformniho sekretu
v pleurdlni dutiné. Makroskopicky vzhled je podminén vysokym
obsahem cholesterolu, cholesterolovych krystald a lecitin globuli-
novych komplext. Chylomikrony nejsou pfitomny. Vyskyt PCHT
je relativné vzacny.

Nejcastéjsi pricinou vzniku PCHT je tuberkuléza (60 %).
S PCHT se nejcastéji setkdvdme u nemocnych anamnesticky 1é-
¢enych pro tuberkulézu kurativnim pneumotoraxem s naslednym
chronickym pleuralnim vypotkem. Z toho vyplyva i pokles vyskytu
PCHT v poslednich letech. Vzhledem k tomu, Ze vSak celosvétové
dochézi k naristu rezistentnich forem tuberkulézy, kdy se v nékte-
rych pfipadech opét zacala k 1é¢bé uzivat kolapsoterapie, 1ze oceka-
vat vzestup poc¢tu PCHT z téchto pficin (Hillerdal 1997). Podstatné
méné castou pricinou je revmatoidni artritida. Z ostatnich pficin
se uplatiuje trauma s naslednym krvacenim do pleuralni dutiny,
chronicky a $patné 1éceny hrudni empyém a v podstaté vsechny
stavy, které jsou spojeny s chronickym pleuralnim vypotkem jako
malignity, paragoniméza, syfilis.

Patofyziologie vzniku PCHT neni zcela objasnéna. U vétsiny
nemocnych je pfitomna pachypleura a dlouhodobé perzistujici flui-
dotorax. Primérnd doba vzniku PCHT u chronického vypotku je

Kaposi Moritz Kohn (Kaposi Mdr) (1837-1902) — madarsky dermatolog. Pochazel z chudé Zidovské rodiny, piesto vystudoval na videiiské univerzité medicinu (roku 1861). Poté
asistentem dermatologa prof. Hebra, v roce 1866 soukromym docentem dermatologie, roku 1879 se stal feditelem kozni kliniky Videfiské vSeobecné nemocnice. Zndmym se stal
roku 1872 zvefejnénim popisu rakoviny kiiZe, pojmenované po ném jako Kaposiho sarkom. Zabyval se zejména syfilidou, prosazoval patologické zkouman{ v dermatologii, ve svych
vice nez 150 pracich popsal téz xeroderma pigmentosum, lichen scrofolosorum, lupus erythematosus aj. (zdroj informaci: archiv redakce).

Turner Henry H. (1892-1970) — americky endokrinolog. Narozen v Harrrisburgu, velkou ¢ést profesniho Zivota pracoval jako vedouci endokrinologického oddéleni a dékan lékai-
ské fakulty Oklahomské univerzity. Zndmym se stal zejména diky publikaci popisu vrozeného endokrinologického defektu, postihujiciho Zeny, ktery je zptisoben chybéjicim chro-
mozomem X. Projevuje se zejména nanismem, postizené sexudlné nedospivaji, inteligence byva sniZena. Syndrom byl popisovan riznymi autory vicekrat, pravdépodobné poprvé jiz
1768, a proto je zndm nejenom jako Turnerav s., ale téZ jako Morgagni-Turner s., Schereshevskii-Turner s., Turner-Albright s., Turner-Vary syndrome, Ullrich-Turner s. a Morgagni-
-Shereshevskii-Turner-Albright s. (zdroj informaci: archiv redakce).

Down John Langdon Haydon (1828-1896) — anglicky lékaf. Down bylo irské prijmeni po otci, Langdon pak jméno po matce (jeho pfedkem z této strany byl znamy protestant-
sky biskup). Jiz od détského véku byl védecky orientovan, od 18 let pracoval jako asistent chirurga v Londyné, pozdéji jako asistent fyzika Michaela Faradaye ¢i profesora Redwooda.
Ackoliv se od néj — vynikajictho studenta, ocekavala hvézdna kariéra v rdmci univerzitni nemocnice, zvolil drahu lékafe v tstavu pro dusevné choré v Surrey. Publikoval klasifikaci
dusevnich chorob (na etnickém principu, viz ,,mongolismus*), pracoval na organizaci péce o nemocné. Syndrom, ktery dnes spojujeme s jeho jménem popsal v roce 1887 (zdroj in-
formaci: archiv redakce).
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priblizné 5 let, ale jeho vznik byl popsan i po roce. Typicky se jed-
na o opouzdreny fluidotorax kryty masivni pachypleurou. Vazivo
pachypleury je minimalné vaskularizovano, takze vazne absorpce
jakychkoliv soucdsti sekretu a z toho pravdépodobné vyplyva vy-
soka koncentrace cholesterolu. Ten pochazi ¢dstecné z rozpadlych
bilych a cervenych krvinek a velmi pravdépodobné také ze séro-
vych lipoproteind.

Priznaky jsou podminény zakladnim onemocnénim a zména-
mi plicnich funkci podminénymi pfitomnosti chronického vypot-
ku a pachypleury. Diagnéza a diferencialni diagnéza neni obtizna.
Zcela jednoznac¢nym pritkazem je nalez cholesterolovych krystald,
i kdyZ se nemusi ve vypotku vyskytovat vzdy. Koncentrace chole-
sterolu ve vypotku zpravidla nékolikanasobné prevysuje koncent-
raci v séru, zatimco hladina TAG byva nizka.

Pseudochylotorax predstavuje zpravidla benigni zaleZitost, ¢as-
to nahodné zjisténou, nevyzadujici dalsi intervenci. V rdmci stano-
veni diagndzy by méla byt provedena pouze torakocentéza. Hrudni
drenaz je rizikova — rozvinuti plice nelze vzhledem k masivni, kal-
cifikované pachypleufe ocekavat a vznikly defekt byva podkladem
perzistujici pleurokutanni pistéle.

Velmi zavazné a obtizné kurabilni jsou komplikace: rozvoj re-
spiracni insuficience, nespecificka infekce pleuralni dutiny, reakti-
vace tuberkulézy ¢i aspergillovd infekce a vznik bronchopleurdlni
a pleurokutanni pistéle. Na misté je lécba zakladniho onemocné-
ni, mozZnosti terapie pleurdlni komplikace jsou vyrazné omezené.

V tvahu prichazi nejspise torakostomie s moznosti ptimého lokalni-
ho osetfeni pleurdlni dutiny a eventualni bronchopleuralni pistéle.
Byva zpravidla vykonem definitivnim. V nékterych pffpadech mize
byt doplnéna o torakoplastiku, ktera spolu s uzavérem stomie vede
k likvidaci perzistujiciho prostoru. Lé¢ba antituberkulotiky (AT) je
na misté u nemocnych s pozitivnim nalezem Mycobacterium tu-
berculosis, ale také u nemocnych s anamnesticky probéhlou plicni
tuberkulézou, ktefi nikdy AT nebyli léceni.

Chylotorax a pseudochylotorax pfedstavuji relativné vzacny
typ pleurdlniho vypotku. Etiopatogeneze je velmi pestra a stano-
ven{ pri¢iny onemocnéni muize byt obtizné. V fadé ptipadd byva
podkladem zdvazné onemocnéni, navic i samotny chylotorax mtize
nemocného bezprostfedné ohrozit na Zivoté. Nezbytné je urych-
lené komplexni pfesetfeni nemocného a volba optimalniho tera-
peutického postupu.
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Lécba plicniho onemocnéni

u cysticke fibrozy
Libor Fila

Pneumologickd klinika 2. LF UK a FN Motol

Cysticka fibréza (CF) je nejcastéjsi letalni dédi¢né onemocnéni
kavkazské populace. V disledku mutace genu pro transmembra-
novy reguldtor vodivosti (CFTR) dochdzi k zméné sloZeni sekretd
exokrinnich Zlaz. PostiZeno je pfedevsim dychaci a travici Ustroji,
dale potnf zlazy a u muzi je jako nejkonstantnéjsi symptom CF
pritomna obstruktivni azoospermie.

Postizeni dychactho tstroji spociva v mukostaze (s rizikem roz-
voje atelektdz) a nasedajici chronické infekei typickymi bakteridl-
nimi patogeny, predevsim Staphylococcus aureus (SA), Pseudomonas
aeruginosa (PA) a v nasich podminkach bohuZzel i komplexem Burk-
holderia cepacia (BCC), spolu s chronickym neutrofilnim zadnétem.
Dochazi k rozvoji bronchiektazii, obstrukeni ventilaéni poruchy, re-
spira¢ni insuficience a cor pulmonale. V pfirozeném pribéhu nemo-
ci se stiidaji obdobi stability a plicnich exacerbaci. Mezi komplikace
plicniho postiZeni patii alergicka bronchopulmonalni aspergiléza,

netuberkuldzni mykobakteriézy, pneumotorax a hemoptyza. Plicni
onemocnéni je zodpovédné za 95 % pifpadd mortality u CE

Patogeneze poruchy mukociliarni clearance u CF je v soucas-
nosti vysvétlovana tak, Ze dysfunkéni CFTR nedokazZe tlumit akti-
vitu epitelidlniho natriového kandlu (ENaC), ktery je zodpovédny
za resorpci natriovych iontl a sekundarné i vody. To ma za nésle-
dek dehydrataci povrchu sliznice dychacich cest se zahusténim
hlenové vrstvy a ziZenim vrstvy periciliarni tekutiny, ktera je po-
tfebnd pro spravnou funkci cilif respira¢niho epitelu. Na zvyseni
viskozity stagnujiciho hlenu se dédle podileji filamentézni molekuly
z epitelif a leukocytd, jako je aktin a kyselina deoxyribonukleova
(DNA). Zakladem 1écby CF je proto mukolytickd 1écba a respirac-
ni fyzioterapie (RFT).

Mukolytika poddvame u CF predevsim inhalacni cestou s vy-
uzitim kompresorovych inhaldtord PARI Turbo BOY nebo PARI
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MASTER s tryskovym nebulizatorem PARI LC+ a nové i pomoci
elektronického nebulizatoru PARI eFlow rapid pracujiciho na prin-
cipu oscilujici perforované membrany, ktery vyrazné zkracuje dobu
inhalace. Kromé béZnych mukolytik jako jsou mesna, acetylcystein
aambroxol podavame i 1éky pouzivané specialné pro CE Jde o mili-
molarni roztok amiloridu, hypertonicky (5,85%) roztok NaCl (HS)
a alfadorndzu. Amilorid je kratkodobé ptsobici blok4tor ENaC po-
dévany 2-3krat denné. HS podavame rovnéz 2-3krat denné; stej-
né jako amilorid zvysuje hydrataci povrchu sliznice dychacich cest.
Alfadornaza stépi molekuly DNA a podavame ji jedenkrat denné.
HS se nesmi podavat ultrazvukovymi nebulizatory. RFT musi po
inhalaci alfadornazy nasledovat za dvé hodiny, v pfipadé amiloridu
a HS mdZe zacit probihat jiz béhem inhalace.

RFT v soucasnosti vyuZziva predevsim autogenni drenaz a aktiv-
ni cyklus dechovych technik. Starsi techniky, jako jsou poklepové
masaze nebo polohové drenaze, jiz nepouzivime. Instrumentalni
techniky vyuzivaji pozitivni vydechovy pfetlak bud kontinualni (PEP
maska, Thera PEP) nebo oscilujici (flutter, RC-Cornet, acapella).
V zahranidi se pouZiva rovnéz specialni vesta s vysokofrekvencnimi
oscilacemi aplikovanymi na hrudni sténu (ThAIRapy Vest). Decho-
vou rehabilitaci doplnujf, tak jako u dalsich chronickych plicnich
onemocnéni, rovnéz dechova gymnastika a kondi¢ni cviceni.

Lécba antibiotiky (ATB) je u CF vedena rdznou strategii. Pre-
ventivni lécba protistafylokovymi ATB je pouzivana u déti do tif
let. Pfi prvnim zdchytu patogenu nasazujeme lécbu eradikacni. Ta
je zcela zdsadni pri zdchytu PA. Zde nasazujeme peroralni ciprof-
loxacin v davce 20-30 mg/kg/den na tfi tydny a inhalacni kolistin
v davce 2x1 MIU na tii mésice. Nedojde-li po mésici 1écby k era-
dikaci PA, zahajujeme lécbu kombinaci nitroZilnich ATB, obvykle
betalaktamu (ceftazidim 150-250 mg/kg/den) a aminoglykosidu
(amikacin 15-30 mg/kg/den) po dobu 2 tydnd. Neni-li dosazeno
eradikace, zahajujeme chronickou supresni lécbu inhalacnim ko-
listinem v dévce 2x1 MIU. Nové je popisovana tispésna eradikac-
ni lécba 28dennim podavanim inhalacniho tobramycinu v davce
2x300 mg. Tento 1ék se vyuziva rovnéz k chronické supresni 1écbé
ve stejné davce, cyklicky po 28 dnech. V pediatrii se jako chronic-
ka supresni 1écba PA rovnéz vyuziva pravidelné podavani kombi-
nace nitrozilnich ATB po dobu 2 tydnG 3-4krat ro¢né. Tato 1écba
je obvykle ambulantni. ATB lécba plicni exacerbace se zahajuje
podle vysledku predchozi kultivace sputa. Lze ji modifikovat dle
klinické odpovédi a recentniho mikrobiologického nalezu a trva
minimalné 2 tydny.

Chronickou supresni 1écbu zdsadné nepouzivame u chronic-
ké infekce BCC. Zde se 1ze rovnéz pokusit o lécbu eradikacni, a to
dle vysledku kultivace. U multirezistentnich epidemickych kme-
nG Burkholderia cenocepacia pouzivime maximalné agresivni 1écbu
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kombinaci ceftazidimu, meropenemu a inhalacniho tobramycinu
po dobu nejméné 3 tydnd.

Obtizné kontrolovatelnou chronickou infekci PA se rovnéz
pokousime ovlivnit protizanétlivou lécbou. Zde vyuzivame azitro-
mycin v subinhibi¢nich davkach, a to u osob s télesnou hmotnosti
>40 kg davkou 500 mg 3krat tydné (pondéli-stieda—patek) nebo
250 mg denné. U osob s télesnou hmotnosti <40 kg uzivaime dav-
ku 250 mg 3krat tydné. Ucinn4 je i lé¢ba systémovymi kortikoi-
dy v nizké dévce (5-20 mg obden), fada autord vSak povaZzuje jeji
nezadouci ucinky za neakceptovatelné. Rozporna jsou data ohled-
né lécby inhalacnimi kortikoidy, byt je fada center hojné pouZziva.
V pediatrii se v zahranici vyuziva i vysokodavkovany ibuprofen, zde
je vsak problémem gastrointestinalni tolerance a je rovnéz nutno
monitorovat sérové hladiny léku.

U vsech nemocnych s rozvojem obstrukcni ventilacni poruchy
je tfeba zvazit nasazen{ bronchodilatancii, obvykle dlouhodobé pti-
sobicich inhala¢nich beta-mimetik. Jejich tGcinnost je tieba ovéfit
bronchodilata¢nim testem. V pifpadé, Ze pacient uziva vice druhd
inhala¢nich 1ékd, je pofadi podévani nasledujici: mukolytikum spolu
s RFT, poté bronchodilatans a nakonec ATB. U pacientd s rozvojem
respiracni insuficience indikujeme dlouhodobou domaci oxygenote-
rapii podle platnych pravidel. Neinvazivni ventilacni podporu zkou-
$ime jak v akutnich stavech pfi plicnich exacerbacich, tak chronicky
u hyperkapnickych nemocnych, a to predevsim v pfipadé zarazeni
na Cekaci listinu plicni transplantace (LuTx). Invazivni mechanic-
kou ventilaci indikujeme maximalné zdrzenlivé pouze tam, kde lze
identifikovat jednoznacny reverzibilni faktor (pneumotorax, he-
moptyza, kontrolovatelna infekéni plicni exacerbace). Jinak je na
misté symptomaticka 1écba véetné opidtd, sedativ a neuroleptik ke
zmirnéni dusnosti a tzkosti.

U nemocnych s pokrocilym plicnim onemocnénim zvazuje-
me zafazeni na Cekaci listinu LuTx. Predikce pfeZiti u CF je vel-
mi obtiZn. Je zndmo, Ze nemocni s vitalni kapacitou FEV,<30 %
nélezitych hodnot maji median preZiti 2 roky a to je jednim z in-
dikatort zahajeni vysetfen{ pred LuTx. Hors{ prognézu maji Zeny
a pacienti s diabetem.

Do budoucna jsou nadéje vkladany predevsim do genové 1écby
a do specifické 1écby cilené podle typu mutace CFTR.
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Lécba inzulinovou pumpou pro praxi

MUDFr. Pavlina Pithova, MUDTr. Katefina Stéchova

(ISBN 978-80-86256-64-1)

Prakticka prirucka pro lékare pecujici o diabetiky lé¢ené inzulinovou pumpou, kterou oceni jak specialisté-
diabetologové, tak prakticti Iékafi. Teoretickd cast shrnuje zaklady Ié¢by diabetes mellitus, zvlasté s ohledem
na inzulinoterapii a CSIl. Obsahem druhé ¢asti jsou prakticka doporuceni tykajici se 1é¢by inzulinovou pumpou
(zahajeni 1é¢by, stanoveni davek, feseni problém, algoritmy Iécby, |é¢ba v téhotenstvi ad.). Jednotlivé kapitoly
jsou doplnény unikatnim pohledem diabetika na danou problematiku.

Format A5, vazana, ¢b a barevné obrazky, schémata a grafy, 195 stran, 330 K¢

Repetitorium hojeni ran

MUDr. Jan Stryja

(ISBN 978-80-86256-60-3)

Pfehledna monografie pro pregradualni i postgradualni vzdélavani lékaid i sester-specialistek v oboru hojeni
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Diabetes mellitus 1. typu

prof. MUDr. Jindtiska Perusic¢ova, DrSc. et al.

(ISBN 978-80-86256-62-7 — 2. vydani)

Pfehledova monografie shrnujici vSechny aktualni poznatky o diabetes mellitus 1. typu, véetné jeho komplikaci
a zakladnich pridruzenych chorob; jednotlivé casti knihy se postupné vénuji epidemiologii, patofyziologii,
diagnostice a lécbé diabetu i prevenci a lécbé jeho komplikaci.

Format 190x270 mm, vazana, ¢b a barevné obrazky, schémata a grafy, 616 stran, 1500 K¢

Kniha obdrzela cenu Ceské diabetologické spole¢nosti za nejlepsi monografii roku.

Dité s poruchou stitné zlazy v ambulanci praktického détského Iékare

MUDr. Helena Vavrova

(ISBN 978-80-86256-53-5 — 1. vydani)

Aktudlni, logicky usporadany a prakticky prehled problematiky poruch stitné Zlazy u déti. Klasifikace,
diagnostika, terapie, kazuistiky détskych pacientd.

Format A5, ¢b schémata, 159 stran, 330 K¢

Co je nového na cesté od diabezity po kardiabetes

(ISBN 80-86256-48-0)

Sbornik praci prednich ¢eskych kardiologt a diabetologd vénovany problematice metabolického syndromu,
predevsim obezité, dyslipidémii, diabetes mellitus a hypertenzi. Autoti zpracovavaji jak odborny zaklad
problematiky v podobé genetiky a epidemilogie onemocnéni, tak aktualni vysledky a zavéry klinickych studif
a praktické vystupy pro denni lékaiskou praxi. Kniha je urcena jak praktickym Iékafdm, tak specialistdm obord
diabetologie, vnitini Iékafstvi a dalsich, kterym tato problematika mize byt uZite¢na v jejich praxi.

Formdt A5, vdzand, ¢b schémata a grafy, 186 stran, 220 K¢

Neurologické projevy endokrinnich onemocnéni

MUDr. Helena Vondrova

(ISBN 80-86256-30-8 — 1. vydani)

Kniha uréena neurologlim, internim a praktickym lékafiim, diabetologim a ostatnim odbornikim se zajmem
o tuto problematiku. Neurologické projevy vsech zakladnich endokrinnich onemocnéni (vcetné rozsahlé
kapitoly o diabetes mellitus) jsou v publikaci probrény velmi fundované a se znalosti nejnovéjsich trendd
diagnostiky a lécby.

Formaét A5, vaz., ¢b schémata a obrazky, 144 stran, 320 K¢

Dité s diabetes mellitus v ambulanci praktického détského Iékare

MUDr. Helena Vavrova

(ISBN 80-86256-26-X — 1. vydani)

Néazorna publikace uzite¢na jak détskym diabetologdm a endokrinologlim, tak praktickym détskym Iékartm.
Vénovano diagnostice a terapii vSech typud diabetu u déti. Grafy, schémata, obrazky, kazuistiky.

Format A5, 127 stran, 220 K¢
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Moznosti diagnostiky a lé¢by zanétu
dolnich dychacich cest

Jana Skrickova

Klinika nemoci plicnich a TBC LF MU a FN Brno

Akutni tracheobronchitida je zanétem sliznice trachey a bron-
chti. Pravé toto onemocnéni tvoif pfiblizné 20 % vsech diagndz
praktickych 1ékati a v dobé epidemif jesté vice. Akutni trache-
obronchitida je onemocnéni zpisobené nejcastéji viry (adenoviry,
echoviry, rinoviry), a to asi v 50 %. Z dal$ich patogend jsou to ze-
jména Mycoplasma pneumoniae a Chlamydia pneumoniae. Méné Casto
jsou pricinou vzniku Haemophilus influenzae nebo Streptococcus pyo-
genes (beta-hemolyticky streptokok). Onemocnéni zac¢ina obvykle
drdZdivym kaslem s chrapotem, pocitem pdleni aZ bolesti za hrudni kosti,
zvySenou teplotou. Az po nékolika dnech se mtize dostavit vykasla-
vani hlenohnisavého sputa.

V dasledku infekci navozeného bronchospazmu mohou byt
poslechové pritomny spastické fenomény (piskoty, vrzoty), nékdy
muzeme zachytit i pfizvuéné chripky. V nékterych pfipadech midze
byt pfitomna i dusnost. Z laboratornich vysetfeni se nejcastéji se-
tkdvdme se zvysenim leukocytt a zvy$enou sedimentaci. Diagnos-
tika je postavena predevsim na pfiznacich (drazdivém kasli s chra-
potem a palenim za hrudni kosti). Pfi nekomplikovaném pribéhu
neni tfeba provadét zadna laboratorni ani zobrazovaci vysetfeni.
V ptipadé hnisavé expektorace odebereme sputum k mikroskopic-
kému a kultivaénimu vysetfeni. Pfi podezfeni na virovou etiologii
1ze odebrat krev na sérologické vysetfeni. Nesmi se zapominat na
to, Ze tracheobronchitida mize byt uvodem zévaznéjsiho plicntho
onemocnéni, pneumonie, nékdy se mize jednat i o prvni potize
souvisejici s nddorovym onemocnénim.

U vétsiny nemocnych vystacime s lécbou symptomatickou. To
znamena klid na lGzku, dostate¢nou hydrataci, poddvani muko-
lytik, expektorancii nebo antitusik (dle charakteru kasle). Pokud
je pfitomna hnisava expektorace a zvySena teplota, je indikovana
lécba antibiotickd. Akutni pfiznaky u nekomplikované tracheobron-
chitidy ustupuji do jednoho tydne a do 2 tydnt obvykle ustupuje
i produktivni kasel.

Akutni bronchiolitida je charakterizovana zanétlivymi zmé-
nami ve sténach bronchiolt. Nej¢astéjsi je bronchiolitida navoze-
nd infekci RS virem u déti. Jedna se o onemocnéni v dospélém véku
vzacné, které se objevuje predevsim po masivni inhalaci mdlo rozpust-
nych plynii, napiiklad ¢pavku nebo kyseliny sirové. S akutni bron-
chiolitidou se také mizZeme setkat v rAmci systémové choroby po-
jiva nebo po lécich. Z infekci se u dospélych nejcastéji uplatinuje
cytomegalovirus a HIV virus. Zvlastnimi typy bronchiolitidy jsou
obliterujici bronchiolitida, ktera se vyskytuje po transplantaci plic,
kostni dfené, u systémovych chorob pojiva a u intersticialnich plic-
nich procesd, a obliterujici bronchiolitida s organizujici se pneumonii,
ktera vSak akutné vznika velmi vzacné.

Oba typy lze odlisit na zakladé histologického vysetieni plicni

tkané. Pro bronchiolitidu je charakteristickd vyraznd dusnost, drdz-
divy kasel, teplota a zchvdcenost. U nemocného se zjistuje zrychleny
dech, necharakteristické chriipky, ojedinéle piskoty. Pfi rozsdhlém
postizeni vznika hypoxémie. Nejcastéjsim ndlezem na zadopred-
nim skiagramu hrudniku je retikulonoduldrni nebo skvrnita infil-
trace v misté postizeni. Na HRCT skenech je patrno peribronchi-
aln{ ztlu$téni, hlenovd vypln bronchi a nékdy i perifern{ infiltrace.
V diagnostice se opirame predevsim o anamnézu (vystaveni nein-
fekénimu podnétu, virové onemocnéni, systémové onemocnéni
pojiva, transplantace plic nebo kostni dfené). Funkénim vysetie-
nim zjistime obstrukci v malych dychacich cestdch, pfi rozsahlém po-
stiZeni se setkdvame se sniZenim vitalni kapacity a plicni diftize.
V krevnich plynech muze byt obraz respiracni insuficience. Pti labo-
ratornich vySetfenich se mizeme setkat s leukocytézou a zvy§enou
sedimentaci. Jednoznacné Ize diagnézu urcit jediné histologickym
vySetfenim plicni tkané.

Lécba spociva v podavani antibiotik a podavani kortikoidii k po-
tlaceni zanétu a také k zabranén{ pfechodu v bronchiolitis oblite-
rans organizujici se pneumonii, dale v inhalaci kysliku u respiracni
insuficience a podavani beta-mimetik, nejlépe inhala¢ni cestou. Pfi
podezieni na infekci RS viry se podava ribavirin. Kortikoterapie ma
byt i po zlepden{ stavu ponechdna po dobu nékolika mésicd. Obli-
terujici bronchiolitida s trvalym postiZzenim plicnich funkci vznika
obvykle za 6-8 tydnd po toxickém podnétu.

Zanét plic (pneumonie) je akutni zanétlivé onemocnéni, které
postihuje plicni alveoly, respira¢ni bronchioly a plicni intersticium.
Hospitalizaci vyZaduje asi 20-30 % nemocnych s pneumonii, u star-
$ich nemocnych az 50 %. I'v dobé ti¢inné antimikrobidlni 1écby jsou
zanéty plic nejzavaznéjsi ze vSech respiracnich infekci.

V dnesni dobé se z mikrobiologického hlediska pouziva de-
leni na pneumonie vyvolané ,typickym agens* — Streptococcus
pneumoniae (15-35 %), Haemophilus influenzae (5-10 %), Klebsiella
pneumoniae (5-10 %), Pseudomonas aeruginosa (5-10 %), Staphylococ-
cus aureus (5-10 %) a pneumonie vyvolané ,atypickym agens“.
Urcitou ¢ast pneumonii pfedstavuji pneumonie smiSené, to je
vyvolané ,,typickym“ i ,,atypickym mikroorganismem®* — My-
coplasma pneumoniae (2-15 %), Chlamydia pneumoniae (2-10 %). Pro
klinickou praxi ma nejvétsi vyznam klasifikace epidemiologick4,
ktera je v soucasnosti upfednostnovana. Podle ni jsou pneumonie
déleny na komunitni a nozokomialni a pneumonie u imunokom-
promitovanych nemocnych. Nékterd délenf uvadéji i pneumonii
obyvatel socialnich zafizeni.

Komunitni pneumonie je pneumonie vznikla u nemocnych
v béZném prostiedi (mimo nemocnici), ktefi v predchozich 14
dnech nebyli hospitalizovani a ani nebyli umisténi v zafizeni so-
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Tabulka ¢. 1: Etiologie komunitni pneumonie v zavislosti na zavaznosti prabéhu (podle: Woodhead 2002)

ptvodce ambulantni 1é¢ba (%)
Streptococcus pneumoniae 19
Mycoplasma pneumoniae 11
Chlamydia pneumoniae 8
Haemophilus influenzae 3
Legionella spp. 2
Moraxella catarrhalis 1
Chlamydia psittaci 2
Coxiella burnetii 1
gramnegativni bakterie 0
Staphylococcus aureus 0
jiny patogen 2
viry 12
neznamy 50

hospitalizace (%) hospitalizace na JIP (%)

26 22
8 2
7 neni zndmo
4 5
5 8
2 0
2 1
1 0
3 8
1 8
2 7

11 5

44 42

Pozn.: Soucty pievys$uji 100 %, protoze od nékterych pfipadi byla izolovana dvé agens

cidlni péce, nebo je to pneumonie, kterd vznikla do 2 dnd od po-
¢atku hospitalizace.

Prace z poslednich let uvadéji, Ze se zlepsenim diagnostiky my-
koplazmat a chlamydii se zvySuje podil atypickych pneumonii
vyvolanych ,,atypickymi agens“ a pneumonii smiseného typu.
Jak se ménfi etiologie komunitni pneumonie v zavislosti na zavaz-
nosti prubéhu dokl4d4 tabulka ¢. 1 (Woodhead 2002).

Ve vétsiné publikaci stoji zatim pneumokok jednoznac¢né na prv-
nim misté jako bakteridln{ pavodce komunitn{ pneumonie u dospé-
lych. Virus chfipky A je na prvnim misté mezi viry, pfed adenoviry,
virem chfipky B a RS-virem. Celkové se podil komunitnich pneu-
monif virového ptvodu bliZ{ podilu pneumonii pneumokokovych.
I kdyZ na druhém misté mezi bakteridlnimi ptivodci komunitnich
pneumonii byva uvadén Haemophilus influenzae, jsou nékdy mnohem
Castéji diagnostikovani ptivodci atypickych pneumonii Mycoplasma
pneumoniae nebo Chlamydia pneumonie.

Nozokomialni pneumonie je pneumonie, jejiz priznaky vznikly
za dobu delsi nez 2 dny (>48 hod) od pfijeti do nemocnice. Nozo-
komidlni pneumonie piedstavuji 13-18 % vsech nozokomialnich
infekci. Nejcastéji se s nimi setkdvame na resuscitacnich oddéle-
nich a na jednotkach intenzivni péce, kde jsou nejcastéjsimi nozo-
komidlnimi infekcemi (pfedstavuji az 50 % vsech nozokomialnich
infekei v intenzivni péci). Vyskyt nozokomidlni pneumonie je nej-
c¢astéjsi u uméle ventilovanych nemocnych. Tento typ nozokomi-
alni pneumonie se nazyvd pneumonie ventilatorova (ventilator-
-associated pneumonia — VAP). Jeji vyskyt je odhadovan aZ na 35
piipadt na 1000 dntG umélé plicni ventilace. Vyvolavajici mikro-
organismus u nozokomidlni pneumonie mize pochézet z vlastn{
fléry nemocného (endogenni pavod - ¢astéjsi), od nemocnicni-
ho personélu, od ostatnich pacientd, ze zdravotnického materidlu
a piistroja (trachedlni rourky, odsavaci cévky, bronchoskopy), ze

vzduchu a vody (exogenni ptivod). Infekce se miZe do plic dostat
mikroaspiraci z kolonizovaného orofaryngu, inhalaci i hematogen-
ni cestou a velmi vzacné pfimym pfestupem ci penetraci z vnéjs-
ku. Casna nozokomialni pneumonie vznika do 4 dnt po piijeti
do nemocnice. Pozdni nozokomialni pneumonie vznika za dobu
delsi nez 4 dny od prijeti k hospitalizaci.

Incidence nozokomialni pneumonie se udava obvykle mezi 4
az 50 pfipady na 1000 pfijatych pacientt za rok a zavisi na typu
zafizeni a na druhu nemocnych, ktef{ jsou v ném osetfovani. Nej-
nizsi roéni incidence nozokomidlni pneumonie je na porodnickych
(0,3/1000) a détskych oddélenich (3/1000), vyssi je na standard-
nich internich a chirurgickych oddélenich (5-10/1000). Nejvyssi
incidence nozokomialni pneumonie je pozorovana na JIPB, kde ¢isla
kolisaji mezi 20 az 500 piipady na 1000 prijatych za rok, pfi emz
vétsina studif uvadi hodnoty mezi 80 az 200/1000/rok. Letali-
ta se u nozokomialn{ pneumonie pohybuje mezi 25-41 %. Pokud
jde o letalitu na ventilatorovou pneumonii, hruba smrtnost se
pohybuje v rliznych zatizenich od 24 % do 76 %. Gramnegativni
aerobné rostouc ty¢inky jsou ve faryngu zdravého c¢lovéka pritom-
ny jen vzacné. Béhem hospitalizace postupné zacinaji kolonizovat
orofarynx, a to tim rychleji, ¢im vaznéjsi je onemocnéni, ¢im déle
je pacient lécen antibiotiky a ¢im déle je intubovan. Byvaji to ale
zpocatku vétsinou jen enterobakterie (enterobaktery, klebsiely,
proteové, Escherichia coli a Serratia marcescens), nikoli tzv. gramnega-
tivni nefermentujici tycinky, jako Pseudomonas aeruginosa, komplex
Acinetobacter calcoaceticus-Acinetobacter baumannii nebo Burkhol-
deria cepacia Ci Stenotrophomonas maltophilia.

Pneumonie u imunokompromitovanych nemocnych se vy-
znacuji odliSnym mikrobidlnim spektrem. U této skupiny nemoc-
nych se vedle béZnych patogent uplatiiuji i oportunni mikroor-
ganismy. Jako oportunni je oznacovan mikroorganismus, ktery

S24 KAZUISTIKY V ALERGOLOGII, PNEUMOLOGII A ORL SUPLEMENTUM 2/2009



Abstrakta

u jedince bez poruchy imunity obvykle onemocnéni nevyvolava,
ale u nemocnych s poruchou imunity nebo s oslabenou imunitou
(imunokompromitovanych, imunosuprimovanych nemocnych)
muze byt pfi¢inou rozsédhlého infekéniho postizeni, které velmi
¢asto ohroZuje Zivot nemocného.

Diagnostika pneumonie je opfena o anamnézu, fyzikalni
arentgenovy nélez, o vysledky mikrobiologického vysSetfeni vzorka
z respira¢niho traktu, hemokultury, vySetfeni pleuralniho vypotku,
sérologického vySetfeni, potfebné je i vySetfeni moci, hematolo-
gické a biochemické vysetfeni. Zvyseni sedimentace se vyskytuje
prakticky u vSech nemocnych.

Koncentrace leukocytti mizZe byt normélni nebo zvysena
s posunem doleva. U neutropenickych nemocnych se setkdavame
naopak s ndpadnym sniZzenim. Na bakterialni infekci pomyslime
pfi leukocytéze 15x10°%1 a vyssi. Na tézkou infekci upozoriiuje
pocet leukocytd vy$si neZ 30x10°/1 nebo niZsi nez 4x10°/1. Po-
zornost vénujeme nemocnym s poklesem neutrofilt pod 1x10%/1,
s poklesem lymfocytd pod 1x10%1 a s poklesem CD4+ lymfocy-
tG pod 1x10°%/1. Ddlezité je i vySetfeni koagulace (INR, TT, APTT
a fibrinogen). Pokles trombocytt pod 80 % 10°/1je jednou z indikaci
hospitalizace na lizku intenzivni mediciny. U zdvaznych pneumo-
nii, zvlasté u téch, které probihaji dlouho, byva pfitomna trom-
bocytémie. Zvysené hodnoty jaternich enzymu byvaji ¢astym
nélezem u rozséhlych pneumonii s téZkym prabéhem i u jedincd
bez predchoziho postiZeni jater. Tam, kde pneumonie vedla k de-
hydrataci, se setkdvime se zvySenim hodnot urey a u velmi téz-
kych stavid mize dojit k rozvratu vnitfniho prostfedi. Zvysenou
pozornost je zapotiebi vénovat nemocnym se vzestupem urey nad
11 mmol/l; vzestup nad 20,0 mmol/1 je jednou z indikaci k pfijeti
na ldzko intenzivni mediciny, a ddle i nemocnym se vzestupem so-
diku nad 150 mmol/l a poklesem pod 130 mmol/], se vzestupem
glykémie nad 14 mmol/I.

Dulezit4 pro urceni zdvaznosti pneumonie a pti sledovani vyvo-
je onemocnéni je hodnota C reaktivniho proteinu (CRP), ktera
u nemocnych s pneumonif, indikovanych k hospitalizaci na ltzku
intenzivni mediciny, byva obvykle mnohonasobné zvysena. Sledo-
vani hodnoty CRP ma velky vyznam pro hodnoceni odpovédi na
1écbu, protoze k jeho poklesu, ale i vzestupu dochazi pouze s krat-
kou latenci. Pro hodnoceni zavazZnosti stavu se v prostfedi inten-
zivni mediciny doporucuje sledovat hodnoty prokalcitoninu, jehoz
zvy$eni predchézi vzestupu CRP. Velmi dilezité je u nemocnych
s pneumoniemi vySetfeni krevnich plyna a acidobazické rov-
novahy, protoze se jedna o jedno z vySetfeni, na zakladé kterého
rozhodujeme o hospitalizaci a o dalsich terapeutickych postupech.
Ke kontinudlni oxygenoterapii jsou indikovani nemocni s poklesem
parcialniho tlaku kysliku pod 8 kPa a k tpravé vnitfniho prostiedi
nemocni s pH nizsim nez 7,35.

Pomoci zobrazovacich metod jsme schopni odhalit zmény
v souvislosti s plicni infekci, lokalizovat tyto zmény, stanovit jejich
rozsah, odhalit komplikace, sledovat odpovéd na lécbu. Diagnos-
ticky algoritmus zobrazovacich metod u pacientl s klinickymi
zndmkami pneumonie je jednoduchy. Zlatym standardem zistava
skiagrafie hrudniku doplnéna v indikovanych pfipadech CT/HRCT,
méné casté je vyuziti UZ (pleuralni vypotky) a zcela na okraji stoji
v soucasné dobé MR.

Utelem mikrobiologického vysetieni je prokézat etiologické
agens vySetfované infekce. PFimy prukaz infekce spociva v ndlezu

mikroba nebo jeho slozek ve vySetfovaném vzorku. Nepfimy pru-
kaz (mnohdy zvany sérologicky) je zaloZen na pritkazu protilatek.
K metoddm p¥imého priikazu patfi zejména klasické postupy mi-
kroskopie a kultivace. Nedilnou soucasti kultivace je blizs{ urceni
neboli identifikace vypéstovaného mikroba a stanovenf jeho citli-
vosti na antibiotika. Postupné se uplatnuji i dalsi metody, zejména
nové rychlé nekultiva¢ni postupy, jako jsou pritkaz antigend, prikaz
nukleovych kyselin a prikaz jinych typickych chemickych slozek
mikroba pfimo ve vySetfovaném vzorku.

Az na zakladé nelepsiciho se klinického stavu a nedostatecné
reakce na empirickou 1é¢bu nebo 1é¢bu na zédkladé vysledka dosud
provedenych vysetfeni (sputa, hemokultur, moci) indikujeme in-
vazivni vysetfeni (fibrobronchoskopii s bronchoalveolarni lavazi,
transbronchialni plicni biopsii, transparietalni plicni biopsii, pfi-
padné otevienou plicni biopsii). U hospitalizovanych nemocnych
s teplotou a tfesavkou je nezbytné odebrat krev na hemokulturu
dvakrat pfed zahdjenim antibiotické 1é¢by a opakované v pri-
béhu antibiotické 1é¢by, pokud tato 1éc¢ba selhava. Centralni ani
periferni Zilni katétry ¢i kanyly nemaji byt k odbéru hemokultur
pouzivany. Vzdy je nutné provést odbér jednorazovou punkci pe-
riferni Zily. V diagnostice pneumonii 1ze vyuZzit i vySetfeni pleu-
ralniho vypotku.

Zakladem lécby pneumonie je 1é¢ba antibioticka, kterou je
nutno zahdjit co nejdfive pfi naléhavém podezieni na pneumonii
na zakladé klinického a rentgenového vySetfeni. Rozhodné nenf
nutno vyckavat na vysledky kultivacniho vySetfeni a vySetfeni cit-
lécby. Podle americkych doporuceni by pacient s komunitni pne-
umonii mél byt 1écen antibiotiky, ktera pokryji typické i atypické
patogeny. Podle britské strategie je lécba v prvni linii zaméfena
na S. pneumoniae s béZnou citlivosti a teprve pfi selhani se doporu-
¢ujf ptidat antibiotika vhodna v 1é¢bé atypickych patogend. Uloha
atypickych patogent v etiologii komunitnich pneumonif je dnes
pomérné dobfe zndma. Problémem nadale zlistava hiife dostup-
nd rutinni mikrobiologickad diagnostika, proto neni zcela jasné,
jak vyznamny je etiologicky podil Mycoplasma pneumoniae a Chla-
mydia pneumoniae na tézkych komunitnich pneumoniich. Podle
soucasnych doporuceni jsou za léky prvni volby pfi pneumonii
zpusobené mykoplazmaty a chlamydiemi povazovany makrolidy,
pripadné tetracykliny.

V ambulantni 1é¢bé komunitni pneumonie Americka hrudni
spole¢nost (ATS) doporucuje u pacientl bez komorbidity a riziko-
vych faktort podat perordlné nové makrolidy (azitro- a klaritromy-
cin) nebo tetracykliny, u ambulantnich pacientt s komorbiditou
a rizikovymi faktory peroralné betalaktamy (cefalosporiny 2. ge-
nerace, amoxicilin, amoxicilin/inh. beta-laktamaz) s makrolidy
nebo s tetracykliny, event. samostatné respiracni fluorochinolo-
ny. Britskd hrudni spolecnost (BTS) doporucuje v ambulantn{
lécbé peroralné amoxicilin. Makrolid doporucuje pti selhdani 1écby
amoxicilinem. V Ceské republice jsou jako antibiotika prvnf vol-
by v ambulantni 1é¢bé pneumonie doporuceny aminopeniciliny.
Makrolidy jsou doporuceny jen pfi podezieni na atypické agens
nebo pii alergii na betalaktamy. Ceské doporucen{ se tedy blizi
britskému doporuceni.

Hospitalizace nemocného s komunitni pneumonii by méla
byt zvazovana tam, kde jsou pridruzeny zavazné choroby a stavy
jako probihajici lécba nadorovych onemocnéni, méstnava srde¢ni
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Tabulka ¢. 2: Indikace hospitalizace u nemocnych

s komunitni pneumonii

soubézné onemocnéni, ptiznak, hospitalizace
vysledky vysetieni indikovana
probihajici protinadorova lécba ano
méstnava srdecni slabost ano
stav po cévni mozkové ptithodé ano
onemocnéni ledvin ano
onemocnéni jater ano
dusevni porucha ano
alkoholismus ano
pfitomnost pleurdlniho vypotku ano
zmatenost ano
tepova frekvence >125/min
dechova frekvence >30/min

<90 torrd a nizsi

>40°C nebo <35°C

systolicky tlak
télesna teplota

koncentrace urey v séru >11 mmol/l

glykémie >14 mmol/l
koncentrace sodiku v séru <130 mmol/1
parcialni tlak kysliku v arteriln{ krvi <8 kPa

slabost, stavy po imobilizujicich cévnich mozkovych ptihodach,
onemocnéni ledvin, onemocnéni jater, dusevni poruchy, alkoho-
lismus, pfitomnost pleuralniho vypotku. Dale je indikovdna tam,
kde se objevuje zmatenost, tepova frekvence stoupd nad 125 za
minutu, dechovd frekvence nad 30 za minutu, systolicky tlak kle-
s4 pod 90 tord, teplota klesd pod 35 °C nebo neklesd pod 40 °C.
Z laboratornich vysetfeni, kterd maji upozornit na to, Ze bychom
o hospitalizaci nemocného s pneumonii méli uvazovat, jsou: vze-
stup urey nad 11 mmol/l, glykémie nad 14 mmol/1, pokles sodiku
pod 130 mmol/], pokles parcialniho tlaku kysliku pod 8 kPa.

Na zakladé odbéru anamnézy, objektivniho vysetfeni a po-
mocnych vysetfovacich metod Ize podle mezinarodnich doporu-
¢enf urcit, u kterého nemocného s rentgenologicky a klinicky do-
kumentovanou pneumonii nebo s podezfenim na pneumonii je
indikovana hospitalizace na jednotce intenzivni péce.

Zakladni 1écebné strategie empirické 1é¢by komunitni pneu-
monie za hospitalizace uvedené v doporucenich se lisi v USA a ve
Velké Britanii. Podle americkych doporuceni by v pfipadé komu-
nitni pneumonie méla byt uzita antibiotika, ktera jsou cilena na
typické i atypické patogeny. Podle britskych doporucent je 1écba
prvni volby zaméfena na Streptococcus pneumoniae a teprve pifi se-
lhani se doporucuje pfidat makrolidy.

Podle americkych doporucent jsou indikovany u hospitalizova-
nych pacientl se soubéznymi onemocnénimi a rizikovymi fakto-
ry peroralné nebo parenteralné podané betalaktamy s makrolidy
nebo s tetracykliny, event. samostatné respiracni fluorochinolony.

U hospitalizovanych pacientt bez rizikovych faktora je doporuco-
vano parenteralni podani azitromycinu nebo kombinace tetracykli-
nu s betalaktamem, event. samostatné respiracni fluorochinolony.
U nemocnych na lizku intenzivni mediciny bez rizika Pseudomonas
aeruginosa je doporucovano podat parenteralné betalaktamy s mak-
rolidy nebo s fluorochinolony. U nemocnych na lzkach intenziv-
ni mediciny s rizikem Pseudomonas aeruginosa jsou doporucovany
protipseudomonadové betalaktamy s fluorochinolony (ciprofloxa-
cin), protipseudomonadové betalaktamy s aminoglykosidy a mak-
rolidy nebo s fluorochinolony. Pfi zahajeni 1é¢by intravendézné
podanymi antibiotiky se rychle pfechazi na peroralni 1écbu.
Jako ptivodce tézké komunitni pneumonie je nej¢astéji uvazovan
Streptococcus pneumoniae, ale ani 1écba intravenéznimi betalak-
tamovymi antibiotiky mnohdy neodvrati smrtici priabéh nemoci.
Mnoho autord uvadi az nékolikandsobné snizenf rizika mortality
podanim kombinace betalaktamu s makrolidem nebo betalakta-
mu s fluorochinolonem. Toto doporuceni vychazi z predpokladu
synergického ptisobeni uvedenych antibiotik a z toho, Ze pti¢inou
tézké komunitni pneumonie mize byt infekce smiSend. V dopo-
rucenich 1é¢by komunitn{ pneumonie publikovanych v Ceské re-
publice jsou jako antibiotika prvni volby uvedeny aminopeniciliny.
Makrolidy jsou doporuceny jen pfi podezieni na atypické agens
nebo pfi alergii na betalaktamy.

Pro pouzivani antibiotik v 1é¢bé nozokomialni pneumonie
(NP) plati jednoduché zasady, jejichZ dodrZovani v bézné klinic-
ké praxi je vSak vétsinou obtizné. Antibiotiky maji byt léceny
pouze klinicky manifestni NP, pfi pouZiti dostatecné vysokych
davek bez zbyte¢ného prodluzovani délky podavani. V soucas-
nosti se preferuje razantni 1é¢ba vyssimi davkami antibiotik po
krat$i dobu. Nekomplikovanou ¢asnou formu NP je mozno lécit
ve shodé s béznymi doporucenimi obvykle kolem 10 dnt. Dil¢i
vysledky mikrobiologickych vySetfeni maji klicovy vyznam pro
uvodni volbu antibiotik. Cilena antibiotickd 1é¢ba NP je ta, kdy je
mikrobiologickym vysetfenim prokdzan jeho ptivodce a ma urcité
zakonitosti a strategii.

Lécba pneumonie u imunokompromitovanych nemocnych
je obvykle vysoce specializovand 1écba, ktera by méla by byt posky-
tovana na oddélenich, ktera se zabyvaji zdkladnim onemocnénim,
které k imunosupresi vedlo, nebo na lizkach intenzivni mediciny
pneumologickych oddéleni. Uspésn antimikrobialn 1é¢ba u imu-
nokompromitovanych neni moznd bez spoluprace s mikrobiology,
ktef{ se touto problematikou zabyvaji.

U nemocnych, jejichz stav se nezlepsuje (patologicky nalez pa-
trny na zadopfednim skiagramu hrudniku pretrvava, pretrvavaji
nebo se znovu objevily teploty a potize) musime po vylouceni na-
dorového onemocnéni patrat predevsim po komplikaci pneumo-
nie jako je pleuralni vypotek, plicni absces, empyém, gangréna,
pneumotorax, pneumomediastinum nebo recidiva pavodné ustu-
pujici pneumonie, u rozsdhlych pneumonii mtze dojit i k rozvoji
sokové plice (ARDS).
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