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Editorial

Tlusty a hubeny bankér
aneb reklama zdarma

Mij oblibeny kavarnik je podnikatel a kapitalista. Funguje to nasledovné. Ptijdu,
objednam si kavu a zakusek. Dostanu vonavou lahodnou tekutinu, vynikajici kola-
¢ek a mily usmév. Kdyz zaplatim (a rad) obvyklou rozumnou (jinak bych tam
nechodil) cenu, oba mame, co jsme chtéli. Ja spokojené brisko, on zisk.

Presné tenhle druh kapitalismu mi vyhovuje. Svobodna volba, férové soutéz,
dosahovani zisku prostfednictvim naplnéni potfeb zdkaznika. Tak néjak jsem se
v 90. letech minulého stoleti u¢il, Ze to ma fungovat.

Pokud kavarnik jezdi na srazy motokrosovych zavodnik, angazuje se v ochrané
muslimskych Rohingti v Thajsku nebo se svou ptitelkyni provozuje sado-maso-
chistické praktiky, pokladam to za jeho zalezitost. Dost by mne obtézovalo, kdyby
mé misto kdvy nutil podilet se na téchto aktivitach.

Presné to vSak fada obchodnich spole¢nosti ¢ini, namisto toho, aby se soustfedily na svého zakaznika a kvalitu
sluzby. Jisté ne shodou okolnosti jsou to skoro vzdy ty velké se statnim monopolem, ¢i jinak nasaté na statni direktivu,
ktera jim zarucuje bud monopol nebo omezeni volné soutéze. Sponzoruji kde co, chlubi se poctem vysazenych stromd,
vyvazenosti pohlavi ve svych fidicich funkcich, bezbariérovymi vstupy do pracovny podnikového psychologa a pod-
porou olympijskych vitézi a policejnich plest. Jisté ne shodou okolnosti je jejich kava skoro vzdy vycichla, studend
a servirovana zupacky drsné nebo za nehoraznou cenu. Dopisy, telefonni sluzby, banky, vefejna doprava, statni urady...,
tam vSude platime hodné a dostavame zalostné malo. V ¢estiné pro to mame krasny vyraz $mejd.

Vsichni jsme tak néjak pripraveni na to, Ze jejich reklama
lZe, a jsme ochotni pfistupovat na slovnik marketingovych spe-
cialistt a nazyvat to nadsazkou. Cekame hécky, dodate¢né
podminky, drobna pismena ve smlouvé... Vime, Ze kdyz se
nam néco stane, pojistovna bude hledat néjakou tu klicku, jak
nezaplatit. Vime, Ze zdarma neznamena zadarmo, a Ze stézovat
si na velké hrace (banky, pojistovny, postu, drahu, policii
a finanéni urad...) sice Ize, ale k ni¢emu to neni.

Na druhou stranu, pochybime-li my, bézni smrtelnici, téméf
nemdme $anci. Zaplatime za svou chybu se viemi turoky.
Nevim, zda je Vam to znamo, ale v CR témét 900 000 lidi &eli
néjaké formé exekuce. To uz rozhodné neni nahoda ani nezod-
povédnost nékolika jednotlivct, to je systémova chyba.

Myslel jsem si, Ze je to obecné a zcela veobjimajici pravidlo.
Nez jsem si po letech, kdy jsem byl klientem Komer¢ni banky,
zfidil ucet u Airbank. Dostatecné vyucen svym ,tlustym ban-
kérem"” jsem ocekaval obvyklé sluzby, byrokracii a ,,to nejde®.
A byl jsem prekvapen, ze se po letech kone¢né necitim jako
kavka k oskubani, Ze to, co je napsano na internetu a v inzeratech, plati i ve skute¢nosti. A tak jsem si fekl, Ze je nacase
také jednou chvilit. A protoze neplacené osobni doporuceni vazi v reklameé nejvic, chvalim svého hubeného osobniho
bankére. Mile mne totiz prekvapil. T¥eba opravdu jesté neni kapitalismus v ¢eské kotliné uplné mrtvy.

S pranim snad jiz brzkého jara
Karel Vizner
Séfredaktor
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Skuasenosti so 4-rocnou augmentacnou liecbou
u pokrocilého emfyzému pliac u pacienta s tazkou
hereditarnou deficienciou alfa-1 antitrypsinu

Dagmar Balintova, Eva Rozborilova

Ambulancia pneumoftizeolégie a imunoalergoldgie, Bytca
Klinika pneumoftizeoldgie, Univerzitna nemocnica, Martin

Suhrn

Geneticky podmienena deficiencia alfa-1 antitrypsinu moéze byt pri¢inou zavazného prie-
behu chronickej obstrukénej choroby plic, osobitne v mladSom veku. Typicky je akce-
lerovany vyvoj panlobularneho pliicneho emfyzému s bazélnou predilekciou, s rychlym
poklesom plicnych funkcii a vyvojom respiracnej insuficiencie. Augmentacna liecba
Tudskym alfa-1 antitrypsinom ma potencial k spomaleniu destrukcie plicneho tkaniva
atym i progresie k terminalnej respira¢nej insuficiencii (t.j. k smrti alebo k transplantécii
pluc). Predkladand kazuistika v§ak poukazuje aj na velky vyznam komplexného manaz-
mentu choroby a komorbidit, s dosiahnutim pozitivneho efektu aj pri pokroc¢ilom ocho-
reni.

Summary

The experience with a four years lasting augmentation treatment in advanced pul-
monary emphysema in a patient with a severe hereditary deficiency of alfa-1 anti-
trypsin

Alpha-1 antitrypsin deficiency is a known hereditary condition, which could be causative
for developing of severe chronic obstructive bronchopulmonary disease, especially that
with early onset. Early development of panlobular emphysema with basal predilection
and accelerated decrease in pulmonary function tests to respiratory insufficiency is cha-
racteristic. Augmentation therapy with human Alpha-1 antitrypsin has provided a sig-
nificant reduction in emphysema progression and the patients would be expecting to
take more time to reach terminal respiratory function (transplantation or death). Our
case also presents how very important is complex approach to management of the disease
and comorbidities, which allows to reach positive effect also in very advanced disease.

Balintovd, D., Rozborilovd, E. Skiisenosti so 4-rocnou augmentacnou liecbou u pokrocilého emfyzému
plitc u pacienta s tazkou hereditdrnou deficienciou alfa-1 antitrypsinu. Kazuistiky v alergologii, pneu-
mologii a ORL 15, 1: 6-12, 2018.
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Uvod

Alfa-1 antitrypsin (AAT) patri medzi proteiny akdtnej fazy. Je
syntetizovany v hepatocytoch a zaraduje sa medzi hlavné inhi-
bitory sérovych proteindz (proteinaza 3, katepsin G, neutrofi-
lové elastaza). Podiela sa tiez na regulacii funkcie neutrofilov
(chemotaxia, adherencia, degranuldcia, apoptoza) a mé klucovy
vyznam v udrzovani proteolyticko/antiproteolytickej rovno-
vahy. Jeho nedostatok v tkanive vedie k prevahe proteolytickej
aktivity a nasledne k destrukcii postihnutych tkaniv.
Deficiencia AAT je geneticky podmienena porucha, vyka-
zujuca autozomalne recesivnu dedi¢nost. Existuje viac ako 100
variant génu AAT. Najcastejsie sa vyskytuju alely PI*M, PI*Z,
PI*S a najcastejsi patologicky PI genotyp je homozygotna kon-
Stelacia ,,ZZ“ Této geneticka porucha vedie k polymerizacii
AAT v hepatocytoch, ¢o na jednej strane poskodzuje tieto
bunky a vedie k ¢astej sprievodnej pecenovej 1ézii, a na druhej
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strane dosledkom je nedostatok AAT v tkanivach a v krvi, kde
jeho hladina klesa na cca 10 - 18 % referencnej hodnoty (RH).
Vzhladom na anatomické zlozenie organov a ich funkciu k naj-
zavaznejsiemu organovému poskodeniu pri tejto poruche do-
chadza v plicnom tkanive, kde prevaha proteolytickej aktivity
vedie k vyvoju tazkého panlobularneho emfyzému, a to uz v po-
merne mladom veku (na rozdiel od emfyzému podmieneného
inymi faktormi). Emfyzém md bazalnu predilekciu a dochadza
pri nom k akcelerovanému poklesu plucnych funkeii a rych-
lemu vyvoju respiracnej insuficiencie.

Posgkodenie hepatocytov je u roznych pacientov vyjadrené
v rdznej miere, v zavaznych pripadoch moze viest az k vyvoju
cirhozy pecene.

Vyskyt patologickej alely v heterozygdtnej konsteldcii sa
prejavuje lahkym znizenim hladiny AAT v krvi, ale nemusi
byt pritomné ziadne poskodenie plicneho parenchymu.
Velmi dolezita je v8ak Zivotosprava s maximalnym obmedze-
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SKUSENOSTI SO 4-ROCNOU AUGMENTACNOU LIECBOU

U POKROCILEHO EMFYZEMU PLUC U PACIENTA

S TAZKOU HEREDITARNOU DEFICIENCIOU ALFA-1 ANTITRYPSINU

nim expozicie inhala¢nym $kodlivindm, predovsetkym fajce-
niu.

Jedinou kauzalnou liecbou vyvinutého plticneho poskodenia
uhomozygétovs AAT deficienciou je celozivotna suplementa-
cia chybajucej antiproteazy.

Kazuistika

Prezentujeme pripad pacienta narodeného v roku 1954, pre-
vzatého do starostlivosti plicnej a imuno-alergologickej am-
bulancie v Byt¢i v roku 2013.

Z rodinnej anamnézy: Otec bol lieceny na tuberkulézu plac
a diabetes, matka a jedna sestra bez plicnych ochoreni, po-
dobne sestrine deti. Dvaja synovia pacienta trpeli od utleho
detstva recidivujucimi infekciami dychacich ciest.

Pacient ako 13-ro¢ny bol tiez lie¢eny na tuberkulézu plic
(pravdepodobne infekcia od otca), prekonal nespecificku cys-
topyelitidu, bol opakovane lie¢eny pre chronicku rinosinusitidu.
Nikdy nefajcil, aktivne §portoval (futbal). Pracoval ako strojny
zamo¢nik, neskor ako stavebny robotnik.

V roku 2003 (ako 49-ro¢ny) bol prvykrat vysetreny na spa-
dovej plicnej ambulancii pre namahovu dychavicu, ktorta po-
zoroval asi jeden rok. Spirometricky bola pritomna fahka ob-
$truk¢na ventila¢na porucha, do lie¢by dostal depotné teofyliny.
Dychavica vak progredovala, pri namahe sa objavoval tlak na
hrudniku. Kagel bol nevyrazny. Preto o rok neskor (2004) bol
pacient hospitalizovany na plicnom oddeleni krajskej nemoc-
nice k podrobnejsej diagnostike. Funk¢ne bola pritomna uz
obstruk¢na ventilaénd porucha stredne tazkého stupna s lahkou
redukciou vitdlnej kapacity plic, bronchodilata¢ny test bol ne-
gativny. Na HRCT plic bol popisany bulézny emfyzém plic
s maximom zmien v bazalnych partiach (najvacsia bula vpravo
bazalne, 25 mm v priemere), trakéné bronchiektazie oboj-
stranne. Echokardiograficky nalez bol normalny, bez znamok
plucnej hypertenzie. Laboratérne bola zachytena polyglobulia
(Hb 187 g/1, HTK 0,48), hepatalne testy v norme. Vysetrenim
arterialnych krvnych plynov bola uz zachytend zavazna hypo-
xémia bez hyperkapnie (pO, 7,3 kPa, pCO, 5,8 kPa, saturacia
0,91 %.). Prvykrat bola vysetrend hladina alfa-1 antitrypsinu
s nalezom zavazného znizenia na droven 15 - 20 % dolnej
hranice referen¢ného pasma (AAT 0,410; 0,320 g/l - RH 2,0
-4,0 g/).

Do lie¢by dostal formoterol 2x 12 g, ipratropium 2 davky
podla potreby. V nasledujucich rokoch (2004 - 2006) bola liecba
zmenena na fixni kombinaciu inhala¢nych kortikosteroidov
(IKS) a betamimetik s dlhodobym t¢inkom (LABA) - flutika-
son 500 pg, salmeterol 50 pg 2x denne, depotny teofylin 2x
200 mg a ipratropium 2 davky podla potreby. Napriek uvedene;
liecbe vsak dychavica progredovala do irovne mMRC 2 - 3
(dyspnoe pri malej namahe), preto v janudri v roku 2007 bol
pacient prijaty na kliniku pneumoftizeoldgie univerzitnej ne-
mocnice (UN). Tu na HRCT pluc zistena progresia bulézneho
emfyzému (viac vpravo) a zhor$enie funkénych parametrov do
urovne tazkej obstrukénej ventilacnej poruchy, hyperinflacia
pluc stredne tazkého stupna (konkrétne hodnoty nie st v pre-
pustacej sprave uvedené). Diftiznu kapacitu plic metédou jed-
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ného dychu (D, o SB) nebolo mozné odmerat. Po internistickej
stranke neboli zistené ziadne znamky pliicneho srdca ani pltic-
nej hypertenzie. Po konzultdcii pracoviska hrudnej chirurgie
UN a po ziskani informovaného sthlasu pacienta bola 20. feb-
rudra 2007 vykonana bulektémia v oblasti stredného laloka
a volum redukujtca operacia dolného laloka pravych plic. Na
doliecenie a rehabilitaciu bol pacient prelozeny do $pecializo-
vanej nemocnice plicnych choréb vo Vysokych Tatrach. Po
operacii sa subjektivne citil podstatne lepsie, dyspnoe sa zmier-
nilo. Funkéne pretrvavala tazkd obstrukénd ventila¢nd porucha
— hranica ku stredne tazkej - s FEV, 47 % RH, FVC 65 % RH,
TLC 116 % RH, RV 140 % RH, RV/TLC 197 %. Bolo uz mozné
zmerat aj difuznu kapacitu plic - D; ¢ SB 35 % RH. Zlepéili sa
aj hodnoty krvnych plynov do trovne stredne tazkej hypoxémie
s normokapniou. Na RTG snimke pltic bol primerany poope-
ra¢ny nalez s malymi fibroadhezivnymi zmenami na brani¢nej
pleure vpravo.

Do lie¢by bolo pridané tiotropium 18 pg denne cez Handi-
Haler a prebehla intenzivna dychova rehabilitdcia s vyukou do-
macich rehabilita¢nych postupov.

8. juna 2007 bolo realizované prvykrat genetické vysetrenie
- genotypizacia AAT génu na mutdcie PI*Z a PI*S s nalezom
genotyp Z alely: ZZ, genotyp S alely: MM.

V roku 2009 bol pacient opit rehospitalizovany vo Vysokych
Tatrach so znamkami opétovnej progresie dychavice. Funkéne
doslo k miernemu zhorSeniu obstrukénej ventila¢nej poruchy
(FEV, 41 % RH), zvd¢$eniu rezidualneho objemu zo 140 % RH
na 249 % RH, a pomeru RV/TLC na 210 % RH. Zvyraznila sa
hypoxémia (pO, 6,4 kPa, pCO, 4,56 kPa, saturacia O, 85 %).
Dy o pokleslo na 31 % RH.

Priebezne boli robené i kontrolné echokardiografické vyset-
renia, vrokoch 2009 a 2010 bol popisovany este normalny nalez,
av8ak v roku 2012 boli uz zachytené znamky plticnej hyper-
tenzie.

V januari 2013 bol pacient rehospitalizovany na klinike
pneumoftizeologie UN za ticelom indikacie domacej kyslikovej
liecby (DDOT). Tato bola sice klinicky indikovana uz v roku
2004, avsak pacient ju odmietal, pretoZe so sihlasom zamest-
névatela stale pracoval (za ulahéenych podmienok). Stcasne
s indikaciou DDOT bol invalidizovany.

Vzhladom na to, Ze v tomto obdobi uz bola v SR dostupna
moznost nastavit pacienta na dlhodobu suplementaciu AAT,
boli v UN naplanované postupy ku zacatiu augmentacnej
lie¢by. Opakovala sa genotypizacia na univerzitnej klinike Gies-
sen und Marburg s potvrdenim homozygotnej konstelacie PI
ZZ, pri aktualnej hladine AAT 0,38 g/1. Po splneni vietkych
podmienok a administrativnych postupov bola schvalena
ziadost o dlhodobu lie¢bu preparatom alfa-1 antitrypsin
0,02 g/1 ml, $pecificka aktivita 20,5 mg AAT/1 mg proteinu pre
chronicku obstrukénit chorobu plc tazkého stupna, emfy-
zémovy fenotyp s vrodenou deficienciou AAT, §t. IV D GOLD.
Odporucana davka AAT 60 mg/kg hmotnosti intravenéznou
infaziou 1x tyzdenne, ¢o pri hmotnosti 68 kg zodpoveda 4 g
tyzdenne. V tomto obdobi bol pacient prijaty do starostlivosti
nadej ambulancie za i¢elom praktického realizovania augmen-
tacnej liecby.
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SKUSENOSTI SO 4-ROCNOU AUGMENTACNOU LIECBOU

U POKROCILEHO EMFYZEMU PLUC U PACIENTA

S TAZKOU HEREDITARNOU DEFICIENCIOU ALFA-1 ANTITRYPSINU

Pred zacatim liec¢by pacient bol dobre komponovany, pravi-
delne cvicil dychové cvicenia a chodil na prechadzky minimalne
2 km denne, chut do jedla bola dobr4, ale pre pokles BMI pou-
zival aj vyzivové doplnky obohatené o proteinovu zlozku, kasel
bol minimélny, dychavica mMRC 1. - 2. stupnia, opuchy dol-
nych kon¢atin nemal.

Komorbidity: Pacient je sledovany internistom pre diagnézu
chronického plicneho srdca hemodynamicky kompenzova-
ného, hyperlipoproteinémiu, gastroenterolégom pre erozivnu
antrumgastritidu (v liecbe inhibitormi proteinovej pumpy). Pre
lahky depresivny syndrém v sledovani a liecbe psychiatra. Os-
teopénia v liecbe kalciovymi preparatmi a vitaminom D pod
kontrolou osteoléga. Diabetes mellitus 2. typu na peroralnych
antidiabetikdch v sledovani diabetolégom. Erythema chronicum
migrans bez aktudlne vyraznej$ich prejavov.

Objektivny nalez pri prijati do starostlivosti: Mierne aste-
nicky habitus, BMI aktualne 21 kg/m?, sliznice bez cyandzy,
hrudnik sudkovity, dychanie slabo poc¢utelné, bez vedlajsich fe-
noménov, forsirované exspirium je vyrazne predizené, akcia
srdca je pravidelnd, cca 80/min, ozvy ohranic¢ené, TK 120/80
mmHg, dolné koncatiny bez opuchov.

Laboratorne polyglobulia (Hb 176 g/1), lahka eozinofilia
(abs. pocet Eo 0,450 x 10°/1, 6,37 %) pO, pri DDOT 9,24 kPa.
Lahka hypogamaglobulinémia G, ostatné imunoglobuliny st
v norme. Parametre mineralogramu a vnutorného prostredia
boli v norme, az na lahkd hyperurikémiu a hranic¢ne zvyseny
bilirubin.

Funkéne TLC 67 % RH, FRC 78 % RH, RV 91 % RH,
RV/TLC 124 % RH. D; o 19 % RH, KCO, 27 % RH. FEV, 37 %
RH, FVC 83 % RH.

Obr. 1: RTG snimka plic z 17. 8. 2016: Bronchopneumonia
pravého dolného laloka plic v teréne po volumredukujucej
operacii v roku 2007
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RTG snimka plicz januara 2013 vykazovala zvySenu trans-
parenciu plucneho parenchymu v periférii oboch plticnych kri-
del, centralne vyraznejsiu pruhovita kresbu parahilézne. Prava
branica je plochsia s bazdlnymi fibroadhezivnymi zmenami,
vonkajsi frenikokostalny (f.c.) uhol je mierne otupeny. Vlavo
je branica klenuta, f.c. uhol je volny. Srdce je nezvacsené, ak-
centovany pulmonalny oblucik vlavo a kresba oboch hilov.

Medikamentdzna lie¢ba: tiotropium 18 pg denne, flutika-
son/salmeterol 500/50 pg 2x denne, depotny teofylin 300 mg
veder, roflumilast 150 mg rano. V roku 2012 bola podand kon-
jugovand pneumokokova vakcina (preockovany v roku 2016) ,
pravidelne kazdoro¢ne ockovanie proti chripke.

DDOT minimalne 16 hodin denne.

Augmentacna liecba zacata 20. maja 2013 vdavke 4 g AAT
tyzdenne vi.v. infuzii. Tolerancia lie¢by bola od zaciatku velmi
dobra, podobne i spolupraca pacienta. Napriek pravidelnému
dochadzaniu 1x tyzdenne do vzdialenosti 20 km, nevynechal
svojvolne ani jedno podanie.

Priebezné sledovanie hladiny AAT vykazuje hodnoty
okolo 0,6 - 0,745 g/1, ¢o sa povazuje za dostatocné pre kli-
nicky efekt liecby.

Pocas 4 rokov liecby doslo k exacerbacii so znamkami in-
tekcie dolnych dychacich ciest celkovo 4x. V liecbe boli vzdy
pouzité antibiotika a kratky ndraz systémovych kortikosteroi-
dov (prednison 40 mg denne 5 — 7 dni). V janudri roku 2014
prekonal pacient bronchopneumoniu vlavo s febrilitami a vy-
raznou dychavicou, bol hospitalizovany na internom oddeleni.
Pri komplexnej liecbe doslo k pomerne rychlemu klinickému
zlepSeniu a pri RTG kontrole vo februdri 2014 sa vlavo zachytilo
uz len rezidudlne zhrubnutie interlobarnej scissury. Pri spiro-

Obr. 2: RTG snimka pliic z 12. 10. 2016: Podstatna regresia
infiltrativnych zmien, pretrvava este vyraznej$ia pruhovita
kresba v dolnom poli vpravo
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SKUSENOSTI SO 4-ROCNOU AUGMENTACNOU LIECBOU

U POKROCILEHO EMFYZEMU PLUC U PACIENTA

S TAZKOU HEREDITARNOU DEFICIENCIOU ALFA-1 ANTITRYPSINU

Obr. 3,4,5: HRCT pliacz 11. 1. 2017. Panlobularny emfyzém s predilekciou bazalne. Zhrubnuté interlobarne a interlobularne

septa. Trakéné bronchiektazie.

.-

metrickej kontrole bol nélez dokonca lepsi ako pred ochorenim
- FEV, 41 % RH pri normalnej vitalnej kapacite plic.

V auguste roku 2016 pri nevyrazne zhorSenom klinickom
stave bez teplot a vyraznejsieho kasla bol pri RTG kontrole zis-
teny opat bronchopneumonicky nalez - tentoraz vpravo v ob-
lasti bazalnej pyramidy dolného laloka (obr. 1).Vzhladom na
dobry klinicky stav bol nalez lieceny ambulantne - resorpcia
vsak bola podstatne pomalsia a k Gprave RTG nalezu doslo az
po dvoch mesiacoch (obr. 2). Je mozné, ze dynamika bola
ovplyvnena tym, Ze zapalovy proces prebiehal v teréne povodne
operovanych casti plic. V tomto obdobi po predchadzajiucom
vySetreni imunostatusu bola podavand i podporna imunomo-
dula¢na liecba transfer faktorom peroralne, ktora bola neskor
opakovana v ,rizikovych® ro¢nych obdobiach preventivne,
spolu s imunomodulédciou pripravkom Broncho-Vaxom a uz
vyssie uvedenym ockovanim proti chripke.

Vzhladom na dve epizdédy bronchopneumonie a prichod
novych preparatov v liecbe chronickej obstrukénej choroby
plic (CHOCHP) bola prehodnotena a upravena medikamen-
tézna liecba: monoterapiu tiotrotropiom nahradila fixnd kom-
bindcia tiotropium/olodaterol 5/5 pg Respimat, flutikason bol
nahradeny mometazénom v davke 800 pg denne. (IKS pone-
chané vzhladom k perzistujtcej eozinofilii a vy$sej hodnote
FENO 42 ppb pri IKS). Vzhladom na emfyzematicky fenotyp
bola ukonéena i lie¢ba roflumilastom, ponechané depotné teo-
fyliny 2x 300 mg denne.

V aprili roku 2017 bolo realizované kontrolné HRCT pluc,
prvykrat aj s kvantitativnou analyzou. Popisany obraz pan-
lobularneho emfyzému s predilekciou v dolnych lalokoch,
trakéné bronchiektazie. Podiel emfyzému v pravom plticnom
kridle do 33 %, v Iavom kridle do 35 %, v oboch plucnych
kridlach do 34 % (obrazky 3, 4, 5, 6).
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Kontrolna echokardiografia v novembri 2016: trikuspidalna
regurgitacia 1. stupia, bez znamok pulmonadlnej hypertenzie,
ejekéna frakcia lavej komory 60 %, oddiely a hrubka stien
v norme.

Vzhladom na moznost hepatalnej 1ézie pri zdkladnom ocho-
reni bolo v roku 2017 realizované i $§pecialne hepatologické
vysetrenie so zaverom: lahkd incipientnd steatdza heparu, me-
tabolicky neaktivna, izolovana Iahka hyperbilirubinémia.

Spirometria F/V: v priebehu rokov 2014 - 2017 pri manévri
usilného vydychu doslo k poklesu FEV, na 29 % RH (0,99 1),
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SKUSENOSTI SO 4-ROCNOU AUGMENTACNOU LIECBOU

U POKROCILEHO EMFYZEMU PLUC U PACIENTA

S TAZKOU HEREDITARNOU DEFICIENCIOU ALFA-1 ANTITRYPSINU

Obr. 6: Analyza plicnej denzity 11. 1. 2017. Vpravo podiel
emfyzému 33 %, vlavo 34 %, sumarne 35 %.

o Do ot Bt (g} Z4

avéak pri pomalom exspiriu sa vydychnuty objem za 1 s pohy-
buje okolo 1,36 1 (39 % RH). FVC pri tsilnom vydychu okolo
66 % RH, VC 76 % RH. Dy ¢ februar 2017: 33 % RH (zlepsenie
oproti roku 2013 o 14 %).

Dynamika skore dotazniku kvality Zivota CAT pocas lie¢-
by (v klinicky stabilizovanom stave) 11, 16, 9, 10 bodov.

Od septembra 2017 pacient presiel na preparat AAT od
iného vyrobcu, bez akychkolvek subjektivnych ¢i objektivnych
zmien stavu. Tolerancia augmentacnej liecby i spolupraca po
stranke vSetkych liecebnych postupov (vratane fyzickej aktivity
a zivotospravy) je stale vyborna. Pacient hodnoti svoj stav a lie¢-
bu pozitivne.

Diskusia

Predpoklada sa, ze priblizne 3 % pacientov s CHOCHP moze
mat zavazny deficit AAT (homozygétnu konstelaciu ZZ), z kto-
rych zna¢ny podiel pravdepodobne nie je diagnostikovany.
Preto podla odporuc¢ani ATS/ERS by u kazdého pacienta
s CHOCHP najmi so zaciatkom v mlad§om veku a bez expo-
zicie inhala¢nym Skodlivinam, astmou s ireverzibilnou obst-

KAZUISTIKY

V ALERGOLOGII, PNEUMOLOGII A ORL

hiv autori
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rukénou ventila¢nou poruchou, bronchiektaziami bez znamej
priciny a u asymptomatickych jedincov s perzistentnou ob-
strukciou dychacich ciest malo byt realizované vysetrenie AAT.
Vzhladom na moznosti manifestacie poruchy na inych orga-
noch alebo tkanivach sa odporuca vysetrenie aj u dospelych
s anti-proteinaza 3 (C-ANCA) pozitivnou vaskulitidou, nekro-
tizujicou panikulitidou a pecenovou chorobou nejasnej pri-
ciny.

Upozornit na tato genetickd poruchu moze najmé mani-
festacia CHOCHP u jedinca pod 50 rokov veku, osobitne u ne-
fajciara, dalej akcelerovany pokles plicnych funkeii, ktory moéze
dosiahnut u parametru FEV, az 100 ml za rok, emfyzematicky
fenotyp s bazalnou predilekciou emfyzému. Vysetreni by mali
byt samozrejme i pribuzni jedincov so znamym deficitom AAT.
V nasom pripade u oboch synov pacienta bola zistend Z alela
v heterozygdtnej konstelacii (ZM) s mierne znizenou hladinou
AAT (0,67 g/l1a 0,94 g/1). Obaja st nefajciari, zatial bez znamok
plucneho ochorenia.

Augmentacnd liecba Iudskym AAT je zndma od 80-tych
rokov minulého storocia. Okrem jej velkej finan¢nej naro¢nosti
pretrvavali pri jej indikdcii, spravnom nacasovani a sledovani
efektivity nejasnosti, ktoré do znacnej miery pomohla odstranit
randomizovana, dvojito zaslepend, placebom kontrolovana kli-
nicka $tadia RAPID. Jej vysledky publikované v roku 2015 pri-
niesli dokaz o spomaleni destrukcie plucneho tkaniva pri pra-
videlnom podavani AAT a zavislost efektu od v¢asného zacatia
liecby. Povodné odporucania sa tykali pacientov s deficitom
AAT pod 0,5 g/la FEV, 35 - 60 % RH, pricom cielom bolo do-
siahnut a udrzat hladinu AAT aspon na 0,5 g/1. Hoci sa ukazalo,
ze dosiahnuta hladina AAT suvisi s pozitivnym efektom liecby,
dosial nie je jasné, do akej miery je ucelné zvySovat davku,
najmé vzhladom na vysoku finanénd narocnost liecby. Preto
zatial zostava hladina 0,5 g/l ako limit, ktory je nutné pri liecbe
udrzat. Druhou zékladnou otazkou je spravne nacasovanie lie¢-
by, ktora by mala byt podla vysledkov §tudie RAPID indikovana
uz pri FEV, = 70 % RH. Zatial k zacatiu liecby plati limit
FEV, <60 % RH. K ukonceniu liecby obvykle dochadza indi-
kaciou k transplantacii pltic alebo umrtim pacienta. Priaznivym
prognostickym faktorom z hladiska rychlosti progresie procesu
by malo byt i celozivotné nefajcenie.

Efektivita liecby sa spociatku sledovala podla funkénych kri-
térii, v poslednych rokoch bol v§ak najdeny slubnejsi parameter
- sledovanie plicnej denzity z CT scanov pliic.

V Slovenskej republike bola augmentac¢na liecba prvykrat
pouzita u pacientky s emfyzémom plic s pokrocilym funkénym
postihnutim na podklade deficiencie AAT v roku 2012. Liec¢ba
bola podavana cca jeden rok, medzitym bola pacientka indi-
kovana k transplantacii plc, ktord tspesne absolvovala a je na-
dalej sledovana na prislusnom pracovisku. Hladina AAT u nej
nebola po transplantacii kontrolovand, jej plucne funkcie su
udajne stabilizované v dobrych hodnotéch. Nasledne bola liec-
ba indikovana u viacerych pacientov, z ktorych niektori exito-
vali (vzhladom na pokro¢ily stav choroby), niektori v liecbe
pokracuju, pripadne st de novo zachyteni a v §tddiu indikovania
liecby. Vysetrovaniu hladiny AAT a zachytu pripadnych dalsich
pacientov sa venuje ¢oraz vic¢$ia pozornost.
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Nas$ pacient je toho ¢asu najdlhsie uspesne liecenym jedin-
com s deficitom AAT v SR. Napriek tomu, ze v priebehu 4,5
roka liecby doslo k zhor$eniu obstrukénej ventila¢nej poruchy
(pokles FEV, priemerne 70 ml/rok), klinicky sa tento pokles
vyraznejsie neprejavil, udrzuje sa uspokojivd hodnota D; o
a uspokojiva kvalita zivota (CAT 10 bodov). Nepochybne sa
v$ak na tom podiela komplexna starostlivost - medikamen-
tézna liecba, imunoterapia vratane pravidelného ockovania
proti chripke, DDOT, dostato¢na pravidelna fyzicka aktivita
vratane dychovej rehabilitacie a dosledné podchytenie a liecba
komorbidit. V neposlednej miere vsak mimoriadna compliance
a aktivna spolupraca pacienta, ktora je napokon jednou zo za-
kladnych podmienok uspesnosti akejkolvek liecby.

Zaver

Kazdy pacient s CHOCHP a prieduskovou astmou s ireverzi-
bilnou obstrukénou ventilacnou poruchou by mal mat vyset-
renud hladinu AAT. Pri zisteni zniZenej hladiny je potrebné re-
alizovat genotypizaciu. V pripade deficitu AAT, dokazu
patologickej alely a panlobularneho emfyzému s funkénym de-
ficitom je potrebné zvazit augmentacnu liecbu AAT. Vzhladom
na to, Ze ucelom liecby je zabranit akcelerovanému poskodeniu
plucneho tkaniva, je ziadtce posunut indikaciu do doby, kedy
destrukcia e$te nedosiahla prili§ zavazny stupen s tazkym
funkénym deficitom. I ked aj v tom pripade mdze zabezpecit
relativne uspokojivt kvalitu zivota na niekolko rokov, pripadne
pomoct preklenut dobu do transplantacie plic.
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Zoznam skratiek

HRCT - pocita¢ova tomografia s vysokym rozliSenim

BMI - body mass index

Hb - hemoglobin

HTK - hematokrit

pO, - parcidlny tlak kyslika

pCO, - parcidlny tlak oxidu uhli¢itého

kPa - kilopascal

mMRC - modified Medical Research Council grading

FEV, - objem vzduchu vydychnuty pri Gsilnom vydychu za 1 sekundu
FVC - tsiln4 vitalna kapacita plic

TLC - totalna kapacita pltic

RV - rezidudlny objem

FRC - funk¢nd reziduédlna kapacita

FENO - frakéna exkrécia oxidu dusika

ERS - Eurdpska respirologicka spolo¢nost

ATS - Americké hrudnikova spolo¢nost

CAT COPD Assesment Test - test kvality Zivota u CHOCHP
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Globalni iniciativa pro astma (GINA) vyhlasila opét Svétovy den astmatu na prvni utery v kvétnu, tj. 1. 5. 2018.
V Ceské republice bude u piileZitosti tohoto dne organizovidna moznost spirometrického vysetieni pro vefejnost (26. 4. 2018,
Nameésti Miru v Praze) a odborna konference na téma astma, alergie a respira¢ni nemoci. V ramci Svétového dne astmatu
a alergie budou organizovany i dalsi regionalni akce.
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Tézké astma s mykotickou senzibilizaci

a systemova enzymoterapie
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“Plicni a TBC oddéleni, Nemocnice Tabor

50ddéleni plicni a TBC, Nemocnice Ceské Budéjovice

Souhrn

Jednu z nejtézsich forem astmatu predstavuje astma spojené s alergickou precitlivélosti
vidi plisnim. V téchto pripadech ¢asto selhédva nejen 4. stupen pausalni stupnovité 1é¢by,
ale vradé pripadtii moznosti 5. stupné 1é¢by dle GINA, jako jsou systémova kortikoterapie
a/nebo cilend biologicka 1é¢ba. Uvedené lé¢ebné modality totiz nejsou schopny ovlivnit
ojedinélé specifikum této formy astmatu: skute¢nost, ze zdroj alergenu, tj. plisen, kolo-
nizuje dychaci cesty nemocného. Komplexni lé¢ba téchto nemocnych v centrech pro
tézké astma proto zahrnuje i 1é¢bu antimykotiky. Ani tato lé¢ba vsak nevede u vSech pa-
cientti k uspokojivym vysledktim, navic je zatiZena rizikem nezadoucich t¢inkt a je fi-
nan¢né nakladna. Ve snaze o redukei davek a délky podavani antimykotik jsme proto
u vybranych péti nemocnych doplnili lé¢bu antimykotiky podavanim systémové enzy-
moterapie. U celkem tfi pacientt jsme dosahli zfetelného zlep$eni klinické odpovédi,
u zbyvajicich dvou nemocnych jsme efekt systémové enzymoterapie (pozitivni ani ne-
gativni) nezaznamenali. Pfedkladana kazuistika popisuje jednu z nasich pozitivnich zku-
$enosti a diskutuje pro/kontra.

Summary

Severe asthma with fungal sensitization and systemic enzyme therapy

Bronchial asthma associated with fungal hypersensitivity is one of the most severe asthma
types. Both the Step 4 of step-wise asthma treatment strategy, but in many patients also
the Step 5 of GINA recommended therapeutic approach, such as systemic corticosteroids
and/or targeted biological treatment, often fail in those cases. The above mentioned the-
rapeutic modalities are not able to influence the rare specificity of this asthma type re-
presented by the fact that the source of allergen, i.e. mould, colonizes patient’s airways.
Therefore, complex treatment of such patients in severe asthma centres also includes an-
timycotic drugs. However, even this medication does not provide favourable outcomes
in all patients. Moreover, there is a risk of adverse reactions and it is also expensive. In
an effort to reduce doses and duration of the antimycotic therapy we augmented the an-
timycotic therapy with the systemic enzyme therapy in 5 selected patients. The marked
improvement of clinical condition was achieved in three patients, while no effect of sys-
temic enzyme therapy (either positive or negative) was observed in other two patients.
This case report describes one of our positive experiences and discuss the pros and cons.

Terl, M., Riizickovd-Kirchnerovd, O., Vanik, P, Ferkovd, T., Novikovd, M., Kleriha, K. Tézké astma
s mykotickou senzibilizaci a systémovd enzymoterapie. Kazuistiky v alergologii, pneumologii a ORL
15, 1: 15-20, 2018.
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Uvod

Astma je heterogenni onemocnéni jak ve své etiopatogenezi,
tak klinickych projevech. Pfesto jeho nejklasictéjsi a zaroven
nejcastéjsi fenotyp - eozinofilni alergické/atopické astma — byva
v naprosté vétsiné pripada dobfe lé¢itelnym onemocnénim. Ke
kontrole velké ¢asti alergickych astmatikd vétsinou postacuji
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prvé tfi stupné pausdlni farmakoterapie, jejimz zakladem jsou
inhala¢ni kortikosteroidy (IKS).1:2
Neptiznivy vyvoj nabyva alergické astma predevsim v pri-
padech, kdy v ramci atopického pochodu dochazi k:
a) masivni expozici ubikviternimu alergenu?
b) expozici nékterym profesnim alergentim (exoticka dfeva,
izokyanity)*
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TEZKE ASTMA S MYKOTICKOU SENZIBILIZACT
A SYSTEMOVA ENZYMOTERAPIE

¢) vyznamné polysenzibilizaci a/nebo tzv. molekularnimu
spreadingu (tj. kdy v ramci jednoho alergenniho zdroje se
nemocny senzibilizuje na dalsi a dalsi alergenni molekuly
nebo jejich epitopy)7

d) senzibilizaci na alergeny plisni, které jsou zaroven schopny
kolonizace dychacich cest?#?

A pravé posledné jmenovana situace je typicka pro tézké formy

astmatu s mykotickou senzibilizaci (severe asthma with fungal

sensitization, SAFS).10-12

Pomyslet na SAFS bychom méli v pfipadech, kdy se astma
stava z klinického pohledu problematické (tj. rychle/nahle pro-
greduje, nedafi se dosahnout kontroly ani diislednou kombi-
novanou lécbou s vysokymi davkami IKS) a laboratorné na-
chazime znamky vyrazné eozinofilie nejen v dychacich cestach
(FeNO nékdy i vice nez 100 ppb), ale i v periferni krvi (dife-
rencialni rozpocet KO, ECP) a soucasné jsou pritomny vysoké
koncentrace celkového IgE.!3 V téchto pripadech, pokud ne-
mame jiné vysvétleni, viz vySe body a) az c), je zddouci cilené
vySetfeni nemocnych na pritomnost alergie na plisné.>® Na
tomto misté je tfeba zdiiraznit, ze prikaz plisné ze vzorku se-
kretd, ev. riiznych bronchoskopickych odbért z dychacich cest
byva v pripadé SAFS vétsinou negativni a ke klinické diagnéze
neni nutny.® Patognomonické naopak byva obtizné vykaslavani
$edohnédavého sputa, zvlasté je-li odlitkového charakteru.
U nékterych pacientii se objevuji tézké exacerbace astmatu,
spojené s klinickym obrazem pneumonii a vzestupem markerti
eozinofilie, pficemz zhorSeni obstruké¢ni ventila¢ni poruchy
nemusi byt vyrazné.

Nejcastéjsimi plisnémi, které jsou schopny nejen senzibili-
zace nemocnych, ale pravé i kolonizace jejich dychacich cest,
jsou plisné rodu Alternaria, Aspergillus a Cladosporium, dale
Candida a Trichophyton.®°1° Kolonizace miize nabyvat riznych
forem - od pfechodné kratkodobé s malym mnozstvim hyf po
jejich masivni a trvalou pritomnost. Nejtézsi formu SAFS, ty-
picky spjatou s tvorbou bronchiektazii, pfedstavuje alergicka
bronchopulmonalni aspergiléza (ABPA). Plisné rodu Aspergil-
lus (predev$im A. fumigatus) maji totiz nejvétsi schopnost ko-
lonizovat dychaci cesty nemocnych a indukovat permanentni
masivni alergickou/zanétlivou reakci bronchialni stény a(z) je-
jiho okoli, coz vede ke vzniku bronchiektazii s devastaci plic-
niho parenchymu. U této diagnézy byvaji zndmky eozinofilie
ialergie nejvyznamnéjsi a casto (cca v poloviné pfipadu) se do-
konce dafi plisné nebo jejich fragmenty (galaktomanan) mik-
robiologicky, resp. serologicky prokazat a/nebo kultivovat (spu-
tum, bronchologické odbéry).!41>

Ustiedni snahou pii 1é¢bé pacientii se SAFS je proto snaha
o zamezeni trvalé kolonizace jejich dychacich cest pri¢innou
plisni.t?

K omezeni rizika trvalé kolonizace vede v prvé radé dusledna
duskové stény totiz predstavuje pro plisné idedlni ,kultiva¢ni
pudu’, resp. prostredi.

Mnoho pripadti SAES vsak dospéje do situace, kdy ke kon-
trole nemoci nepostacuje ani kombinovana lé¢ba s vysokymi
davkami inhala¢nich kortikosteroidi (IKS), ale je nutné jejich
opakované nebo dlouhodobé systémové podavani.
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Dle poslednich 1é¢ebnych doporuceni'? ma byt v podobnych
situacich, tj. pred zavedenim dlouhodobé systémové kortiko-
terapie, davana prednost jinym lécebnym alternativam, prede-
vsim cilené biologické 1éc¢bét. Tou je v pripadé tézkého aler-
gického astmatu lécba anti-IgE protilatkou, ev. novéji i 1écba
postihujici signalni drahy eozinofilie.

Uvedené 1écebné modality vSak nejsou (podobné jako kor-
tikosteroidy) kauzalni — nezasahuji specifickou spolupti¢inu
neptiznivého pribéhu SAFS, kterou je kolonizace dychacich
cest plisnémi a nebyvaji proto plné Gc¢inné ve v§ech pripadech.
Anti-IgE lé¢bu navic nelze pouzit u véech nemocnych, protoze
néktefi nemocni se SAFS/ABPA mivaji koncentrace celkového
IgE vyssi nez indika¢ni rozmezi (30-700, resp. 1 500 IU/ml, viz
dale).

To je divodem, pro¢ v pripadech tézkého/progresivniho
prubéhu a ¢astych exacerbaci je do komplexnilécebné strategie
ve specializovanych centrech zahrnovana lécba antimykotiky.
Z nich si vysadni postaveni udrzuje nékolikamési¢ni (4-6) po-
davéni itrakonazolu.®121°

Tato 1écba dokaze zvratit dosavadni nepfiznivy pribéh ne-
moci tim, ze vede k redukci az eliminaci mykotické kolonizace
dychacich cest nemocnych. Nedari se to vsak plné, resp. natr-
valo ve vSech pripadech. S tizi a délkou trvani, ev. pti recidivach
kolonizace nartista pravdépodobnost nedostatecného efektu
této 1é¢by, analogicky jako v pripadech antibiotické 1é¢by mik-
robialnich infekei.*15

Snahy o zvyseni Gc¢innosti antimykotické 1é¢by uzivanim
vyssich davek nebo opakovanym, resp. dlouhodobym podava-
nim itrakonazolu vyrazné akcentuje problémy spojené s jeho
podéavanim. Jsou jimi - vedle vysoké ceny léku — ¢etné lékové
interakce a nezadouci uc¢inky, predevs$im hepatotoxicita.'”

Doporucovanou alternativou itrakonazolu je vazané a fi-
nanc¢né naro¢né antimykotikum vorikonazol,!>!® zkous$ena jsou
dalsi antimykotika, ev. i v inhala¢ni formé. 1519

V uvedenych souvislostech jsme se snazili najit alternativu,
zvys$ujici i¢innost antimykotické 1é¢by itrakonazolem u nasich
pacientti se SAFS.

Moznosti, jak zvysit u¢innost antimykotik, je snaha o zlep-
$eni jejich penetrace do oblasti mykotické kolonizace a ji indu-
kovaného zanétu. V pripadé SAFS je to pfedevsim disledna
mukolyticka 1écba, zahrnujici i 1é¢bu inhala¢ni, resp. nebuli-
zacnl.

V této souvislosti jsme byli inspirovani fadou analogii s pro-
blematikou 1é¢by cystické fibrézy (CF), pfedevsim komplexni
strategie se snahou o dtislednou toaletu dychacich cest pfijejich
kolonizaci bakteriemi, kdy je spolu s antimikrobialnimi léky
uzivana enzymoterapie — konkrétné a-dorndza.

Klasickou (a soucasné diskutovanou) adjuvantni moznost
prilécbé nékterych chronickych zanéti antibiotiky predstavuje
podavani systémové enzymoterapie (SET). Dle SPC jsou né-
které pripravky SET doporucovany mj. jako podpiirna lécba
pri podéavani antibiotik pti chronickych a recidivujicich bakte-
ridlnich zanétech, kdy usnadnuji jejich priinik do tkani, prede-
vsim diky jejich fibrinolytické a trombolytické aktivité.2°

Vzhledem k dal§im dtivodiim, uvedenym dale v diskusi, jsme
se rozhodli vybranym pacientiim se SAFS, u nichz 1é¢ba itra-
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konazolem nevedla k dostate¢nému efektu, nabidnout aditivni
lé¢bu systémovou enzymoterapii.

Predkladana kazuistika popisuje jednu z nasich prvych po-
zitivnich zkuSenosti a diskutujeme pro/contra.

Kazuistika

Prezentujeme kazuistiku pacientky ro¢nik 1973, ktera je v nasi
soustavné péci od roku 2010.

Anamnéza bez ziejmé alergické rodinné zatéze, bez atopic-
kych projevii v détstvi. Astenického habitu, celozivotni neku-
racka. Vyucena $icka, pracovala zprvu jako délnice v pradelné,
pozdéji svadlena. Dechové potize, které specifikovala jako
»témér trvaly kasel®, udavala od 90. let, resp. po 20. roce véku.

Kasel byl zprvu suchy, pozdéji se objevovala stale castéjsi ze-
lenava expektorace. Na konci 90. let prodélala prvy ,,zapal plic
vlevo® s dusnosti. Po roce 2000 prodélala nékolik dal$ich pneu-
monii ovéfenych rentgenologicky, lécena vzdy antibiotiky
(ATB) u praktického lékare — dle udajii nemocné byl nalez vzdy
vlevo.

Az v roce 2007 pro pneumonii v levém dolnim laloku byla
pacientka poprvé vysetfena pneumologem a dostala se do sou-
stavné specializované péce. Na zakladé funkéniho vysetfeni
(pozitivni bronchodilata¢ni test) bylo diagnostikovano astma,
zavedena lécba IKS+LABA, pro anamnestické tdaje bohatsi
expektorace a recidiv pneumonii vysloveno podezteni na bron-
chiektazie. CT vySetfeni potvrdilo oboustranné bronchiektazie
(BE) s maximem v levém dolnim laloku a lingule. Vysloveno
podezieni na ABPA - celkové IgE v normé, specifické IgE na
ubikviterni alergeny véetné plisni rodu Aspergillus negativni.

Pro recidivujici pneumonie v levém dolnim laloku a domi-
nujici nalez BE tamtéz se na zacatku roku 2010 pacientka po-
prvé dostala ke konzilidrnimu vysetfeni na nasi kliniku. Po vy-
louceni ciliarni dysfunkce, cystické fibrézy a imunodefektu a dle
CT nalezu vyrazné dominance ¢etnosti a velikosti BE v levém
dolnim laloku byla indikovana levostranna dolni lobektomie
(LDL). Pfed planovanou operaci méla pacientka autonehodu,
utrpéla zdanlivé bandlni uraz hlavy, aviak ten byl 3. den kom-
plikovan rozvojem iktu z uzavéru levé krkavice; pacientka byla
uspésné operovana ve Vojenské nemocnici v Praze. K planované
lobektomii se tak dostala na zacatku ffjna 2010. Funkce plic
pred operaci pti medikaci salmeterol/flutikason propionat (Se-
retide) 50 ug/500 pg 2x1 s hranicni restrikéni vadou (VC 70 %
n.h., TLC 90 % n.h.), bez obstrukce (FEV, 92 % n.h., normalni
tvar kiivky). Lobektomie probéhla bez periopera¢nich kom-
plikaci, pooperacni prubéh byl komplikovan pravostrannou
pleuropneumonii, pacientka byla prelozena na nasi kliniku.
Mikrobiologické kultivace vypotku (véetné mykologické) byly
negativni, v KO mirna leukocytéza s lehkou neutrofilif a po-
mérné vyznamnou eozinofilii (11 %). Bronchoskopie obou-
stranné s nalezem klidné atrofické sliznice, pahyl po lobektomii
klidny, mikrobiologické odbéry véetné galaktomananu nega-
tivni. Nalez ustoupil po ATB 1é¢bé, nasledné byla provadéna
dechovd rehabilitace, pacientka byla dimitovana 19. 11. 2010.

Na zacatku roku 2011 pfi ambulantni kontrole téméf plna
resorpce vypotku, laboratorné bez znamek zanétu. Funk¢éné pri
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pokracujici medikaci pripravkem Seretide 50 pg/500 ug pfi-
tomna restrikéni porucha s VC 60 % n.h., bez znamek ob-
strukce. Béhem prvého pololeti roku 2011 se plicni funkce dale
normalizovaly (resp. restrikéni vada s VC 70 % n.h., TLC 85 %
n.h,, FEV, 75 % n.h. a normalni tvar kfivky).

V zari 2011 byla pacientka pfedana do péce nasi poradny
pro tézké astma. Funkee plic byly stabilizovany (FEV, 75 % n.h.
priredukci VC na 66 % n.h.). FeNO 10 ppb. Kozni prick testy
na ubikviterni alergeny vykazovaly izolovanou slabsi pozitivitu
pouze na Aspergillus fumigatus. Laboratorni dovysetfeni pro-
kazalo zvysenou koncentraci celkového IgE (359 IU/ml) a izo-
lovanou, vyznamnou pozitivitu specifickych IgE protilatek viici
A. fumigatus (19,5 IU/ml). Revidovali jsme vysledek vysetfeni
specifického IgE viici aspergiltim z roku 2007. Od velmi dobte
spolupracujici ambulantni kolegyné jsme dostali informaci, ze
byly vysetfovany specifické IgE viici Aspergillus clavatus a As-
pergillus niger (oboji v normé), ne vak viici A. fumigatus. Kon-
trolni CT bez progrese bronchiektazii.

V ramci laboratorniho screeningového vysetfeni tézkych
astmatikd jsme vySetrili — vedle panelu specifickych IgE na ubi-
zakladni parametry systémové a orgdnové (auto)imunity. Byly
zjistény vysoké titry autoprotilatek vii¢i transglutaminaze, en-
domysiu a gliadinu (IgA), indikovali jsme gastroenterologické
vySetfeni pro podezieni na celiakii.

Pneumologické nalezy jsme uzavreli jako tézké astma s my-
kotickou senzibilizaci, resp. ABPA (vzhledem k pfitomnosti
BE). Onemocnéni bylo od doby operace stabilizovano, proto
jsme ponechali zavedenou medikaci, pacientku jsme dale vy-
bavili flutterem k usnadnéni bronchialni toalety, dale nebuli-
zatorem a mukolytiky. Pro pripad eventudlnich exacerbaci ast-
matu jsme doporucili provedeni skiagramu hrudniku a pfi
soucasnych znamkach eozinofilie doplnéni 1é¢by o naraz ste-
roidd a zvazit 1-2mési¢ni podavani intrakonazolu (vydan ne-
mocné).

Gastroenterolog provedl enterobiopsii a rovnéz (pro nalez
suspektni mykotické ezofagitidy) i biopsii jicnu. Na zakladé
histologickych nalezti byla potvrzena diagnéza celiakie, dale
pak diagnoéza mykotické ezofagitidy (epitel jicnu prostoupen
pseudohyfami a pucicimi bunikami houby rodu Candida). Ne-
mocna byla prelé¢ena ketokonazolem (Nizoral) a byla ji dopo-
rucena bezlepkova dieta.

I po zbytek roku 2011 byla pacientka zcela bez potizi, vratila
se do spolupéce své spadové plicni 1ékarky, plicni funkce na
konci roku dale zlepseny (VCiFEV, 80 % n.h.), davka Seretide
redukovana na 50 pg/250 pg 2x1.

V breznu roku 2012 byla zaznamenana prva exacerbace ast-
matu s dusnosti a teplotami. Vzhledem k rentgenovému nalezu
drobnéjsiho nehomogenniho infiltratu v levém dolnim poli
(suspektné tedy v lingule) a mirné eozinofilii v KO (FeNO ani
ECP nebylo k dispozici) zah4jil ambulantni pneumolog dle na-
$eho doporuceni 10denni naraz systémové kortikoterapie
(36 mg metylprednisolonu p.o.) a mési¢ni kiiru itrakonazolem
(Prokanazol) 2x100 mg. Stav se rychle upravil.

Dalsdi hore¢nata exacerbace se dostavila za vice nez rok
v kvétnu 2013. Levostranny RTG nélez nékolika infiltrat byl
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provazen leukocytézou s neutrofilii, hodnota CRP byla 53 mg/l,
proto byl nasazen zprvu Augmentin (amoxicilin/kyselina kla-
vulanova). Tato 1é¢ba vsak ziistala bez zfejmého efektu, proto
byla opakovana vyse uvedend kura systémové kortikoterapie
(SKT) s itrakonazolem (Prokanazol), s upravou a normalizaci
rentgenového nalezu do 14 dn, funkce plic do 3 tydnt.

V prosinci 2013 daldi exacerbace - levostranny nélez mél jiz
charakter pleuropneumonie, ambulantni pneumolog ihned na-
sadil kombinaci SKT + Prokanazol opét s pomérné rychlou
ptiznivou odezvou.

Dalsi exacerbace byla zaznamendna v zafi 2014 - opét levo-
stranny RTG nalez, v KO leukocytdza bez eozinofilie. Osettujici
lékar jiz mél k dispozici méfeni FeNO - vyslednd hodnota
v souhlase s nalezem v KO nizka (7 ppb). Pacientka byla pre-
lécena doxycyklinem s dobrym efektem. Nasledné funkéni hod-
noty VC a FEV, byly v normé, pritomny vsak byly znamky tr-
vajici obstrukce malych dychacich cest, proto byla lé¢ba
ptipravkem Seretide zaménéna za MDI Fullhale (salmetrol/flu-
tikason propionat) 25 ug/250 pg cestou inhala¢niho nastavce
AeroChamber.

Béhem roku 2015 doglo k vyznamnému zvyseni frekvence
exacerbaci a jejich tize (celkem 3x), spojenych s rliznymi prii-
kazy eozinofilie (diff. KO, FeNO, ECP) a vzestupu koncentrace
celkového IgE, vyzadujicimi 1é¢bu SKT + itrakonazolem. Ani
déletrvajici udrzovaci davky p.o. steroidti (methylprednisolon
- Medrol 4-8/mg den) spolu s 3-4mési¢nim podavanim anti-
mykotika jiz nestacily — posuzovano komplexné dle funkce plic,
charakteru sputa, znamek eozinofilie a koncentrace celkového
IgE. Protoze dlouhodobé podavani nizkych davek SKT bylo
provazeno recidivou mykotického sooru, resp. ezofagitidy, na
konci roku 2015 jsme od SKT ustoupili a zaroven zesilili inha-
la¢ni 1é¢bu o tiotropium v systému Spiriva Respimat.

P1i dalsi exacerbaci na zac¢atku roku 2016 jsme provedli jen
10denni naraz steroidti, prodlouzili jsme v§ak podavani itra-
konazolu (Prokanazol) na 6 mésicti do konce Cervna.

V zati 2016 se vsak dostavila dalsi exacerbace, spojené s vy-
raznou eozinofilii (ECP 117 pg/l).

Po revizi dosavadniho nepfiznivého priibéhu jsme proto pti-
kro¢ili k doplnéni obvyklé 1é¢by exacerbace podavanim systé-
mové enzymoterapie (Wobenzym) v davce 2x7 tbl. Stav se plné
upravil do Sesti tydntl, po dvou mésicich jsme ukon¢ili 1écbu
itrakonazolem i pfipravkem Wobenzym.

Béhem celého roku 2017 byla nemocna pouze s jednou mir-
nou exacerbaci na prelomu kvétna/¢ervna, kdy postacoval
5denni naraz SKT a 4tydenni lécba antimykotikem.

P1i kontrole na konci prosince 2017 byla pacientka na lé¢bé
Fullhale 25 ug/250 pg 2x1, tiotropium (Spiriva Respimat) 2-0-0
bez potizi, funkce plic byly ptiméfené stavu po LDL, bez ob-
strukce a zndmek floridniho zanétu (VC 78 % n.h., FEV, 80 %
n.h., normalni tvar ktivky F/V), FeNO 9 ppb.

Diskuse

Nase sdéleni obsahuje tii zdsadni diskutabilni oblasti, tykajici
se lécebnych moznosti pacientt s tézkym astmatem s mykotic-
kou senzibilizaci.
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Prvou oblasti jsou otazky spjaté s indikaci a vlastni 1é¢bou
antimykotiky (druh antimykotika, zptisob podavani, davka
a délka podavani). Druhou oblasti pak moznosti biologické
lé¢by (dnes vedle anti-IgE ilécba ovliviujici IL-5 patogenezi).
Treti oblasti je [éc¢ba systémovou enzymoterapii.

K prvé a druhé otdzce je v odborné literatue pomérné malo
dat ajesté méné jednoznacnych klinickych doporuceni.!18:19:21
Soucasné tato vysoce specializovand problematika presahuje
poslani uvedené kazuistiky, spadd do problematiky pracovist
narodnich center pro tézké astma.?? Je vSak zadouci dostat do
povédomilékari pecujicich o astmatiky, jaké nové moznosti se
pro jejich pacienty nabizeji — soucasné spolu s tim, Ze nepfinasi
spasu véem nemocnym a realna praxe je zatiZzena rtiznorodymi
limitacemi.!>!¢ To bylo divodem, pro¢ jsme se vindividudlnich
ptipadech rozhodli u nékterych pacientti se SAFS pro tfeti moz-
nost —1é¢bu systémovou enzymoterapii. K zodpovézeni otazek
v daném pripadé existuji jen experimentalni data bez klinickych
zkusenosti, kdy lze vychazet pouze z analogie s antibiotickou
lé¢bou chronickych infekci.!7-2324:25

Lécba antimykotiky

Spole¢né mezinarodni doporuceni ERS/ATS pro 1écbu tézkého
astmatu z roku 2014 pfipousti zvazit 1écbu antimykotiky pouze
v pripadé ¢asto exacerbujici ABPA (coz je ptipad uvadéné ka-
zuistiky), ne u jinych forem SAFS. Dokument GINA se do-
konce ani ke konci roku 2017 problematikou SAFS/ABPA
viibec nezabyvd - v ramci tézkého astmatu pouze doporucuje
duaslednou fenotypizaci a postoupeni nemocnych do speciali-
zovanych center. V letech 2009-2012 jsme se tak mohli fidit
pouze vysledky ojedinélé studie a bliz§ich doporuceni, ziska-
nych osobnimi kontakty s autory.?® Sou¢asné jsme byli v dav-
kach a délce podavani antimykotika zdrzenlivi - diivodem byl
ojedinély nezadouci ucinek itrakonazolu (hepatotoxicita)
ujednoho z nasich prvych pacientti se SAFS, kdy jsme pouzili
vyssi davky (400 mg/den).

Dnesni doporucenti se ustaluji na vétSinou 4mési¢nim po-
davani itrakonazolu (ev. vorikonazolu) v davce 2x200 mg v pii-
padeé exacerbujici ABPA, v pfipadé¢ indikace u SAFS trva nazo-
rova nejednota pro'*2!/kontra'2. Mnozi se literarni iidaje stran
zkusenosti s dal$imi antimykotiky, zatim v$ak nepronikly do
obecnych doporuceni.!s1

Biologicka lécba
Stavajici moznosti biologické 1écby SAFS jsou u nas t.¢. pred-
stavovany anti-IgE protilatkou (omalizumab - Xolair), v pri-
padé soucasné pritomné vyznamné eozinofilie pak anti-IL 5
protilatkami (mepolizumab - Nucala, reslizumab - Cinqaero).
V brzké dobé 1ze ocekavat i nastup biologické 1é¢by ovliviujici
imunologické déje vedouci jak k eozinofilii, tak alergii (které
jsou, zvlasté u alergického fenotypu, tzce spjaty), tj. zasahujici
signalni drahy IL-4/13 (lebrikizumab, pitrakinra, dupilumab
aj.).te

Lécba anti-IgE protilatkou je v CR t.& podévana vice nez
200 astmatikiim, mezi nimiz je fada pacient se SAFS. Tzv.
»ochota k thradé 1éc¢by” systémem zdravotniho pojisténi je
vSak v pripadé dospélych astmatiki limitovana pouze pro ne-
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mocné s hodnotami celkové koncentrace IgE do 700 IU/ml, a¢
v SPC ptipravku je uvedena hodnota 1 500 IU/ml. Pfitom pravé
pro nemocné se SAFS je typické, Ze jejich hodnoty casto pre-
sahuji 700 IU/ml.

Lécba anti-IL 5 naopak neni hodnotami koncentrace celko-
vého IgE ze svého principu nijak limitovéna a léceni mohou
byt i nemocni majici koncentrace celkového IgE vy$sinez 1 500
IU/ml. K dnesku (konec roku 2017) v$ak nebyly pro zadny
z obou uvedenych preparati stanoveny podminky thrady a 1é-
¢eno je t.¢. jen nékolik nemocnych.

Lécba systémovou enzymoterapii
Nastinéné medicinské i technicko-ekonomické problémy pii
1écbé pacienti s tézkym astmatem s mykotickou senzibilizaci
nas vedly k hledani cest, jak zefektivnit stavajici moznostilécby,
predevsim ,kauzdlni® 1é¢bu antimykotiky. Vzhledem k urcité
analogii s cystickou fibrézou volba padla na moznost systémové
enzymoterapie (SET), a to z vice divodu:

a) tato lécba je mezilaickou verejnosti v mnoha indikacich po-
puldrni a $iroce pouzivana (pooperac¢ni a posttraumatické
edémy a hematomy, lymfedém, zvlasté sekundarni pii ope-
racich prsu, adjuvantni pisobeni u nékterych revmatickych
stavl a pfi antibiotické 1é¢bé zvlasté sinusitid a urogenital-
niho traktu)?

b) neni hrazena systémem zdravotniho pojisténi, je vak volné
dostupna/prodejna v 1ékarnach, vyzaduje tedy aktivni roz-
hodnutia angazovani (mj. finan¢niho) ze strany nemocného

c) jeve velké vétsiné dobie snasena a neni zatizena zavaznymi
nezadoucimi ucinky a interakcemi (vyjma krvacivych
staviy)20-23

d) existuji experimentalni a/nebo klinicky analogické situace,
na zakladé kterych lze predpokladat, Ze mtize byt pfinosna
i u nemocnych se SAFS lécenych antimykotiky.232425

Systémova enzymoterapie vyuziva predev$im peptidazy, a to

jak Zivocisného, tak rostlinného piivodu, které hydrolyticky

$tépi bilkovinné, resp. peptidické retézce. Nejedna se vsak
olécbu substitu¢ni, uzivanou v gastroenterologii predevsim pri
pankreatické insuficienci, kdy se vyuziva jejich ptisobeni pfimo

v travicim traktu. Systémova enzymoterapie vyuziva hydroly-

tického ptlisobeni té ¢asti p.o. podanych enzymt, které se do-

stavaji v intaktni formé z GIT do systémového obéhu. Prestoze
se jedna o velmi malou ¢ast z podaného mnozstvi (do 1 %), vy-
kazuji své ucinky i ve vzdalenych mistech zdnétu.?” Dle SPC
jsou nékteré pripravky SET doporucovany mj. jako podptirna
lécba pti podavani antibiotik pti chronickych a recidivujicich
bakteridlnich zanétech, kdy usnadnuji jejich prinik do tkani,
predevsim diky jejich fibrinolytické a trombolytické aktivité.

V souvislosti se SAFS je pozoruhodny dalsi efekt SET, kterym

je tépeni adheznich molekul - proces kolonizace za¢ina pravé

vzajemnou interakci adheznich molekul (lektiny, integriny atp.)
epitelu a plisnovych spor?>28 a je zasadnim momentem pro dalsi

VyVvoj nemoci.
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Zaver

Vysledky malé série kazuistik nemohou nahradit rozsdhlé,
radné provedené studie. Mame vsak za to, ze vzhledem k bez-
pecnosti této 1écby a dosavadnim prevazné pozitivnim zkuse-
nostem predstavuje systémova enzymoterapie jednu z moznosti
doplnkové 1é¢by u vybranych pacientt s tézkymi pribéhy ast-
matu s mykotickou senzibilizaci. Dle naseho nézoru se jedna
z medicinského pohledu predev$im o nemocné, u kterych ani
lécba systémovymi kortikosteroidy a antimykotiky nevede ke
kontrole nebo je zatizena nezddoucimi u¢inky a zaroven z riiz-
nych divodi nedosahnou na moznosti biologické 1é¢by. Z lid-
ské stranky pak o nemocné, ktefijsou ochotnia schopni aktivné
investovat do svého zdravi, a to i s tou podminkou, Ze pozitivni
efekt nelze predem zarucit.

Literatura

1. Global Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma Management and
Prevention. Global Initiative for Asthma, 2017. (online: http://www.gina-
sthma.org/03/2017)

2. Tefl, M., Cép, P, Dvotékova, R. et al. Doporuceny postup diagnostiky a 1écby
bronchialniho astmatu. Semily: GEUM, 2015.

3. Langen, U. Asthma and Sensitization Pattern in Children. In: Pereira, C.
(Ed.) etal. Allergic Disease - highlights in the clinic, mechanisms and treat-
ment. (online: https://www.intechopen.com/books/allergic-diseases-high-
lights-in-the-clinic-mechanisms-and-treatment/asthma-and-sensitization-
pattern-in-children)

4. Tefl, M., Rybnicek, O. Asthma bronchiale v pfi¢inach a klinickych obrazech.
2. vydani. Semily: GEUM, 2008.

5. Matricardi, P. M. Ttidéni IgE-odpovédi do skupin podle molekuldrnich
profili a jeho mozné disledky pro specifickou imunoterapii. Curr Opin
Allergy Clin Immunol/CS 2014, 11: 17-24, 2014.

6. Hatzler, L., Panetta, V., Lau, S. et al. Molecular spreading and predictive
value of preclinical IgE response to Phleum pratense in children with hay
fever. ] Allergy Clin Immunol 130, 4: 894-901, 2012.

7. Patelis, A., Gunnbjornsdottir, M., Malinovschi, A. et al. Population-based
study of multiplexed IgE sensitization in relation to asthma, exhaled nitric
oxide, and bronchial responsiveness. ] Allergy Clin Immunol 130, 2: 397-
402, 2012.

8. Denning, D. W,, O'Driscoll, B. R., Hogaboam, C. M. et al. The link between
fungi and severe asthma: a summary of the evidence. Eur Respir ] 27, 3:
615-626, 2006.

9. Fukutomi, Y., Taniguchi, M. Sensitization to fungal allergens: Resolved and
unresolved issues. Allergol Int 64, 4: 321-331, 2015.

10. Del Giacco, S. R., Bakirtas, A., Bel, E. et al. Allergy in severe asthma. Allergy
72, 2:207-220, 2017.

11. Agarwal, R. Severe asthma with fungal sensitization. Curr Allergy Asthma
Rep 11, 5: 403-413, 2011.

12. Chung, K. F,, Wenzel, S. E., Brozek, J. L. et al. International ERS/ATS guide-
lines on definition, evaluation and treatment of severe asthma. Eur Respir |
43, 2: 343-373,2014.

13. Pasqualotto, A. C., Powell, G., Niven, R., Denning, D. W. The effects of an-
tifungal therapy on severe asthma with fungal sensitization and allergic
bronchopulmonary aspergillosis. Respirology 14, 8: 1121-1127, 2009.

14. Agarwal, R., Aggarwal, A. N., Gupta, D,, Jindal, S. K. Aspergillus hypersen-
sitivity and allergic bronchopulmonary aspergillosis in patients with bron-
chial asthma: systematic review and meta-analysis. Int ] Tuberc Lung Dis
13, 8: 936-944, 2009.

15. Akuthota, P., Weller, P. . Clinical manifestation and diagnosis of allergic
bronchopulmonary aspergillosis. UpToDate, 2017. (online: https://www.up-
todate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-allergic-
bronchopulmonary-aspergillosis)

1/2018 19



TEZKE ASTMA S MYKOTICKOU SENZIBILIZACI
A SYSTEMOVA ENZYMOTERAPIE

16. Tetl, M. Biologickd 1é¢ba astmatu. In: Medical Tribune Brevit 2017-2019.

17.

1

19.

20.

2

2

2

o]

—

2.

w

Praha: Medical Tribune, 2017. (s. 68-76)

SPC lé¢ivého pripravku Prokanazol. (online: http://www.sukl.cz/modu-
les/medication/download.php?file=SPC95517.pdf&type=spc&as=proka-
nazol-spc)

. Chishimba, L., Niven, R. M., Cooley, J., Denning, D. W. Voriconazole and

posaconazole improve asthma severity in allergic bronchopulmonary as-
pergillosis and severe asthma with fungal sensitization. ] Asthma 49, 4:
423-433,2012.

Chishimba, L., Langridge, P, Powell, G. et al. Efficacy and safety of nebulised
amphotericin B (NAB) in severe asthma with fungal sensitisation (SAFS)
and allergic bronchopulmonary aspergillosis (ABPA). ] Asthma 52, 3: 289-
295, 2015.

SPC lécivého pripravku Wobenzym. (online: http://www.sukl.cz/modu-
les/medication/download.php?file=SPC108812.pdf&type=spc&as=woben-
Zym-spc)

. Akuthota, P, Weller, P. E. Clinical manifestation and diagnosis of allergic

bronchopulmonary aspergillosis. UpToDate, 2017. (online: https://www.up-
todate.com/contents/clinical-manifestations-and-diagnosis-of-allergic-
bronchopulmonary-aspergillosis)

Sedlak, V., Chlumsky, J., Tefl, M. et al. Doporuceny postup diagnostiky
a lécby obtizné lé¢itelného bronchialniho astmatu. Ceska pneumologicka
a ftizeologicka spole¢nost, 2016. (online: http://www.pneumologie.cz/gu-
idelines/)

. Jezdinsky, J. Systémova enzymoterapie. In: Lincovd, D., Farghali, H., Cepelik,

J. et al. Zakladni a aplikovana farmakoterapie. 2. vyd. Praha: Galén, 2007.
(s. 606-611)

Anotace

Uzite¢né tabulky pro praxi

24.

2

w

26.

2

~N

28.

nejen v internich oborech

Ondrej Hloch

Slovy souhrnu anotované publikace - ,,Témér kazdy, nejen mlady a za¢inajici lékat, ma sviij poznamkovy blok, notysek,
poznamky v telefonu nebo jakykoliv jiny vlastni zdroj informaci, ze kterych ve své klinické praxi cerpa. Pravé takovéto

poznamky byly pfed mnoha lety na zacatku vzniku této publikace.*

Nouza, K., Nouza M. Systémova enzymoterapie — peroralni podavani kom-
binace protedz: farmakologie a vyuziti v 1é¢ebné praxi. Praktické lékdrenstvi
2, 3:123-125, 2006.

. Unzeitig, V., Dvordk, V., Hlavackovd, O. et al. Systémova enzymoterapie

v 1é¢bé recidivujici vulvovagindlni kandidézy. Ceskd gynekologie 78, 2:
187-194, 2013.

Ruzickova-Kirchnerova, O., Tefl, M., Mirka, H. et al. Alergické a broncho-
pulmondlni aspergiléza (ABPA) a moznosti jeji 1écby — kazuistika. Stud
Pneumol Phtiseol 70, 4: 149-154, 2010.

. Lorkowski, G. Gastrointestinal absorption and biological activities of serine

and cysteine proteases of animal and plant origin: review on absorption of
serine and cysteine proteases. Int ] Physiol Pathophysiol Pharmacol 4, 1:
10-27, 2012.

Croft, C. A., Culibrk, L., Moore, M. M., Tebbutt, S. J. Interactions of Asper-
gillus fumigatus conidia with airway epithelial cells: a critical review. Front
Microbiol 7: 472, 2016.

doc. MUDr. Milan Tefl, Ph.D.
Klinika pneumologie a ftizeologie
Fakultni nemocnice Plzen
Edvarda Benese 1128/13

305 99 Plzen-Bory

Onulfe] Hiach

Uzitecné tabulky pro praxi
nejen v internich oborech

Co najdeme v ,poznamkovém bloku“ MUDr. Ondieje Hlocha z Interni kliniky 2. LF UK v Motole
(anejen jeho, jak naznacuje podékovani 21 odbornym konzultantim, vesmés prednim ¢eskym odborniktim)? Prak-
tické a uzite¢né poznambky, které se vim mohou hodit v situaci, kdy nemate cas jit si pfipomenout svou pochybnost
do velké ucebnice - tieba zjednodusenou klasifikaci astmatu, prehled symptomit podle mMRC skére, pomocna kritéria pro zarazeni transsudati a stovky
dalgich norem, tabulek, zjednodugenych definic a vysvétleni. Ze jste pneumolog a takovéto tidaje jsou pro vas denni chleba? A jste si jisti, ze totéz mizete Fici

i o0 revmatologii, angiologii a dalsich oborech interniho lékarstvi?

Mald a uzite¢nd knizecka urcena do kapsy, v praktické krouzkové vazbé, si nehraje na uc¢ebnici ani monografii, neni urcena pro systematické studium, ale

je nesmirné uzite¢nd a muze vam vytrhnout trn z paty ve chvili nouze.

Nutno ocenit, ze publikace se snazila byt up-to-date a zachytit ve vSech oborech posledni vyvoj at jiz v diagnostice ¢i terapii. Pro tisténou publikaci je to
ukol nesmirné naro¢ny, prfi takovémto zabéru snad az nesplnitelny. 384 stran poznamek je hodné, ale nikdo vam nebrani ty, které se vam hodit nebudou,
z krouzkové vazby vytrhnout. Jen pro pfisti vydani bych vydavateli doporucil pridat za kazdou kapitolu (tabulky jsou rozdéleny podle oborti — angiologie,
diabetologie, pneumologie...) nékolik prazdnych listd, aby si uzivatel mohl doplnit i vlastni poznamky a pribézné aktualizovat informace.

Grada, Praha, 2018, ISBN 978-80-271-0311-9, 1. vydani, 384 stran 16x14 cm, 499 K¢

20

KAZUISTIKY V ALERGOLOGII, PNEUMOLOGII A ORL

Publikaci je mozné zakoupit na www.grada.cz

1/2018



Vliv rehabilita¢ni 1écby na ventilacni parametry

a silu dychacich svalil u pacientky
s Parkinsonovou nemoci
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Souhrn

Mezi hlavni projevy Parkinsonovy nemoci patfi hypokineze, rigidita a klidovy tres.
U takto nemocnych se ¢asto vyskytuji také poruchy rovnovahy a je u nich i zvysené riziko
padi. Méné ¢asto se u Parkinsonovy nemoci popisuji poruchy dychani, které vsak mohou
komplikovat jak bézné denni ¢innosti, tak i pohybové aktivity pacienttl. V pozdéjsich
stadiich nemoci pak mohou byt pfi¢inou dalsich zdravotnich komplikaci. Proto je u takto
nemocnych nezbytné zjistovat poruchy dychani véas. Pokud se poruchy dychéani u paci-
entll vyskytnou, je diilezité zaradit do terapie i komplexni rehabilita¢ni 1écbu zahrnujici
respiracni fyzioterapii, ktera je cilena na zvyseni rozvijeni hrudniku, zvyseni sily dychacich
svald, podporu fyziologického dechového vzoru, usnadnéni expektorace a podporu po-
lykani.

Summary

The effect of physiotherapy on ventilation parameters and strength of respiratory
muscles in a female patient with Parkinson disease

Cardinal motor features of Parkinson's disease include hypokinesia, rigidity and tremor
at rest. Balance disturbances are often also present in patients with Parkinson's disease
and there is also an increased risk of falls. Breathing disorders are not often presented by
patients with Parkinson's disease, although they may negatively influence activities of
daily living and the level of daily physical activities. Moreover, they may be the cause of
other serious health complications in advanced stages of Parkinson's disease. Therefore,
it is very important to assess breathing disorders in patients with Parkinson's disease. If
breathing disorders are present, it is necessary to include a comprehensive rehabilitation
treatment including respiratory physiotherapy. The main aim of this treatment is to in-
crease chest expansion, respiratory muscles strength, improve breathing pattern, facilitate
expectoration and support swallowing in patients with Parkinson's disease.

Neumannovd, K., Dupalovd, D., Slachtovd, M., Dvoidk, R. Vliv rehabilitacni 1é¢by na ventilaéni pa-
rametry a silu dychacich svalii u pacientky s Parkinsonovou nemoci. Kazuistiky v alergologii, pneu-
mologii a ORL 15, 1: 21-27, 2018.
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Uvod

Parkinsonova nemoc je po Alzheimerové nemoci druhé nej-
Castéji se vyskytujici neurodegenerativni onemocnéni.? Etiolo-
gie neni dosud objasnéna. V patogenezi se pravdépodobné
uplatnuje kombinace genetické predispozice a vlivu exotoxint
a endotoxintl. Dochdzi k zaniku neuront produkujicich dopa-
min zejména v pars compacta substantiae nigrae. Neurodege-
nerace v$ak postihuje v pribéhu onemocnéni i dalsi struktury
a dle teorie Braaka* jsou postupné zasazeny predilek¢ni oblasti
mozku od prodlouzené michy az po neokortex.

Klinickd definice Parkinsonovy nemoci je zaloZena na pfi-
tomnosti priznakt hypokineze, rigidity a klidového tfesu, které
charakteristicky ustupuji po ddvce dopaminergni léc¢by.!* Ne-
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méné vyznamné jsou poruchy rovnovahy a svalové dysbalance,
které maji vliv na motoriku a mohou zvy3ovat riziko padu.
U nemocnych se mohou vyskytovat také nemotorické priznaky
(psychické, senzitivné-senzorické, spankové a autonomni dys-
funkce) v rtizné tizi.

U nemocnych s Parkinsonovou nemoci se vyskytuji kromé
typickych motorickych ptiznaki také poruchy dychani a poly-
kani?! Poruchy dychani v§ak nebyvaji vzidy véas rozpoznany,
nebot pacienti s timto onemocnénim si na dechové obtize ob-
vykle nestézuji. U pacientl s Parkinsonovou nemoci muize byt
kombinace restrik¢ni a obstrukéni ventila¢ni poruchy.!® Ome-
zeni pohyblivosti hrudniho kose béhem dychani je spojené se
semiflekénim drzenim trupu a rigiditou hrudniku. U pacientt
s Parkinsonovou nemoci byvd pfi spirometrickém vysetfeni
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zjistén obstrukéni tvar spirometrické kiivky s poklesem stred-
nich inspira¢nich i exspira¢nich pritokd. Nartstd celkovy
odpor a klesa u nich funkéni rezidualni kapacita.®!4 Restrikéni
ventila¢ni porucha je spojena se snizenim elasticity hrudniku,
rigiditou hrudniho kose a ¢asto pfitomnymi deformitami patete
- skoliézou a kyfoskoliézou.'® Dalsi dechova dysfunkce je spo-
jena se snizenim sily nadechovych i vydechovych svalt a po-
rusenim souhry mezi dychdnim a polykdnim.!->11724 U zdra-
vych osob nasleduje po polknuti exspirium, zatimco u osob
s Parkinsonovou nemoci se muze vyskytovat po polknuti in-
spirium nebo muze pacient polykat béhem nadechu.!® V§echny
tyto zmény mohou mit vliv nejen na subjektivni dechové obtize,
ale také na sniZeni efektivity kasle a ¢asté aspirace. Aspirace
mohou vést ke vzniku aspira¢ni pneumonie, ktera je jednou
z nejcastéjsich pri¢in morbidity a mortality u pacientd s Par-
kinsonovou nemoci.10:1216 Ptesto vSak stale nejsou v bézné
klinické praxi u vSech pacientti s Parkinsonovou nemoci de-
chové obtize cilené zjistovany. U takto nemocnych nejsou také
pravidelné vySetfovany a hodnoceny ventila¢ni funkce, sila dy-
chacich svalii a poruchy polykdni a neni pacientim véas dopo-
rucovana cilena rehabilita¢ni lé¢ba zaméfena na poruchy dy-
chani a polykani.

V uvedené kazuistice je prezentovan vliv rehabilita¢ni lé¢by
na ventilaéni funkee, silu dychacich svalt a subjektivni dechové
potize u pacientky s Parkinsonovou nemoci.

Kazuistika

Pacientce (61 let, nekuracka, Gfednice) byla Parkinsonova
nemoc diagnostikovana v roce 2002. Prvni obtiZe zacala sledo-
vat jiz v roce 2001, ve kterém se objevily subjektivné vnimané
poruchy motoriky levé horni koncetiny, které pacientka popi-
sovala jako pocit nekoordinované a nesikovné ruky. Nejvice se
to projevovalo pfi ¢innostech spojenych s jemnou motorikou.
Ddle byla u pacientky pfitomna tinava, ktera neodeznivala ani
po odpocinku. V soucasné dobé ma pacientka dle skaly Hoeh-
nové a Yahra stadium 3 a jeji nejvétsi obtizi jsou poruchy rov-
novahy béhem otaceni pii chiizi a pti vstavani. Poruchy rovno-
vahy byly spojené v poslednich Sesti mésicich se tfemi pady
bez zavaznéjsich nasledki. U pacientky se objevuje freezing.
Pokud se pfi chiizi nahle zastavi, nedafi se ji potom snadno ro-
zejit. V soucasné dobé pacientka uziva nésledujici 1éky — Cor-
bilta (levodopa, karbidopa a entakapon), Glepark (pramipexol)
a Viregyt-K (amantadin).

Pacientka se snazi ziistat pohybové aktivni, pfestoze vnima
v poslednim roce vyrazné zpomaleni chtize. Bézné denni ¢in-
nosti v domacnosti (vafeni, bézny uklid a ndkupy) pacientka
zvlada, ale v pomalejsim tempu. Jedenkrat tydné dochazi na
skupinové cviceni pro pacienty s Parkinsonovou nemoci
a 1x tydné chodi na jégové cviceni. Kazdodenné doma cvici
20 minut dle instruktaze fyzioterapeuta, kterou dostala béhem
skupinové lé¢ebné télesné vychovy. Cviceni je u ni zameéteno
nejen na parkinsonskou symptomatiku, ale také vzhledem k bo-
lesti dolni ¢asti zad (neurochirurgicka stabilizace - fixace seg-
mentt L4-S1 pro olistézu L4 a L5 v roce 2012) na aktivaci hlu-
bokého stabiliza¢niho systému patere.
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Dechové obtize se u pacientky poprvé objevily na jafe roku
2016 ptijizdé na kole do mirného kopce. Pacientka popisovala,
ze se ji nedafilo plné nadechnout. Od té doby vnima dechové
obtize pti jakékoli vétsi fyzické zatézi — napt. chiize do kopce,
chtize do schod, téz§i domaci prace. Pro dechové obtize musi
zpomalit chiizi nebo se zastavit a odpocinout si. Obdobné musi

odpocivat pfi vykonavani naro¢néjsich domdcich praci.

Vysetreni dychdni

U pacientky bylo provedeno spirometrické vysSetieni a vySetfeni
funkce dychacich svalti pomoci ptistroje ZAN 100 Handy USB
(nSpire Health Inc., Germany). Z ventila¢nich parametrii byla
hodnocena vitalni kapacita (VC), usilovné vydechnuty objem
za 1 sekundu (FEV,) a vrcholovy vydechovy pritok (PEF).
Funkce dychacich svalt byla posuzovana podle hodnot maxi-
malniho nadechového (P1,,.,) a vydechového (PE,,,,) Gstniho
tlaku. U pacientky byl dale zhodnocen okluzni tstni tlak (P0.1),
respira¢ni kapacita (P0.1/PI,,,), index dechové prace (TT;)
a dechovy vzor. Pro zhodnoceni dechového vzoru byl pouzit
pomér doby trvani nadechu k celkové dobé trvani dechového
cyklu (Ti/Ttot). Dechovy vzor byl zhodnocen i aspekei a bylo
vysetfeno rozvijeni hrudniku.

Terapie

Pacientce z diivodu subjektivnich dechovych obtizi byla dopl-
néna skupinova léc¢ebnd télesna vychova (obrazek 1) o techniky
respira¢ni fyzioterapie zahrnujici posturalné dechovy trénink.
Skupinova lé¢ebna télesna vychova probihd pravidelné 1x tydné
po dobu 10 mésicu. Pacientka ji navstévuje jiz od roku 2003.
Skupinova lécebna télesna vychova zahrnuje prvky aerobné-
rezistentniho tréninku. Uvodni &¢4st je zaméfena na rozcvicent,
zejména velkych kloubti v plném rozsahu, véetné protazeni nej-
Castéji zkracenych svalovych skupin. Klicovou ¢asti je aerobni
(kardiovaskularni) trénink ve stfedni az vyssi intenzité. Jedna
se pfedev$im o trénink chize v interiéru, s vyuzitim prekazek,
dudlnich kol s pomiickami, chtizi po schodech. Aerobni tré-
nink zahrnuje i trénink na pfistrojich: rotoped, elipticky trena-

Obr. 1: Skupinova lécebna télesna vychova u nemocnych
s Parkinsonovou nemoci
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zér ¢i chlizovy trenazér v minimalni délce trvani 20 minut.
Standardni soucasti skupinové 1é¢ebné télesné vychovy je ko-
rekce drzeni téla ve stoji a nacvik rovnovéhy véetné vyuziti ba-
lan¢nich pomticek (napf. bosu, posturomed, balan¢ni podlozky
a ¢ocky). Konvenc¢ni trénink rovnovahy byva doplnén i balanc¢-
nim vycvikem pomoci aktivnich videoher (Nintendo Wii, Ki-
nect), ktery je pacienty pozitiviné hodnocen. Dalsi ¢ast skupi-
nové lécebné télesné vychovy je zaméfena na nacvik transfert
(ptesuny z lehu do sedu, otaceni na ltizku, vstavani ze sedu do
stoje apod.), udrzeni sily svalstva dolnich koncetin, zlepSeni
koordinace, rytmické aktivity s hudbou a kolektivni hry. Zavé-
re¢na cast je cilena na zklidnéni, uvolnéni a relaxaci v koordi-
naci s dychanim. Celkovéd doba trvani cvicebni jednotky je
60 minut.

Respira¢ni fyzioterapie zahrnujici posturalné dechovy tré-
nink, ktera probihala v ramci individualni lé¢ebné télesné vy-
chovy, trvala 6 tydnt. Délka terapie byla 30 minut a konala se
jedenkrat tydné. Po celou dobu 6 tydni pacientka provadéla
kazdodenné posturalné dechovy trénink dle rozepsaného do-
maéciho rehabilita¢niho programu v délce trvani 15 minut
a v tomto domacim rehabilita¢nim programu pokracuje dale
samostatné i po ukonceni individudlnilécebné télesné vychovy.
Respira¢ni fyzioterapie byla zamérena na reedukaci dechového
vzoru, aktivaci brani¢niho dychania do terapie byl zatazen také
trénink nadechovych svalti s nddechovym trenazérem Thres-
hold IMT. Dalsi soucasti terapie byla také podpora vzptime-
ného drzeni téla, nebot napifimeni osového organu je klicové
pro usnadnéni mechaniky dychdni a rozvinuti hrudniho kose.
Pacientka obdrzela béhem individualni [é¢ebné télesné vychovy
také edukac¢ni materidly pro domaci rehabilita¢ni program, aby
mobhla techniky respirac¢ni fyzioterapie provadét kazdodenné
dle rozpisu jednotlivych cviceni. Na nadechovém trenazéru
Threshold IMT byl nastaven odpor na 30 % naméfené hodnoty
PI,,...» coz odpovidalo odporu 15 cmH,O. Pacientka nastaveny
odpor tolerovala a byla schopna provést spravny dechovy vzor
pti dychani pres trenazér. Pacientka dychala pfes dechovy tre-
nazér usty tak, aby byl vydech del$i nez nadech. Nadech i vydech
byl o vétsim objemu nez pfi klidovém dychani, ale nebyl ma-
ximdlni (obrazek 2). Nadech i vydech byl provadén plynule.

Obr. 2: Schéma dychani pfes nadechovy trenazér Threshold
IMT

dychani s trenaiérem

pauza

klidové dychani

nadech wydech pauza

Pacientka byla instruovana, aby s nadechem nezvedala ra-
mena a aby nedochdzelo ke kyfotizaci trupu s vydechem. Nacvik
dechového vzoru byl v sedu s oporou o horni koncetiny (obra-
zek 3). Postupné se pridavaly naro¢néjsi pozice — vzpiimeny
sed bez opory hornich koncetin i trupu, korigovany stoj, tan-
demovy stoj, stoj na obou dolnich koncetinach na mékké pod-
lozce (Airex podlozka) a stoj na jedné dolni koncetiné na pev-
ném povrchu. Prvni tyden pacientka trénovala dychdani pres
pomucku 1x denné vsedé (série 5x5 nadechtr). Od druhého
tydne 2x denné (série 5x10 nddechii) a kombinovala pozici
vsedé a v korigovaném stoji. Od tretiho tydne ztlistaval pocet
opakovani stejny, ale dychani se trénovalo ve vSech vyse uve-
denych pozicich. Od tretiho tydne se zvedal odpor na dechové
pomiicce vzdy o 2 cmH,O kazdy dalsi tyden.

Obr. 3: Trénink s dechovym trenazérem Threshold IMT
s oporou o horni koncetiny

Zdroj obrazku: archiv autorky

Od druhého tydne se pridal i silovy trénink nadechovych
svald, pfi kterém se pacientka snazila co nejvice a nejrychleji
nadechnout. Pacientka provedla vzdy dva silové nadechy za
sebou, které byly nasledovany odpocinkem s klidovym dycha-
nim bez trenazéru. Celkem pacientka provadéla 10 silovych
nddecht 1x denné (obrazek 4). Silové nadechy pacientka pro-
vadéla pouze ve vzptimeném sedu bez opory trupu a hornich
koncetin.

Obr. 4: Schéma silového tréninku s nadechovym trenazérem
Threshold IMT
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silny rychly
maximalni |
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Vysledky vysetreni
a) VySetfeni dychdni - vstupni vySetfeni

U pacientky bylo zjisténo nedostate¢né rozvijeni hrudniku,
které bylo kompenzovano eleva¢nim souhybem ramen a za-
pojenim pomocnych nadechovych svalii. Rozvijeni hrudniku
pres mesosternale bylo 4 cm, pres xiphosternale 2 cm. Spiro-
metrickym vySetfenim byla zji§téna lehce snizend hodnota usi-
lovné vydechnutého objemu vzduchu za 1 sekundu a vrcholo-
vého vydechového priitoku (tabulka 1). Byla potvrzena snizena
sila nadechovych svald, zvy$ena hodnota okluzniho tlaku, zvy-
$eny index dechové prace a zvy$ena hodnota respira¢ni kapa-
city. Zvyseni téchto hodnot svéd¢i pro inavu nddechovych
svaltl a diivod vys$si percepce dusnosti. U pacientky byla kratsi
doba trvani nadechu k celkové dobé trvani dechového cyklu
(tabulka 1).

Tab. 1: Ventila¢ni parametry a sila dychacich svala

sledované parametry

vstupni vySetfeni kontrolni vySetfeni

VC (% n.h.) 90 100
FEV, 82 95
PEF (I/s) 83 94
Pl (cmH,0) 49 61
Pl (% n.h.) 69,4 86,4
PE,.. (cmH,0) 113 117
PE o (% n.h.) 1235 127,8
PO.1 0,36 0,18
P0.1/PI,,.x 7 3
Ti/Ttot 83 % 91 %
TTonus 0,13 0,06

VC - vitalni kapacita, FEV, - usilovné vydechnuty objem za 1 sekundu, PEF - vrcholovy
vydechovy priitok, PI,,,, - maximalni nadechovy ustni tlak, PE,,, - maximalni vydechovy
ustni tlak, n.h. - nélezita hodnota, P0.1 - okluzni Gstni tlak, P0.1/PL,,,, - respira¢ni ka-
pacita, Ti/Ttot — pomér doby trvani nadechu k celkové dobé trvani dechového cyklu,
TT s — index dechové prace

b) Vysetteni dychani — vystupni vysetfeni

Jiz béhem absolvovani rehabilita¢ni 1é¢by pacientka vnimala
snizeni dechovych obtizi. Snizil se i vyskyt jeji inavy. Pacientka
popisovala pocit snazsiho a plnéjsiho nadechu béhem pohy-
bovych aktivit a béhem vykonavani domacich praci. Po ukon-
¢eni individualni lé¢ebné télesné vychovy doslo k vyrazné eli-
minaci dechovych obtizi béhem chiize i béhem naro¢néjsich
domacich praci. Pacientka vnimala i zlepSeni rovnovahy. V ob-
dobi absolvovani individualnilécebné télesné vychovy nedoslo
k vyskytu padu.

Kontrolnim vysetfenim bylo potvrzeno zvy$eni sily nade-
chovych svalii. Hodnota PI,,,,, dosahovala 86,4 % nalezité hod-
noty normy (vstupni hodnota byla 69,4 % nalezité hodnoty
normy). U pacientky doslo nejen ke zvyseni sily nadechovych
svald, ale doslo k normalizaci parametra P0.1 a P0.1/PI,,,
pomoci kterych se hodnoti tnava dychacich svalt. U paci-
entky se snizil i index dechové prace na fyziologickou hod-
notu. Spirometrickym vySetienim byly zjistény normalni
hodnoty sledovanych ventila¢nich parametrt (tabulka 1).
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U pacientky po ukonceni lé¢by byl zlepsen dechovy vzor,
béhem nddechu nedochazelo k eleva¢nimu souhybu ramen-
nich pletenct a zvysilo se rozvijeni hrudniku. Pacientka méla
rozvijeni hrudniku v obou etazich (ptes mezosternale i xipho-
sternale) 5 centimetrt, coz odpovida dostate¢nému rozvijeni
hrudniku.

Diskuse

Zuvedené kazuistiky i z pfedchozich studii'-? je patrné, Ze u pa-
cientti s Parkinsonovou nemoci se mohou vyskytovat poruchy
dychani doprovazené subjektivnim dechovym dyskomfortem.
To md pak negativni dopad na bézné denni ¢innosti pacienta.
Zde je dtilezité si uvédomit, Ze u pacientii s Parkinsonovou ne-
moci vlivem jejich onemocnéni dochazi k pfevaze pomalého
pohybu a ke snizeni urovné dennich pohybovych aktivit>?2, coz
miize vést k tomu, Ze ze za¢atku nemuseji dechové obtize u sebe
pozorovat. Pokud si vSak pacient dechové obtize jiz uvédomuje,
mize to mit vliv jak na dalsi snizeni irovné pohybovych aktivit
ijejich intenzity, tak na toleranci fyzické zatéZze i na participaci
nemocnych na spole¢enském zivoté. Prestoze pro pacienty
s Parkinsonovou nemoci nejsou subjektivni dechové obtize
v pocatecnich stadiich nemoci typické, s postupnou progresi
onemocnéni mohou neptijemné komplikovat bézné denni ¢in-
nosti a mohou vést k dal$im zdravotnim komplikacim, jejichz
vznik je spojeny zejména s poruchami polykani, neefektivni
expektoraci a aspiracemi.’>!*!2 Je proto velmi dilezité se
v ramci pravidelnych kontrol u Iékare cilené na dechové obtize
pacientti s Parkinsonovou nemoci ptat, nebot vét§ina pacientt
je pripisuje zhor$ené kondici a véku a lékate o jejich vyskytu
neinformuji. To pak mize vést k pozdni diagnostice poruch
dychani a k pozdnimu zafazeni cilené 1écby. Pacienti ¢asto ani
netusi, Ze existuje moznost cilené 1é¢by dechovych obtizi nejen
pomoci farmak, ale také pomoci specialniho cviceni. Obdobné
tomu bylo i u na$i nemocné.

Z vysledku jednozna¢né vyplyva, Ze u nasi pacientky byly
dechové obtize spojeny s dekondici nadechovych svalt. Po za-
fazeni jejich cileného tréninku s vyuzitim nddechového trena-
zéru Threshold IMT doslo ke sniZeni vyskytu dechovych obtizi
ike zvyseni sily nadechovych svalti a eliminaci inavy dychacich
svaltl. Tyto vysledky jsou v souladu s vysledky studie autort
Inzelberg et al.?, ktefi potvrdili, Ze trénink nadechovych svalt
vede ke snizeni vnimani dusnosti u nemocnych s Parkinsono-
vou nemoci.

U téchto pacienti je dulezité pfi vyskytu dechovych obtizi
provést nejen spirometrické vysetieni, ale cilené vysetfit i dy-
chaci svaly a vyskyt jejich tnavy, abychom ziskali co nejpo-
drobnéjsi zhodnoceni ventila¢nich parametrt a dechového
vzoru a mohli tak posoudit respira¢ni i pohybovou slozku dy-
chani. U pacientd s Parkinsonovou nemoci muze byt béhem
téchto vySetfeni zjisténa obstrukéni i restrikéni ventila¢ni po-
rucha a dysfunkce dychacich svali.!® Snizeni sily nadecho-
vych i vydechovych svalt bylo potvrzeno i v predchozich za-
hrani¢nich studiich.>*!¢ Baille et al.! uvadéji, ze u téchto
pacienttl byva vice snizena sila nadechovych svalti nez svali
vydechovych. Tak tomu bylo i u nasi pacientky, ktera méla silu

1/2018



VLIV REHABILITACNI LECBY NA VENTILACNI PARAMETRY
A SiLU DYCHACICH SVALO U PACIENTKY S PARKINSONOVOU NEMOCI

Hoehn Margaret M. (1930-2005) - neurolozka. Narodila se v San Fran-
cisku, studovala na univerzitach v Saskatoonu a Vancouveru. Pfednasela
neurologii ve Vancouveru, puisobila jako klinicka asistentka v neuroradio-
logii v Londyné, pozdéji pracovala jako neurolozka v Bostonu a na Kolum-
bijské univerzité v New Yorku. Je prosluld zkouméanim Parkinsonovy ne-
moci, spolupracovala na vytvoreni stupnice pro hodnoceni stadia postizeni,
ktera nese i jeji jméno — Hoehnové Yahrova skala. Mezi lety 1958 a 1996
publikovala vice nez 193 odbornych ¢lanki. O svém vyzkumu prednasela
po celém svété. Byla feditelkou Programu Parkinsonovy nemoci a pohy-
bovych poruch na univerzité v Denveru.

(zdroj informaci: archiv redakce)

vydechovych svali v normé, ale sila svalti nadechovych byla
snizend. Snizeni sily vydechovych svalii miize byt spojeno
i s poruchami polykani a neefektivni expektoraci, coz by mély
byt dalsi zjistované projevy, které mohou zdravotnické odbor-
niky upozornit na dysfunkci dychacich svalt a nezbytnost je-
jich cileného vysetfeni.

V pripadé, ze bude zjisténa snizena sila dychacich svald, je
vhodné pacientiim indikovat individualni rehabilita¢ni lé¢bu
zahrnujici techniky respiracni fyzioterapie véetné tréninku dy-
chacich svalii a predepsat nadechovy (pro trénink nadecho-
vych svalit) nebo vydechovy trenazér (pro trénink vydecho-
vych svalit). Tyto trenazéry miize pacientiim s Parkinsonovou
nemoci, u kterych je snizena sila dychacich svala a vyskytuji
se u nich subjektivni dechové obtize (dusnost, neefektivni ex-
pektorace, poruchy polykani spojené s aspiraci), predepsat 1x
ro¢né neurolog, pneumolog, alergolog nebo lékar atestovany
v rehabilita¢ni a fyzikalni mediciné. V pripadé schvaleni re-
viznim lékarem je 75 % z celkové ceny pomticky hrazeno ze
zdravotniho pojisténi a 25 % z celkové ceny je pak zaplaceno
pacientem. Efekt cileného tréninku dychacich svalii byl potvr-
zen nejen u nadi pacientky, ale vliv tohoto typu 1é¢by na snizeni
dusnosti, zlepSeni expektorace a zlepseni polykani byl také
zjistén ve studiich autord Sapienza et al.!>, Troche et al.’, Pitts
et al.!2 a Inzelberg et al.”. Pacientka dechové cvic¢eni v kombi-
naci s posturdlnim tréninkem vnimala jako jednoduchy typ
cviceni, ktery bez obtizi po predchozi edukaci a opakovanych
kontrolach zvlada provadét v domacim prostredi zcela samo-
statné. Velmi pozitiviné hodnotila zafazeni respira¢ni fyziote-
rapie k pravidelné navstévované skupinové 1é¢ebné télesné vy-
chové. Kromé ustupu dechovych obtizi popisovala i pocit
zlepSené rovnovahy s eliminaci vyskytu pada. Z tohoto hle-
diska mtize mit posturalné-dechovy trénink efekt i na dalsi
obtize, které se u nemocnych s Parkinsonovou nemoci vysky-
tuji.

Zavér

Poruchy dychani se mohou vyskytovat i u nemocnych s Par-
kinsonovou nemoci, proto je nezbytné cilené poruchy dychani
u téchto pacientt zjistovat a vySetfovat. V pripadé vyskytu sub-
jektivnich dechovych obtizi je po komplexni diagnostice téchto
obtizi vhodné pro jejich 1é¢bu zvolit i nefarmakologické po-
stupy a pacientovi indikovat cilenou rehabilita¢ni lé¢bu zahr-
nujici techniky respira¢ni fyzioterapie véetné tréninku dycha-
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cich svali.
Seznam zkratek

FEV, - usilovné vydechnuty objem za 1 sekundu

n.h. - nalezitd hodnota

PEF - vrcholovy vydechovy pritok

PE,.. - maximélni vydechovy ustni tlak

P, - maximalni nddechovy astni tlak

P0.1 - okluzni ustni tlak

P0.1/PL,,,, — respira¢ni kapacita

Ti/Ttot - pomér doby trvani nadechu k celkové dobé trvani dechového cyklu
TT, — index dechové prace

VC - vitélni kapacita
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Sthrn

Multisystémova atrofia (MSA) je neurodegenerativne ochorenie postihujuce centralny
aj autondmny nervovy systém, ktoré sa prejavuje rozliénou kombindciou priznakov par-
kinsonizmu, mozockovej ataxie a autonémnej dysfunkcie. Respiraény stridor, poruchy
dychania v spanku a respira¢na insuficiencia patria medzi prejavy narusenej funkcie au-
tonémneho nervového systému. V tejto kazuistike prezentujeme pacientku s respira¢nym
zlyhanim, obojstrannou parézou hlasiviek a parkinsonizmom, ktoré zapri¢inila neroz-
poznand MSA. V diskusii sa venujeme vyznamu respira¢nych priznakov vyskytujucich
sa ¢asto v skorych stadiach MSA, najma stridoru, ktory je spajany so Zivot ohrozujicimi
epizddami respira¢ného zlyhania, ndhleho umrtia pocas spanku a skratenim prezivania
pacientov.

Summary

Paresis of both vocal chords as a cause of respiratory failure

Multiple system atrophy (MSA) is a neurodegenerative disorder of the central and auto-
nomic nervous system that presents with parkinsonism, cerebellar ataxia, and autonomic
fajlure in some combination. Respiratory stridor, sleep-disordered breathing, and respi-
ratory insufficiency are part of the clinical spectrum of autonomic dysfunction in MSA.
This case report presents a patient with respiratory failure, bilateral vocal cord paralysis
and parkinsonism that were caused by unrecognized MSA. We discuss the importance
of respiratory symptoms often occurring early in MSA and namely the stridor that is as-
sociated with life-threatening episodes of respiratory failure, sudden death during sleep,
and short survival.
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Uvod

Hlasivkové vizy ako kltuc¢ova stucast laryngu neslizia len na fo-
néciu, ale zohravaju aj vyznamnu tlohu pri kontrole ventilacie.
Hlasivkova $trbina je fyziologicky rozsirena poc¢as nadychu, ¢o
umoznuje nepreruseny prietok vzduchu do plic pocas dycha-
cieho cyklu. Zuzenie glotickej $trbiny vedie k vyznamnému na-
rastu odporu v dychacich cestach a kladie tak vysoké naroky
na udrzanie ventilacie, ¢o moze vyustit az do respira¢ného zly-
hania. Pacienti, u ktorych sa pri¢ina dyspnoe nachddza v la-
ryngu, sa obvykle stazuju na dychavicu, ktora sa zhorsuje pri
namahe a byva sprevadzand stridorom - vysokofrekven¢nym
zvukom vyskytujicim sa typicky pocas inspiria. Spravne ro-
zoznanie tychto symptomov moze viest k véasnej spravnej di-
agnodze. Jednostranné znizenie pohyblivosti hlasiviek sa moze
prejavovat ako dysfonia alebo dysfagia, aj ked kontralateralna
hlasivka méze kompenzovat poruchu. Obojstranné postihnutie
sa nemusi odrazit na zmene hlasu, ale moze viest k zavaznej
obstrukcii dychacich ciest, ¢asto vyzadujicej intubéciu alebo
tracheostémiu.
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Znizenie pohyblivosti hlasiviek mo6ze byt sposobené mecha-
nickym poskodenim $truktdr hrtana, alebo poruchou funkcie
nervus vagus, ktorého distalna vetva nervus laryngeus recurrens
je zodpovedna za inervaciu svalstva hlasivkovych vazov. Spekt-
rum pricin ochrnutia hlasiviek je pestré. Najc¢astejSou pri¢inou
je poskodenie vetvy nervus vagus pri chirurgickom vykone (ty-
picky pri tyreoidektdmii), pri $ireni maligneho nddoru v oblasti
hlavy a krku, po endotrachedlnej intubdcii a radioterapii. Neu-
rologické ochorenie byva pri¢inou obojstrannej parézy asiv de-
satine pripadov.!* U pacientov s multisystémovou atrofiou
(MSA), neurodegenerativnym ochorenim postihujucim cent-
rélny aj autonémny nervovy systém, moze dojst uz v zaciatku

Parkinson James (1755-1824) - britsky lékat. Pochazel z 1ékaiské rodiny,
mezi jeho zdjmy patfila nejen medicina, ale i pfirodni védy, predevsim geo-
logie a paleontologie. Jeho prace o onemocnéni nervového systému byla
publikovana v roce 1817 a téméf na 50 let zapadla. Az Charcot a jeho ko-
legové tento popis pouzili a nemoc nazvali Parkinsonovou chorobou.

(zdroj informact: archiv redakce)
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Fahraeus Robert Sanno (1888-1968) — svédsky patolog a hematolog. Vy-
studoval lékarskou fakultu na univerzité ve Stockholmu. Ziskal doktorat
vroce 1922 avroce 1928 nastoupil jako patolog v Uppsale. Je spoluautorem
metody zjistovani FW (Fahraeus Westergren) — sedimentace erytrocytu.
V roce 1966 mu byla Mezinarodni hemoreologickou spole¢nosti udélena
Poiseuilleova medaile.

Westergren Alf Vilhelm Albertsson (1891-1968) — §védsky internista.
Lékat, ktery v roce 1921 v ¢lanku o tuberkuldze predstavil svou metodu
méfeni sedimentace ¢ervenych krvinek. Jeho jméno (jako spoluautora)
je obsazeno ve zkratce FW (Fahraeus Westergren) - sedimentace erytro-
cytl.

(zdroj informaci: archiv redakce)

ochorenia k postihnutiu funkcie centier kontroly respiracie
alebo inervacie laryngealneho svalstva.® Vedie to k zavaznym
komplikaciam, ako st laryngealny stridor, apnoické pauzy v do-
sledku obstrukcie dychacich ciest v spanku az rozvoj respiracnej
insuficiencie. Viaceri autori poukazali na to, ze vyskyt stridoru
je pri MSA spojeny s krat$im prezivanim a ndhlym amrtim
pocas spanku.!*-¢ U pacientov s tymito respira¢nymi pri-
znakmi je vhodné realizovat neurologické vysetrenie, ktoré nas
moze priviest k zakladnej diagnéze, ako dokladuje aj nasledov-
na kazuistika.

Kazuistika

53-ro¢na pacientka bola pre dyspnoe opakovane hospitalizo-
vana na internom oddeleni okresnej nemocnice. Pri posledne;
hospitalizacii pred dvomi mesiacmi bola lie¢end na pravo-
strannd bronchopneumoniu, pre progresiu dychavice s RTG
nalezom lavostranného infiltratu a rozvoj hyperkapnickej re-
spiracnej insuficiencie ju po konzultacii prelozili na kliniku
pneumolégie a ftizeoldgie. Pocas poslednych styroch rokov bola
opakovane vySetrovana pre dysfoniu, suponovana bola u nej
funk¢na nedomykavost hlasiviek. Realizované CT krku bolo
bez patologického nalezu.

Posledny rok bola pacientka sledovana neurolégom pre dia-
gndzu Parkinsonovej choroby s hypomimiou a skor lavostran-
nym extrapyramidovym postihnutim. Scintigraficky u nej bola
potvrdena znizend aktivita dopaminu v bazalnych gangliach,
MRI mozgu mala v norme. Kvoli tejto diagnéze mala priznany
invalidny déchodok. Dlhodobo boli pritomné edémy dolnych
kon¢atin, ktoré angiolég hodnotil ako lymfedém. Bola v dis-
penzari endokrinoléga pre difuznu eufunkénu strumu. Paci-
entka mala negativnu alergicktl anamnézu a bola byvala fajc¢iar-
ka (do 5 cigariet denne asi 10 rokov, 20 rokov nefajci).

V ramci subjektivnych tazkosti sa pacientka stazovala najma
na dlhodobu namahovu dychavicu s narastom za posledné dva
mesiace. Od prepustenia z interného oddelenia pre dychavicu
takmer nechodila von, posledné dva dni udavala slabost a narast
dychavice, opakovane vykaslala sputum s primesou cerstvej
krvi. Asi tri roky mala zachripnuty a zmeneny hlas. Spavala
s podlozenym hrudnikom, v spanku mala idajne nepravidelné
dychanie s vyraznym chrapanim az hikanim, ktoré sme objek-
tivne potvrdili pocas prvej noci na nasej klinike. Posledny rok
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udavala nadmernt dennt spavost, doma va¢sinu dna prespala.
Na véhe pribrala za posledné dva mesiace 9 kg, dlhodobo trpela
inkontinenciou mocu a kvoli zhorSenej mobilite v dosledku
neurologického ochorenia chodila s pomocou barle.

Objektivne mala pacientka hyperstenicky habitus s nadmer-
nou vyzivou (BMI 34,5 kg/m?). Dychavi¢na bola uz v pokoji
pri rozhovore, mala zachripnuty a zastrety hlas. Auskultacne
bolo pritomné vezikuldrne diftizne oslabené dychanie s oboj-
strannymi inspira¢nymi vrzotmi, vyraznej$imi vlavo bazalne.
Pocas inspiria bol zretelny hikavy vysokofrekvencny stridor,
pocutelny najviac nad sternom. Akcia srdca pravidelna, s frek-
venciou 85/min, ozvy ohranicené, TK 120/80 mmHg. Pritomny
asymetricky, palpa¢ne nebolestivy tuhy edém lavého predko-
lenia.

Z laboratérnych vysledkov sme zdokumentovali pri prijati
zvysenu rychlost sedimentdcie erytrocytov (FW 18/42), relativ-
nu neutrocytdzu, zvyseny CRP na 67 mg/l. Ostatné bioche-
mické parametre a mineraly v sére boli v referen¢nom rozpiti.
Po vysetreni krvnych plynov sme konstatovali pritomnost hy-
poxemicko-hyperkapnickej respira¢nej insuficiencie so zvyse-
nou hodnotou bikarbonatov a kompenzovanym pH, ¢o svedci
o chronickej hyperkapnii (PO, 7,56 kPa; PCO, 6,08 kPa;
pH 7,432; BEB 4,6 mmol/l; HCO; 29,7 mmol/l; SpO, 90,2 %).
Réno po zobudeni bola hyperkapnia vyraznejsia (PO, 7,79 kPa;
PCO, 7,04 kPa; pH 7,398; BEB 5,5 mmol/l; HCO; 31,8 mmol/l;
Sp0O, 90,3 %). No¢nym monitoringom SpO, sme potvrdili za-
vazné desaturacie pocas spanku s vysokou dychovou frekven-
ciou. Analyzou funkcie respira¢nej pumpy sme zistili vyrazne
zvySené centralne inspira¢né usilie, sila inspira¢nej svalovej
pumpy bola bez vyznamnejsej odchylky od normy.

Privy$etreni manévru tsilného vydychu sme na krivke prie-
tok-objem zaznamenali platd v exspiracnej Casti a oplostent
redukovanu inspira¢nu cast slucky (obr. 1).

Obr. 1: Krivka prietok-objem

1 Flow fLis}
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U pacientky sme realizovali bronchoskopické vysetrenie,
pocas ktorého sme nasli zizenie hlasivkovej $trbiny neprie-
chodné pre endoskop s hlasivkami v paramedialnom postaveni
a s edémom laryngu (obr. 2). Vzapiti sme konzultovali otori-
nolaryngolégov, ktori laryngoskopicky potvrdili parézu oboch
hlasiviek so ztzenim dychovej $trbiny na 2-3 mm. Hlasivky
boli pri fondcii a dychani bez pohybu, subgloticky priestor sa
zdal byt volny. U pacientky bola nasledujuci den vykonana tra-
cheostomia v celkovej anestézii.

Obr. 2: Zaznam z bronchoskopie

Zdroj obrazku: doc. MUDTr. Ivan Kocan, PhD.

Tracheostomiu pacientka dobre tolerovala s vyraznym ustu-
pom dychavice a zlep$enim klinického stavu. Na kontrolnej na-
tivnej rontgenovej snimke hrudnika v zadoprednej projekeii
bola badatelnd regresia plicneho lavostranného zatienenia,
predpokladali sme moznu spoluticast stazy v plicnej cirkuldcii.
Pri kontrolnom vysetreni krvnych plynov bol dokumentovany
ustup respiracnej insuficiencie, u pacientky napokon nebola
potrebna dlhodoba oxygenoterapia ani neinvazivna pretlakova
ventilacia. Konzultovali sme neuroléga kvoli moznosti central-
nej priciny obrny oboch hlasivkovych vazov. Pre podozrenie
na multisystémovu atrofiu bola pacientka prelozena na neuro-
logicku kliniku za tcelom dovysetrovania a nastavenia ade-
kvatnej liecby. Tato diagnoza jej bola pri opakovanej hospitali-
zacii potvrdena.

Diskusia

Multisystémova atrofia (MSA) je sporadické, rychlo progre-
sivne ochorenie neznamej etiologie so zaciatkom v dospelosti.
Spolu s progresivnou supranuklearnou paralyzou je typickym
zastupcom parkinsonskych syndrémov spojenych s neurode-
generativinym ochorenim. Patofyziologicky dochddza k dege-
nerativnym zmenam v striatonigralnych a olivopontocerebe-
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larnych struktarach sprevddzanym tvorbou cytoplazmatickych
inkluzii tvorenych alfa-synukleinom. Definitivna diagnéza
moze byt stanovend len na zaklade patologického nalezu,
v praxi sa vychadza z neurologickych priznakov pacienta. Podla
prevazujuceho charakteru postihnutia rozliSujeme parkinson-
sky a mozockovy fenotyp, pretoze klinicky je MSA charakteri-
zovana premenlivou zavaznostou parkinsonskych priznakov,
mozoc¢kovymi poruchami a autonémnou dysfunkciou. Zacia-
tok vzniku symptémoyv, ich distribuicia a zdvaznost nie s u vet-
kych pacientov uniformné. U 80 % pacientov s pritomné
najma parkinsonské priznaky, ktoré vsak zle reaguju na liecbu
levodopou (bradykinézia, rigidita, kludovy a/alebo staticky tre-
mor, dystonické priznaky). Menej ¢astd je forma MSA s predo-
minantne mozoc¢kovymi priznakmi, ako su ataxia, dysartria
a nystagmus.>®

Poruchy autonémneho nervového systému sa vyvijaji uz vo
v¢asnych $tadidch u oboch foriem ochorenia. U muzov je to
najcastejsie erektilna dysfunkcia, u Zien inkontinencia mocu.
U casti pacientov sa rozvinie zdvazna ortostaticka hypotenzia,
dysfagia a poruchy ¢revnej pasaze s chronickou obstipaciou.
Respira¢né symptoémy - stridor, mimovolné inspiracné vzdy-
chy, zavazna dysfénia, novovzniknuté alebo zvyraznené chra-
panie su zatriedené medzi priznakmi, ktoré podporuju prav-
depodobnost diagnézy MSA.> Poruchy spravania v REM
spanku a obstrukéné spankové apnoe sa vyskytuji ¢asto u pa-
cientov s multisystémovou atrofiou, postihuju vSak aj pacientov
s Parkinsonovou chorobou a nie st diagnosticky rozhodujutce.®
Blumin et al.! na sérii pacientov z terciarneho ORL centra do-
kumentuju, Ze pacienti si neuvedomuji pritomnost stridoru
a uvedd ho az po dokladnej anamnéze a fyzikdlnom vySetreni
potom, ¢o vyhladali pomoc odbornika pre dysféniu. Stridor
a poruchy funkcie hlasivkovych vizov sa obvykle rozvina ne-
skor po motorickych priznakoch ochorenia, boli v§ak publiko-
vané aj pripady, ked bola paréza hlasiviek jeho prvou a fatalnou
manifestaciou.” Dysfunkcia hlasiviek ako pri¢ina respira¢ne;j
insuficiencie moze byt pomerne dlho nerozpoznana, ak sa zhor-
$uje postupne a pacient ju nejaky c¢as toleruje. Glass et al.* iden-
tifikovali retrospektivne pocas deviatich rokov v databaze Mayo
Clinic $iestich pacientov, u ktorych boli respira¢né tazkosti
v¢asnym a najvyraznej$im priznakom rozvijajucej sa multi-
systémovej atrofie, pri¢om prevazili neurologické postihnutie.
Hoci u v8etkych pacientov boli pritomné aj iné priznaky auto-
némnej dysfunkcie, kone¢nu diagnézu sa podarilo potvrdit az
s odstupom ¢asu. Dvaja pacienti zo suboru boli opakovane ur-
gentne vysetreni pre centralnu hypoventilaciu v spanku s hy-
perkapniou a poruchou vedomia. Stridor bol pritomny u vset-
kych pacientov, aj ked laryngoskopicky potvrdent parézu
hlasiviek mali len traja z nich. VSetci pacienti napokon vyza-
dovali tracheostémiu, traja z nich mali popri nej centralne ap-
noické pauzy pocas spanku. Autori tuto skuto¢nost vysvetluju
tym, Ze neurodegenerativne zmeny pri MSA zasahuju aj oblasti,
kde sa v mozgovom kmeni nachadzaji autonémne respiracné
centra.

V sticasnosti nemame k dispozicii liecbu zasahujicu pricinu
multisystémovej atrofie ani spomalujicu jej progresiu. Mozeme
pouzit len farmakologicki symptomaticku podporu na pri-
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znaky parkinsonskych a autondmnych poruch, avsak jej ucin-
nost sa s postupom ochorenia vytraca. Toto zakerné ochorenie
m4d nepriazniva prognézu - median od objavenia sa prvych
priznakov po rozvoj kombinovaného motoricko-autonémneho
postihnutia je 2,5 roka, o¢akévand dlzka prezitia je 8-10 rokov.!8
Je zname, Ze v¢asny nastup autonémnych priznakov s pritom-
nostou stridoru je spojeny s horSou prognézou.'®!” Velka cast
pacientov totiZ zomiera na respira¢né komplikacie ochorenia,
ako je sufokacia v dosledku zvysenej tvorby sputa alebo aspi-
racie potravy. Nahla smrt pocas spanku je podla niektorych au-
torov jednou z najcastejsich pricin umrtia pacientov s MSA.'°
Na jej vzniku sa moze podielat kombinacia viacerych faktorov
od poruchy inervacie hlasivkovych védzov a svalov hrtana cez
centralnu dysregulaciu dychania az po fatalnu arytmiu. U ¢asti
pacientov moze byt nejaky ¢as ti¢innd liecba neinvazivnou pre-
tlakovou ventildciou.® Giannini et al.* v rozsiahlej prospektivnej
studii, v ktorej sa sustredili na vyskyt stridoru, jeho liecbu a dl-
hodobé prezivanie pacientovs MSA potvrdili, Ze tracheostomia
moze predlzit Zivot pacientom efektivnejsie ako pouzitie kon-
tinualneho pozitivneho pretlaku.

Zaver

V prezentovanom pripade pacientky s multisystémovou atro-
fiou obojstranna dysfunkcia hlasiviek viedla k respiraénému
zlyhaniu, vyzadujicemu tracheostémiu. Porucha funkcie hla-
sivkovych vézov spojenad s inspira¢nym stridorom ako hlavna
pri¢ina dychavice nebola klinicky dlht dobu rozpoznana, na-
priek opakovanym hospitalizaciam aj ORL vysetreniam. Tra-
cheostémia viedla k okamzitej uprave klinického stavu. MSA
byva ¢asto diagnostikovana oneskorene po zdlhavych tazkos-
tiach zasahujucich viaceré systémy. Ak je potvrdend, je potrebné
venovat pozornost aj respiracnym tazkostiam, pretoze byvaju
¢asto pri¢inou nahleho tmrtia tychto pacientov. V pripade stri-
doru a parézy hlasivkovych vazov je nevyhnutné zvazit indika-
ciu tracheostémie, nakolko ztzenie dychacich ciest velkého ka-
libru vedie k vyraznému zvy$eniu odporu v dychacich cestach
a vystavuje pacienta riziku respira¢ného zlyhania.
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Zoznam pouzitych skratiek

BMI - index telesnej hmotnosti (Body Mass Index)

CRP - C-reaktivny protein

CT - potitatova tomografia (Computer Tomography)

FW - rychlost sedimentécie erytrocytov

MRI - magnetickd rezonancia (Magnetic Resonance Imaging)
MSA - multisystémovd atrofia

ORL - otorinolaryngologia

RTG - rontgen

TK - tlak krvi
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Terapie pneumotoraxu

pomoci systému Pleuralvent - kazuistika

Milan Sova
Klinika plicnich nemoci a tuberkulézy, LF UP a EN, Olomouc

Souhrn

Terapie pneumotoraxu pomoci systému Pleuralvent je na nagem trhu novou moznosti
lécby, ktera pacientiim nabizi vyznamné vys$si komfort ve srovndni s klasickou hrudni
drenazi. V této kazuistice je popsan pripad pacienta s iatrogennim pneumotoraxem,
ktery byl uspésné lécen timto systémem. Dale jsou zde zminény potencidlni vyhody
a omezeni tohoto pfistupu.

Summary

Treatment of pneumothorax with PleuralVent system - the case report

Treatment of pneumothorax with PleuralVent system is a new therapeutic method in
our market, and compared to a classical thoracic drainage it provides patients with sig-
nificantly higher comfort. The case report of a patient with iatrogenic pneumothorax
that was successfully treated with this system is presented. Additionally, potential advan-
tages and limitations of this approach are mentioned.

Sova, M. Terapie pneumotoraxu pomoci systému Pleuralvent — kazuistika. Kazuistiky v alergologii,
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pneumologii a ORL 15, 1: 32-34, 2018.

Uvod

Standardni terapie pneumotoraxu sestava z jednorazového od-
sati vzduchu, klasické hrudni drendze, eventualné v kombinaci
standardni hrudni drenaze spolu s pouzitim Heimlichovych
chlopni. Zavadény jsou vétsinou silnéjsi hrudni drény, napti-
klad o priiméru 14 F. Pro odsavani vzduchu samotného je tento
pristup pro vétsinu pacientt zbyte¢né traumatizujici a mensi
hrudni drén by mél efekt stejny.

V soucasné dobé je na trhu dostupny systém Pleuralvent,
ktery do jisté miry kombinuje v§echny vyse zminéné metody
vjednu. Diky tomuto systému je terapie pneumotoraxu mozna
pfi zachovani mobility pacienta.

Kazuistika

Pacient ve véku 76 let byl dosetfovan pro intersticialni plicni
proces. V ramci diagnostiky byla provedena bronchoskopie
v mistnim znecitlivéni spolu s bronchoalveolarni lavazi
a transbronchialni plicni biopsii. Tento vykon byl bohuzel
komplikovan rozvojem iatrogenniho pneumotoraxu vpravo
(obr 1).

Jako metodu 1é¢by jsme zvolili systém Pleuralvent. Jedna se
kombinaci 8F katetru pfimo zapojeného do Heimlichovy
chlopné. Zavadi se jednoduchou punk¢ni technikou, video je
mozné stahnout na strankach vyrobce http://sales.rocketme-
dical.com/rocket-thoracic-vent.

Spravnost polohy se ovéfuje pohybem chlopné samotné
nebo primym odsavanim vzduchu pres vodni sloupec ve stfi-

Obr 1: Pneumotorax vpravo

N AP

Heimlich Henry Jay (1920-2016) — americky chirurg. Titul MD ziskal na
Weill Cornell Medical College v New Yorku v roce 1943. Za druhé svétové
valky pracoval jako chirurg v Ciné, po jejim skonéeni v nékolika nemoc-
nicich v N.Y,, a to az do roku 1997, kdy odtamtud presidlil do Cincinnati.
Tam pusobil jako profesor pokrocilych klinickych véd na Xavierové uni-
verzité a soucasné vykonaval funkci prezidenta Heimlichova institutu. Vé-
noval se chorobam zazivaciho traktu. H. J. Heimlich je zndm zejména jako
autor po ném pojmenovaného hmatu (H. maneuver) a vynalezce — Heim-
lichovy — chlopné (H. valve). Heimlich je znam rovnéz jako zastdnce ma-
larioterapie pfi lé¢bé rakoviny, lymeské boreliézy i HIV.

(zdroj informact: archiv redakce)
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Obr. 2: Zavedeny systém Pleuralvent

kacce. Thned po zavedeni dochdzi k postupnému rozepinani
postizené plice — viz obr. 3. Po vykonu byl proveden kontrolni
snimek k definitivnimu ovéfeni polohy.

Pacient byl nadale observovan na standardnim oddéleni Kli-
niky plicnich nemoci a tuberkul6zy, Fakultni nemocnice Olo-

Zdroj obrazku: archiv autora

TERAPIE PNEUMOTORAXU
POMOCI SYSTEMU PLEURALVENT - KAZUISTIKA

Obr. 3: Snimek po zavedeni systému Pleuralvent, kolabovana
plice je jiz castecné roztazena

mouc. Systém byl ponecham in situ po dobu 5 dni. Pacient byl
po celou dobu hospitalizace plné mobilni, viz obr. 4.

Nasledné byl proveden kontrolni snimek bez nalezu pneu-
motoraxu. Pro pfiznivy nalez byl Pleuralvent bez komplikaci
extrahovdn a pacient byl tentyZ den propustén do domaci péce,
a to bez nasledujici recidivy.

Zdroj obrazku: archiv autora
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TERAPIE PNEUMOTORAXU
POMOCI SYSTEMU PLEURALVENT - KAZUISTIKA

Obr. 4: Pacient se zavedenym systémem Pleuralvent Zavér

Tento systém je dobfe vyuzitelny v pripadech iatrogenniho
pneumotoraxu, a to nejen v ptipadé komplikaci transbronchi-
alni plicni biopsie, ale také napriklad po zavedeni kardiostimu-
latoru, kanylaci centralni zily atd.

Nevyhodou je omezené pouziti u obéznich pacientd, kde
hrozi dislokace do podkozi. Dal$im omezenim jsou pripady
fluidopneumotoraxu, kdy je tekutina nasavana do chlopné sa-
motné a persondl ji musi postupné odsavat. Také zde hrozi
ucpavani katétru, ktery je pomérné tenky.

Samoziejmé i ekonomickd narocnost je ve srovnani s klasic-
kou hrudni drendzi vétsi, cena se pohybuje okolo 6 000 korun.

MUDr. Milan Sova, Ph.D.

Klinika plicnich nemoci a tuberkul6zy
Fakultni nemocnice Olomouc

I. P. Pavlova 185/6

779 00 Olomouc
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Vzacna pricina
chylotoraxu a chylomediastina

Jiti Kufa!, Petr Jakubec!, Vitézslav Kolek!, Marek Szkorupa?

Klinika plicnich nemoci a tuberkulézy, LF UP a EN, Olomouc
21. chirurgicka klinika, LF UP a FN, Olomouc

Souhrn

Kazuistika popisuje mladou pacientku, u které doslo po zubniimplantaci ke kaskadovému
rozvoji komplikaci, zahrnujicich abscesy v oblasti kréni krajiny, nekrotizujici fasciitidu,
oboustranné pleuropneumonie, bilateralni empyémy, respira¢ni selhani s nutnosti umélé
plicni ventilace a s nutnosti chirurgického feseni. Pro neustupujici torpidni fluidotorax
a podezfeni na chylotorax byla doplnéna radionuklidova lymfoscintigrafie s pritkazem
poskozeni lymfatickych cév hrudniku. Nemocna podstoupila laparoskopickou transhia-
talni ligaci ductus thoracicus s dobrym lé¢ebnym efektem.

Summary

A rare cause of chylothorax and chylomediastinum

The case report describes a young patient who underwent dental implantation. After that
she developed cascade complications including abscesses in cervical region, necrotizing
fasciitis, recurrent bilateral bronchopneumonia, bilateral empyema, respiratory failure
requiring artificial pulmonary ventilation and surgical intervention. Due to the persistent
torpid fluidothorax and suspected chylothorax the radionuclide lymphoscintigraphy was
performed and it confirmed the impairment of thoracic lymphatic vessels. The patient
underwent laparoscopic transhiatal ligation of thoracic duct with a good therapeutic

Kli¢ova slova

B zubni implantat
B komplikace

H chylotorax

Keywords

B dental implant
B complication
B chylothorax

effect.

v alergologii, pneumologii a ORL 15, 1: 35-39, 2018.

Uvod

Lymfaticky systém odvadi tkanovy mok z mezibuné¢nych pro-
stor, podili se na odstraniovani zplodin metabolismu, zajituje
ptivod zivin (zejména tukil), podili se na imunité a homeostaze.
Tento systém je jednosmérny, tkanovy mok je veden do zil po-
moci lymfatickych cév. Denné je pfecerpano kolem 2,5 litru
lymfy, ktera obsahuje velké mnozstvi tukd, vitamint rozpust-
nych v tucich, lymfocytd, bilkovin - napt. imunoglobulintia en-
zymu. Pod branici v misté zvaném cisterna chyli dochazi k sou-
toku miznich cév z dolnich koncetin a bricha, ptes hiatus branice
vstupuje do hrudniku vpravo jako ductus thoracicus, ktery zde
muze mit nékolik vétvi, a pokracuje mezi aortou, jicnem a vena
azygos vzhiiru podél patete, kde cca v turovni 5.-6. hrudniho
obratle prechdzi na levou stranu a stoupd za obloukem aorty do
supraklavikularni oblasti, kde usti do thlu soutoku vena jugu-
laris interna sinistra a vena subclavia sinistra spole¢né se sbér-
nymi miznimi cévami z hrudniku a levé poloviny hlavy a krku.
Miza z pravé ¢asti hrudniku, hlavy a krku se spojuje do soutoku
ductus lymphaticus dexter Gstici, podobné jako vlevo, do soutoku
vena jugularis dextra a vena subclavia dextra.!

Chylotorax je patologické nahromadéni lymfy v pleuralni
dutiné pti poskozeni lymfatickych cév hrudniku (nejc¢astéji duc-
tus thoracicus), dle lokalizace uniku lymfy z hlavniho mizovodu
se jedna o chylotorax pravostranny, levostranny, pfipadné

KAZUISTIKY
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oboustranny. Etiologie je riiznorod4, zakladni déleni je na trau-
matické a netraumatické. Urazové tvoii priblizné pétinu viech
pripadu. Patii mezi né napt. poranéni mizovodu béhem hrud-
nich (jicnovych, plicnich, kardiochirurgickych) a kr¢nich ope-
raci, dale bodna a stfelnd poranéni, sporadicky pti kanylaci
centralni Zily nebo pfi silném kasli ¢i usilovném zvraceni. Pre-
valence po hrudnich vykonech je cca 0,2-1 %. Z netraumatic-
kych pricin jde o malignity (nejcastéji lymfomy), sarkoidozu,
lymfangioleiomyomatdzu, amyloidézu a dalsi. Pokud jsou vy-
louc¢eny vsechny pri¢iny chylotoraxu, pak je nazyvan idiopa-
tickym.

Klinicky se projevuje podle pribéhu a velikosti vypotku.
Objemny akutni chylotorax se projevi nejcastéji respiracnimi
priznaky - kaslem, dusnosti, bolesti na hrudi, laboratorné hy-
povolemii, hypoalbuminemii. Chronicky nendpadny tnik se
mize projevit pfiznaky z malnutrice (ztrata bilkovin, tukd, vi-
tamini), mineralniho rozvratu a imunosuprese (ztrata imu-
noglobulind, lymfocytt), pfi zvétsujicim se objemu nastupuje
i respira¢ni symptomatika.? Zavazna morbidita a mortalita,
zvlasté po velkych hrudnich vykonech, dosahuje vice nez 20 %.
Chylotorax je obvykle diagnostikovan vysSetfenim hrudniho
punktatu biochemicky. Stanovuje se koncentrace triglyceridii
(TAG) a cholesterolu (CHOL). Koncentrace TAG byva nad
1,24 mmol/l, CHOL pod 5,18 mmol/l, v piipadé pseudochylo-
toraxu (vyskytuje se napf. u starého hemotoraxu, empyému,
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Tab. 1: Diagnosticka kritéria chylotoraxu

cholesterol

triglyceridy

>1,24 mmol/l

chylotorax
(110 mg/dl) (200 mg/dl)
<0,56 mmol/l >5,18 mmol/l
pseudochylotorax > d ’ !
(50 mg/dl) (200 mg/dl)
Obr. 1: Pticina chylotoraxu®
chylothorax
traumatic non-traumatic
non-iatrogenic iatrogenic malignancy diseases idiopathic
knife wound thoracic surgery sarcoidosis
gun shot wound head and neck surgery haemangiomatosis
childbirth radiation lymphangioleiomyomatosis
forceful emesis or cough filiariasis
blunt trauma to chest wall amyloidosis
or vertebrae tuberculosis
retrosternal goitre
superior vena cava obstruction
benign tumour
cardiac failure
transdiaphragmatic movement of
chylous ascites

TBC pleuritidy, revmatoidni pleuritidy) byva koncentrace TAG
pod 0,56 mmol/l a zarovert CHOL nad 5,18 mmol/l. V pripadé
koncentrace TAG v tzv. Sedé z6né 0,56-1,24 mmol/l dopomuze
dosetreni pritomnosti/nepfitomnosti chylomikronii a choles-
terolovych krystaltl.? Ne vzdy byva biochemické vysetteni vy-
potku spolehlivé, napt. pii kompletni parenteralni vyzivé u pa-
cientll po jicnovych operacich nebo pfi nafedéni vypotku.
V ptipadé diagnostickych rozpaku a pretrvavajiciho podezieni
na chylotorax mohou byt pfinosné scintigrafické metody;,
zvlasté dynamickd lymfoscintigrafie s moznym pritkazem leaku
z mizovodu. Existuje fada terapeutickych moznosti, zalezi na
zakladni pfi¢iné a na mnozstvi tniku. Terapii délime na lécbu
zakladniho onemocnéni, tedy pri¢iny (napt. nador, sarkoidéza)
a lé¢bu samotného chylotoraxu. Obvykly postup je zpocatku
konzervativni, nizkotu¢na dieta nebo totalni parenteralni vy-
ziva, podavani somatostatinu, hrudni drenaz (zajistuje kom-
pletni obliteraci pleurdlniho prostoru), pfipadné chemicka
pleurodéza. Radikalni (chirurgické) metody zahrnuji ligaci duc-
tus thoracicus (torakoskopickou, torakotomickou nebo laparo-
skopickou), pleuroperitonealni shunt, mechanickou pleuro-
dézu vcetné pleurektomie. Z radiointervencnich metod lze
vyuzit vindikovanych piipadech embolizaci ductus thoracicus,
ktera véak vyzaduje velké zkuSenosti provadéjiciho pracoviste.*

Kazuistika

Zubni potize — zavedeni implantdtu

Nasledujici kazuistika popisuje 36letou Zenu, zijici v byté s part-
nerem, pracujici jako prodavacka v obuvi, bez alergii na potra-
viny a léky. Byla prilezitostna kuracka, s plicemi se dfive nelé-
¢ila. Byla dispenzarizovana hematologem pro Leidenskou
mutaci v homozygotni formé a psychiatrem pro uzkostné de-
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<5,18 mmol/l

chylomikra cholesterolové krystaly
pritomna nepfitomny
nepfitomna Casto pritomny

presivni poruchu. Uzivala chronicky risperidon a escitalopram.
Stomatologicka anamnéza je obsahlejsi. V roce 2014 prodélala
hnisavou alveolitidu zubu 48, feseno extrakci zubu. V roce 2015
podstoupila extrakci zubu 14 a 24 z ortodontickych pficin, poté
instalovana rovnatka. V roce 2016 byla vysetfena na stomato-
chirurgické klinice pro suspektni zanétlivy proces v dutiné
ustni. Byla provedena probatorni excize a odbéry na kultivace,
mikrobiologicky byla vylou¢ena TBC, aktinomykdza a jind in-
fekéni agens, histologicky se jednalo o nespecifickou granula¢ni
tkan s fibrin6znim exsudatem a neutrofily. Po lokalni terapii
doslo k tstupu obtizi. Dne 5. 4. 2017 bylo provedeno na sto-
matochirurgické klinice nekomplikované zavedeni zubniho
implantatu do mista ptivodniho zubu 36. Po tfech dnech od
implantace doslo k postupnému submentalnimu a submandi-
buldrnimu otoku s polykacimi potizemi a teplotami. Pacientka
navstivila stomatochirurgické pracoviste, kde byl zakrok pro-
veden. Palpa¢né byl zjistén diftizni otok bez znamek fluktuace,
byla indikovana antibioticka lé¢ba (klindamycin) a antiedema-
tika. TentyZ den se vratila zpét pro neustupujici potize, a byla
tedy pfijata k hospitalizaci. Bylo doplnéno nativni CT krku,
s nalezem: mékké tkané symetricky utvarené, bez znamek abs-
cesu, hrani¢ni velikost lymfatickych uzlin. Bylo pokracovano
v ATB terapii. Dne 13. 4. 2017 v noci doslo k progresi polykacich
potizi, nové se objevila dusnost a bolesti na hrudi.

Obr. 2: Ortopantomogram (OPG) po zubni implantaci
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Plicni komplikace

Nasledujici den byla pacientka odeslana na interni ambulanci
urgentniho pfijmu k dosetfeni zhorseného stavu. Z laborator-
nich vysledka bylo CRP 240 ng/l, D-dimery 3 300 pg/l,
NT-proBNP 3 200 ng/l, troponin byl v normé, na RTG hrud-
niku byl nalezen levostranny fluidotorax s infiltraci levé plice
bazalné. Vzhledem k elevaci D-dimerti a bolesti na hrudi byla
doplnéna CT angiografie plicnice, ktera vyloucila embolizaci
arteria pulmonalis, ale zjistila znamky oboustranné pleuropneu-
monie.
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Obr. 3: CT krku 15. 4. 2017, absces submentalné a paratyro-
idealné

Zdroj obrazku: Radiologicka Klinika FNOL
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Pacientka byla prelozena k hospitalizaci na kliniku plicnich
nemoci. Byla zahajena celkova terapie oboustranné pleuro-
pneumonie — ATB (piperacilin/tazobaktam, ciprofloxacin, flu-
konazol), oxygenoterapie, mukolytika, analgetika. Nicméné
i pres veskerou 1écbu doslo k dalsi progresi stavu, dne 15. 4.
2017 byla laboratorné zjisténa dalsi elevace zanétlivych para-
metrti (CRP 480 ng/1), nové se objevila hypoxemicka respira¢ni
insuficience s postupnym vycerpanim pacientky.

Lécba na klinice anestezie a resuscitace

Byla nutna orotrachealni intubace a uméla plicni ventilace a pa-
cientka byla prelozena k dalsi terapii na kliniku resuscita¢ni
péce. Cestou prekladu bylo doplnéno CT krku a hrudniku
s kontrastni latkou, kde byla nalezena abscedujici flegmona
v oblasti spodiny ustni a krku, znamky pocinajici akutni me-
diastinitidy, oboustrannd pleuropneumonie, progrese obou-
stranného fluidotoraxu a fluidoperikard. Na zdkladé tohoto na-
lezu byla provedena akutni opera¢ni revize (kombinovany
ORL/stomatochirurgicky vykon) — revize kréni krajiny, ze-
jména vlevo v karotickém prostoru a perityroidalné s nalezem
az nekrotizujici fasciitidy, byla provedena sanace a drendz. Po-
operacné bylo pokracovano v intenzivni terapii, 1é¢bé septic-
kého stavu, ventila¢ni a vazopresorické podpore, ATB terapii
(meropenem, metronidazol, gentamicin). Pro progredujici
oboustranny fluidotorax byla provedena oboustranna hrudni
drenaz s odpadem zkaleného vypotku, kultivacné byl nalezen
Streptococcus anginosus. Postupné doslo ke stabilizaci stavu s ts-
pésnym weaningem od umélé plicni ventilace a snizenim va-
zopresorické podpory. Béhem hospitalizace na klinice aneste-
ziologie a resuscitace feSeny cetné komplikace jako tézka
malnutrice, anemie, trombdza arteria radialis vlevo pri zave-
deném intraarterialnim katétru, pooperacni paréza nervus hy-
poglossus, fibrilace sini a dalsi.

Péce na plicni klinice po prechodném

zlepsenti stavu

Dne 24. 4. 2017 byla pacientka pfedana zpét do péce plicni kli-
niky. Bylo pokracovano v realimentaci, ATB terapii (merope-
nem, gentamicin), rehabilitaci. Postupné byly odstranény drény
ze supraklavikularni oblasti, pro jiz bezvyznamné odpady.
Béhem hospitalizace byla fesena enteroragie pfi antikoagulacni
terapii s posthemoragickou odpovédi, s nutnosti podavani cer-
stvé mrazené plazmy, erytrocytarnich pripravki a krystaloidd,
gastroskopicky bez znamek aktivniho krvaceni, uzavieno jako
krvéceni z niz$ich etazi zazivaciho traktu s postupnou tpravou
ad integrum. Rozvoj psychické dekompenzace v ramci hospi-
talismu. Cotrimoxazolem (sulfamethoxazol/trimethoprim)
prelécena nozokomialni infekce dychacich cest (kultiva¢né z en-
dosekretu Stenotrophomonas maltophilia). Dne 27.4.2017 bylo
provedeno kontrolni CT hrudniku a krku s nalezem regrese
celkového nalezu. Z hrudnich drénti ale pretrvavaly vétsi od-
pady empyémové tekutiny (cytologicky neutrofily, kultiva¢né
negativni). Imunologicky byla zjisténa pouze sekundarni hy-
pokomplementemie a snizeni CD8 T-lymfocytd, pro které byla
prechodné podévana imunostimulace ptipravkem Imunor. Od
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9.5.2017 doslo opét k progresi celkového stavu, elevaci zanét-
livych parametrti — zména ATB (ceftriaxon). Nové fluktuace
na predni strané krku, byla provedena punkce fluktuace,
v punktované tekutiné cytologicky nalezeny neutrofily, kulti-
vace byla negativni, biochemicky $lo o exsudat, hladiny TAG
a CHOL byly nizké. Promptné bylo doplnéno CT hrudniku,
kde byla zjisténa progrese abscesovych formaci v oblasti krku
a mediastina.

Chirurgickd lécba recidivy mediastindlni infekce

a chylotoraxu

Pro dopliovani se kolekci tekutiny na krku nebylo mozné vy-
louc¢it komunikaci s mediastinem. Byla konzultovéna chirur-
gicka klinika ohledné dal$tho mozného feseni. Dne 12. 5. 2017
byla pacientka prelozena k chirurgické videomediastinoskopii,
pfi které byla provedena evakuace lymfogenni tekutiny a hrudni

Obr. 6: Radionuklidova lymfografie 18. 5. 2017
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Zdroj obrazku: Klinika nuklearni mediciny FNOL
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drenaz. Tekutina byla kultiva¢né negativni, biochemicky CHOL
0,6 mmol/l, TAG 0,36 mmol/l. Pfetrvavala hypoalbuminemie,
torpidni exsudace z hrudnich drénd, biochemicky doslo k po-
stupné elevaci TAG (koncentrace v tzv. $edé z6né 0,74 mmol/l).
Byla vyslovena suspekce na chylotorax, dne 18. 5. 2017 byla
provedena dynamicka lymfoscintigrafie s priikazem tniku ra-
diofarmaka v oblasti levého klicku s podezienim na parcialni
preruseni lymfatickych cév. Dne 19. 5. 2017 byla provedena la-
paroskopicka transhiatalni ligace ductus thoracicus. Poopera¢né
pokracovala realimentace, rehabilitace, byly extrahovany
hrudni drény, na skiagramu hrudniku pfetrvaval drobny obou-
stranny fluidotorax. Dne 2. 6. 2017 byla pacientka propusténa
domt.

Dalsi péce na plicni klinice

Dne 22. 6.2017 bylo provedeno kontrolni pneumologické vy-
etfeni, na RTG hrudniku pfetrvaval drobny fluidotorax
oboustranné. Pacientka udavala postupny ustup dusnosti. Spi-
rometricky byla zjisténa tézka restrik¢ni ventila¢ni porucha
bez obstrukce (vitalni kapacita plic VC 1,21 litru = 34 % n.h.,
celkova kapacita plic TLC 51 % n.h.), tézké snizeni transfer
faktoru (difuzni plicni kapacita Dy ¢o 13 % n.h.). Laboratorni
nélez byl priznivy - bez elevace zanétlivych markerd, albumin
a celkova bilkovina v normé. Ambulantné bylo pokrac¢ovano
v rehabilitaci a logopedii pro parézu nervus hypoglossus. Dne
24.8.2017 probéhlo dalsi pneumologické vysetfeni, na skia-
gramu hrudniku byl fluidotorax v parcidlni regresi, spirome-
tricky stfedné tézka restrikéni ventila¢ni porucha bez ob-
strukce (VC 2,13 litru = 59 % n.h., TLC 72 % n.h.), stfedné
tézké snizeni transfer faktoru (D;co 46 % n.h.). V zari 2017
byla indikovana lazenska péce v Luhacovicich. Pfi nasleduji-
cim pneumologickém vysetfeni v fijnu 2017 bylo zjisténo dalsi
zlepseni stavu, zlepSeni tolerance ndmahy a dalsi spirome-
trické zlepseni (lehkd restrikéni ventilaéni porucha VC 2,63
litru = 73 % n.h., TLC 70 % n.h., stfedné tézké snizeni transfer
taktoru Dico 57 % n.h.), na RT'G hrudniku byla nalezena
téméf uplna regrese bilaterdlniho fluidotoraxu. Pacientka se
postupné vratila do aktivniho Zivota a zaméstnani. Po¢atkem
roku 2018 je v planu obnazeni implantatu pod ATB clonou
a instalace korunky.

Zaver

Zubni implantat je titanovy $roub, ktery je stomatochirurgicky
zaveden do cCelistni kosti. Jednd se o ndhrazku zubniho kofene,
nanéj se pak zhotovuje zubni korunka. Zubni implantace byvaji
vétsinou bez komplikaci a dobre tolerované, nejcastéji byvaji
popisovany lokalni komplikace — napf. zanét (tzv. periimplan-
titida), dislokace implantatu, poskozeni okolniho nervu, cévy
nebo kosti. Komplikace, o které pojednava nase kazuistické
sdéleni, je zcela raritni. Jednalo se o stav, kdy se lokalni infekce
roz$ifila podél fascii krku az do hrudniku a mediastina. Jako
circulus vitiosus se pridruzily dalsi komplikace. Na jedné strané

stal locus resistentiae minoris vnimavého jedince, na druhé
strané virulence patogena.
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Obr. 7: Diagnosticko-terapeuticky postup®
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V ptipadé torpidnich pleuralnich vypotki je nutno pomyslet
na moznost chylotoraxu. Zcela mandatorni by mélo byt kom-
plexni vysetfeni kazdého podeztelého vypotku, a to jak cyto-
logicky, kultiva¢né, tak biochemicky (u podezielych vypotki
nezapominat na vySetfeni koncentrace cholesterolu, triglyce-
ridd, event. stanoveni chylomiker). Uzite¢nou diagnostickou
metodou je dynamicka lymfoscintigrafie. Uspé$na 1é¢ba je
mozna chirurgickou ligaci.
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— aktualita z klinickych studii

Azelastin s flutikason propionatem v intranazalnim
podani acinnéjsi v kontrole priznaki alergické rinitidy
oproti flutikason propionatu v kombinaci s loratadinem

Bousquet, ]., Price, D., Eli, O. et al. Onset of action for intranasal azelastine-fluticasone propionate
versus oral loratadine with intranasal fluticasone propionate. P502. Poster presented on Annual
Scientific Meeting of ACAAI 26.-30. 10. 2017, Boston, USA.

Autofi studovali v randomizované, placebem kontrolované, dvojité zaslepené studii dvé strategie pro 1écbu sezoénni alergické
rymy, a to intranazalné podavanou kombinaci azelastinu + flutikason propionatu (AZE/FLU) versus kombinaci oralné po-
dévaného loratadinu s intranazalnim flutikason propionatem (LORA/FLU).

Do studie byli zatazeni pacienti ve véku od 18 do 55 let s anamnézou sezénni alergické rinitidy a pozitivnimi koznimi prick

testy na pyl ambrozie. Studii dokonc¢ilo 82 pacientt.

Primédrnim cilem studie byl nastup t¢inku na nosni ptiznaky
alergické rymy (total nasal symptom score, TNSS), sekun-
darnimi pak ndstup ucinku na o¢ni ptiznaky (total ocular
symptom score, TOSS), na sedm zakladnich nosnich a o¢-
nich symptomt (total of seven nasal and ocular symptoms,
T7SS), celkové hodnoceni piisobeni na alergické symptomy
pomoci vizualni analogové skaly (VAS). Mezi ostatni sekun-
darni cile patfila celkova uc¢innost (0-4 hodiny po podani
davky) na TNSS, TOSS, T7SS a VAS. Hodnocena byla po-
chopitelné i bezpecnost 1é¢by.

Vysledky

Nastup tcinku a celkova ticinnost na TNSS

Utinek AZE/FLU nastoupil jiz po péti minutach od podan{
davky a vykazal efektivitu po celou dobu 4 hodin (ve srovnani
s placebem). U¢inek kombinace LORA/FLU autofi popsali
po 150 minutéch. V intervalu 5 az 90 minut od podani pro-
kazala kombinace AZE/FLU vy$si u¢innost nez LORA/FLU
(p<0,05). Po celou sledovanou dobu (240 minut) prokazala
kombinace AZE/FLU vys$i efektivitu proti placebu (p<0,001)
i proti kombinaci LORA/FLU (p=0,005).

Nastup ucinku a celkovd uicinnost na TOSS, T7SS a VAS

Nastup t¢inku kombinace AZE/FLU na TOSS, T7SS a VAS
byla 10 minut. V intervalu 5 az 90 minut od podani prokazala
kombinace AZE/FLU vy$si ucinnost nez LORA/FLU
(p<0,05).

Autori studie uzaviraji vysledky své studie tak, Ze kombinace
azelastinu s flutikason propionatem nabizi pacientim se
stfedné tézkou a tézkou alergickou rinitidou (AR) rychly na-
stup uc¢inku na priznaky AR (jiz po péti minutach od po-
dani), a tim o dvé hodiny rychlejsi efekt nez v ptipadé podani
kombinace flutikason propionatu s loratadinem.

Obr. 1: Zména TNSS v obdobi 0 aZ 240 minut po podani
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Obr. 2: Zména TOSS v obdobi 0 az 240 minut po podani
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Obr. 3: Zména na VAS v obdobi 0 az 240 minut po podani
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Prestizni
ENTeR-chILD v Praze

1.-3. listopadu 2017 se v prazském hotelu Don Giovanni uskutecnilo pod ndzvem ENTeR-chILD Prague prestizni mezindrodni setkdni
védcui, vyzkumnikii a klinickych pracovnikii, ktefi se zabyvaji problematikou intersticidlnich plicnich procesii u déti i dospélych. Kon-
ference se uskutecnila na bazi iniciativy COST Actions, jejimz cilem je umoznit propojeni a komunikaci evropskych vyzkumnikii ve
vybranych oblastech a umoznit tak spoluprdci specialistil, kteri pracuji na analogické problematice. COST nefinancuje samotny vyzkum
ani nestanovuje priority vyzkumu, je vylucné sitovym ndstrojem, ktery md podpofit vizkum nové vznikajicich, rizikovych &i inovativnich
vyzkumnych témat.

Mezi deklarovanymi cili konference ENTeR-chILD Prague bylo vytvorit evropskou sit lékatii riiznych oboril, védcil, pripadné dalSich
zainteresovanych partnerii za ticelem urychleni a zpresnéni diagnostiky intersticidlnich plicnich procesti (ILD), vyhodnotit jiz existujici
biologické modely reprezentativni pro ILD, zhodnotit stavajici praxi preddvdni pediatrickych pacientii do péce ambulanci pro dospélé
a dalsi.

Konference se ziicastnilo na sedm desitek vicastnikii z celé Evropy. Ti zastupovali Sirokou $kdlu specialistii riizného zaméreni. Pottebu
interdisciplindrni spoluprdce v této problematice reprezentovali i oba hlavni domdci odborni garanti akce, prof. MUDr. Petr Pohunek,
CSc. za Ceskou spolec¢nost détské pneumologie a prof. MUDr. Martina Vasdkovd, Ph.D. reprezentujici Ceskou pneumologickou spo-
le¢nost. Dovolili jsme si jim pfi této prileZitosti poloZit nékolik otdzek.

Pani profesorko, ktera témata ¢i sdéleni, z Vaseho osobniho Obr. 2: Dr.ssa Deborah Snijders, prof. MUDr. Martina Va-
pohledu, byla nejzajimavéjsi? A jsou v problematice inter- $akova, Ph.D. a prof. MUDr. Petr Pohunek, CSc. pii zahajeni
sticialnich plicnich procest v posledni dobé novinky ve vy- konference

zkumné oblasti, nebo se takfikajic moc nového nedéje?

Pro mé bylo zajimavé rozsifit si védomosti o détskych intersti-
cidlnich procesech, zvlasté o téch, se kterymi se k ndm dostavaji
dospivajici od pediatri. My jako pneumologové pro dospélé
pacienty se tak casto s témito diagnézami nesetkame. Mné
osobné se moc libila prednaska pana profesora Bushe, ukazujici
prehled détskych intersticialnich plicnich procest, a také pani
profesorky Dolezalové, ktera prednasela plicni postizeni u systé-
movych nemoci pojiva u déti. Jsem moc rada, Ze v oblasti in-
tersticialnich plicnich procesti jak u déti, tak i u dospélych se
posledni dobou stale néco déje. Rozsifuje se nase poznani pa-
togeneze téchto casto vzacnych nemoci a s tim se rozsituji
i moznosti jejich 1écby. Je to zjevné zejména u fibrotizujicich
procest, kde je jiz standardné dostupna antifibroticka lé¢ba

a stdle nové Iéky jsou zkouSeny a vyvijeny. Pane profesore, a co zodborného ilidského pohledu na kon-
ferenci nejvice zaujalo vas? A ¢im to, Ze pravé Ceska repub-
Obr. 1: Spolecné foto ucastnikii konference lika mohla hostit dal$i z inaugura¢nich konferenci COST?

Na této konferenci bylo tizasné, Ze se ji i¢astnili odbornici nejen
z Evropy, ale i ze zamofi, ktefi se skute¢né velmi intenzivné vé-
nuji détem a dospélym s témito vzacnymi a velmi zavaznymi
diagnézami a jsou $pickami v oboru. Maly formit tohoto set-
kani daval moznost velmi interaktivni prace jak v plendrnich
sekcich, tak vjednotlivych pracovnich skupindach. Spousta prace
se udélala i v kulodrech priindividudlnich setkanich a debatach.
Bylo skvélé mit zde v Praze koncentrovanou elitni sestavu pred-
nasejicich a védct a z toho lidského pohledu i dobrych pratel,
s nimiz se jindy setkavdme na riznych akcich po svété. Velmi
si cenim moznosti tuto akci v Praze organizovat. Povazuji to za
vyznamné uzndni toho, Ze se této oblasti ceskd pneumologie
tradi¢né intenzivné vénuje vyzkumné i klinicky.

za rozhovor podékoval
Karel Vizner
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Kapitoly z historie

Heinrich Irenaeus Quincke

26.8.1842 -19.5.1922

Neémecky lékat Heinrich Irenaeus Quincke je v 1ékarskych en-
cyklopediich uvaddén predev$im jako objevitel lumbalni
punkece.

Narodil se ve Frankfurtu nad Odrou jako druhorozeny syn
v rodiné tajného zdravotniho rady. Jeho bratr - Georg Her-
mann Quincke (1834-1924) byl znamym fyzikem a profeso-
rem na nékolika némeckych univerzitach, ktery se zabyval vy-
zkumem kapilarnich jevu, akustikou a optikou. Znamy je
predevsim Quinckeho interferometr, ptistroj na méfeni délky
zvukovych vin.

Heinrich Quincke studoval medicinu na lékarskych fakul-
tach némeckych univerzit ve Wiirzburgu, Heidelbergu a Ber-
liné, kde také v roce 1863 tispé$né promoval. Mezi jeho ucitele
patfili slavni némecti [ékati — patolog Rudolf Ludwig Karl Vir-
chow (1821-1902), zakladatel mikroskopické patologické ana-
tomie, dale fyziolog, histolog a anatom Rudolf Albert von Kol-
liker (1817-1905) a jeden z nejvyznamnéjsich prirodovédct
19. stoleti, fyziolog a fyzik Hermann Ludwig Ferdinand von
Helmholtz (1821-1894), ¢len Kralovské spole¢nosti v Lon-
dyné.

Poté Quincke pracoval jako asistent fyziologie ve Vidni, kde
spolupracoval se znamym rakouskym fyziologem Ernstem
Wilhelmem von Briickem (1819-1892), ktery se zabyval
mikroskopickou anatomii a fyziologii krevniho obéhu, traveni,
nervového systému, smyslovych organti a feci. Dale Quincke
pracoval jako asistent interni kliniky v Berliné u jiného slavného
lékate - chirurga profesora Roberta Friedricha Wilmse
(1824-1880).

V roce 1870 se habilitoval na docenta interni mediciny. O tfi
roky pozdéji pak byl jmenovan profesorem vnitiniho lékarstvi
na univerzité ve svycarském Bernu. V letech 1878-1908 byl
profesorem na univerzité v Kielu. Stejné jako jeho otci, i Hein-
richovi Quinckemu byl udélen titul tajného zdravotniho rady.
Na sklonku Zivota pusobil ve Frankfurtu nad Mohanem, kde
také v roce 1922 ve svych 80 letech zemfel.

Slovensky historik doc. MUDr. Jan Junas ve své knize Prii-
kopnici mediciny uvadi, Ze Quincke se vénoval vyzkumu
v mnoha oblastech vnittniho 1ékatstvi. V roce 1868 popsal ka-
pilarni tep, nazvany pozdéji jeho jménem. Zavedl do klinické
praxeléceni rozsifeni priadusek. V roce 1882 popsal edém kiize
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v mistech fidkého vaziva, ktery byl téz pojmenovan po ném —
»Quinckeho edém® O ¢tyfi roky pozdéji podrobné popsal
zvlastni druh plisni - Achorion, objeveny Johannem L. Schoen-
leinem (1793-1864). Tyto plisné zptisobuji parazitarni chorobu
kiize ¢loveka i zvirat.

V roce 1891 uplatnil jako prvni novou diagnostickou me-
todu - lumbdélni punkci - a vykonal prvni punkeci pti hydroce-
falu. V roce 1902 vydal monografii nazvanou Technika lumbdlni
punkce. Z jeho dal$ich pocetnych praci, tykajicich se hlavné
problematiky nemoci kloub, krve, ledvin, mozkovych plen, je
vyznamna prace Zdklady plicni chirurgie, vydana v roce 1903,
kterou sestavil ve spolupraci se §vycarskym chirurgem Carlem
Garré (1857-1928).

Mgr. Josef Svejnoha
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