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VdzZeni a mili kolegovia,

drzite v rukach nas ca-
sopis, ktory vychadza pra-
ve v ¢ase konania spoloc¢-
ného kongresu Ceskej
a Slovenskej pneumolo-
gickej a ftizeologickej spo-
lo¢nosti. Je to slavnostna
a odborne mimoriadne
vyznamna udalost. Ale je
to udalost aj symbolicka.
Je o pretrvani vztahu ci
zviazku, ako chcete, ktory
mal hodnotu, inak by ne-

pretrval. Aj ked vznikla hranica a dva nezavislé Staty, tento (iste kultivovany) rozvod

neovplyvnil redlnu spolupricu ludi, ktori si maju co povedat, ktori sa vzijomne oboha-

cuju, a ktori sa jednoducho maju radi.

A vsetky takéto vztahy treba rozvijat. Budovat. Zamysliet sa obcas, ¢i sme v procese

odstatiiovania nezabudli na ich moralnu, ludsku a ekonomicky nevycislitelnu hodnotu.

Ci si vieme napriklad pomahat neziStnym, uprimnym poskytovanim pravdivych

a vyznamnych informacii (Co je iste najcennejsi artikel) namiesto otravenia susedo-

vej kozy po umrti vlastnej. Ci nehrabeme len kazdy pod seba (Co nas predsa po odbore

ako takom).V takom pripade vSak vznikaju nahrabané ostrovceky az ostrovy oddele-

né velmi hibokym oceanom. Ci nerobime na vlastnu pist, ¢i nepodporujeme politiku

zahmlievania, ktora sa stala oblubenym a osvedc¢enym slovenskym folkorom.

Lebo vztahy st o tom. O svojej vnuatornej hodnote. A samému je ¢loveku (ale i ,sku-

pinkam*) napokon vzdy smutno a zle.

Nech sa teda vydari XII. Kongres Slovenskej a Ceskej pneumologickej a ftizeologic-

kej spolo¢nosti. A nech zostaneme (alebo staneme sa opit) tvormi spolocenskymi.

Sudrznymi a dobroprajnymi.

Ladislav Chovan
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Dlhodobd domaca
?:enoterapia
u pedlutrlckyc pacientov

metodické odporucanie
hlavného odbornika MZ SR

1. Uvod nozologické jednotky, ak sa s nimi spaja chro-
Dlhodobd domdca oxygenoterapia (DDOT) nicka hypoxémia.

je liecebna met6da, ktorou sa predchadza kom- 3.1. Skupina dojciat:

plikdcidm, vyplyvajucim z chronickej hypoxé- e bronchopulmondlna dyspldzia a chronickd

mie, ktord predlZuje a skvalitiuje Zivot pacien- novorodeneckd pneumopatia,

tom s chronickou respiracnou insuficienciou. e primdrna plicna hypertenzia,

V pripadoch, kedy st chorobné zmeny pri zd- e inoperabilné vrodené chyby srdca s vyvojom

kladnom ochoreni reverzibilné, DDOT urychlu- plicnej hypertenzie typu Eisenmengerovho

je proces ich restiticie. Vyrazne Setri finan¢né syndrému,

prostriedky vynakladané na nemocni¢na liecbu. e tazké vrodené chyby plic (jednostrannd age-
Na Slovensku komplexné podmienky DDOT néza plic, hypopldzia plic, kongenitdlny lo-

pre dospelych pacientov presne stanovuje meto- barny emfyzém),

dicky pokyn hlavného odbornika pre TaRCH, e syndrom spdnkovej apnoe a kongenitdlny
obsiahnuty aj v Narodnych smerniciach pre centralny hypoventilacny syndrom.

DDOT z roku 1995 (1). Pre pediatrickych pa- 3.2. Skupina malych deti, starSich deti a adoles-
cientov, t. j. vo vekovej kategorii 0 — 18 rokov centov:

takto stanovené kritéria DDOT absentuju, pri- e horeuvedené indikicie (ods. 3.1), pokial pre-
¢om vzhladom na osobitosti detského veku sa trvdva doévod na pokracovanie DDOT; a to aj
nedaji mechanicky aplikovat kritérid stanovené pri pripadnej reklasifikacii zdkladného ocho-
pre dospelych pacientov. V ojedinelych pripa- renia,

doch sa preto DDOT poskytovala detom na za- e cystickd fibroza,

klade viac alebo menej kvalifikovaného odhadu e tazké intersticidlne pneumopatie,

indikdcie, spdsobu podavania a dlzky liechy, ne- e chronickd respiracnd insuficiencia ako poo-
ztiedka s Casovym oneskorenim nasadenia tejto peracny nasledok rozsiahlych chirurgickych
liecby. Cielom metodického listu je urcenie Stan- zdkrokov na plicach,

dardizovanych kritérii DDOT u pediatrickych e diftizne bronchiektizie.
pacientov na zaklade nasich skusenosti, ako aj

na zdklade Gdajov vo svetovej literatire 2 - 7). | 4. Indikaéné kritéria:
Pacienti okrem zikladnej diagnézy musia

2. Definicia DDOT splital indikacné kritérid, Specifikované niZsie,

DDOT je liecba, pri ktorej sa do vdychova- | vzhladom na osobitosti jednotlivych nozologic-
ného vzduchu pridava kyslik s prietokom do | kych jednotiek, vekovych skupin a z praktic-
3 I/min., ked koncentricia kyslika vo vdychova- kych dévodov.
nej zmesi dosahuje priblizne 30%. Ako zdroj 4.1. Skupina dojciat:
kyslika sa zvycajne pouziva koncentritor kysli- e postkoncepcny vek aspoﬁ 41 tyzdiiov (do
ka, vybaveny zvlh¢ovacom, rozvodnou hadicou tohto veku by mali byt pacienti lieCeni
umoznujicou pohyb pacienta s akénym radiu- Vv nemocnici),
som do priblizne 8 metrov, a tzv. kyslikovymi e hmotnost aspon 2 500 g pri klinicky stabili-
okuliarmi, t. j. nazdlnymi katétrami usposobeny- zovanom stave s vahovymi prirastkami,
mi na pohodlni aplikiciu kyslikom obohatené- e zévislost na doddvke kyslika nazdlnou kany-
ho vzduchu. DDOT s malym prietokom kyslika lou (privod kyslika s prietokom 0,25 I/min)
aplikovant denne v trvani od 12 do 24 hodin aby sa udrzala SatO, > 94% — 95% pri viet-
treba odliSovat od kratkodobého podavania vys- kych aktivitich (vratane spinku, dojcenia
Sich koncentricii kyslika pri akdtnom respirac- alebo kimenia z flase). Toto moZno u dojciat
nom zlyhani. povazovat za ekvivalent pozitivneho kysliko-

vého testu (pozri tieZ ods. 4.2 a ods. 5),

3. Zakladné indikacie DDOT u pe- akceptovanie DDOT zo strany rodicov diefa-
diatrickych pacientov ta a schopnost poskytovat DDOT po prislus-
Indikdciami pre DDOT st nizSie uvedené nom zaskoleni.

Pozn.: Podskupina dojciat spravidla spliia aj
dolu uvedené kritérid pre malé a starSie deti,
z praktickych dovodov vsak na rozhodnutie
o indikdcii DDOT u dojciat zvycajne posta-

Cuja kritérid uvedené v ods. 4.1 (po vylaceni

kontraindikacii).
4.2. Skupina malych deti, star3ich deti a adoles-
centov:
e opakovane zistend hodnota PaO, < 9,3 kPa
(70 mmHg) v arteridlnej alebo arterializovanej
kapildrnej krvi odobratej v pokoji od (podla
mozZnosti) sediaceho pacienta v nadmorskej
vyske < 600 m.
VySetrenia sa vykondvaji na ld6zkovom det-
skom oddeleni pri stabilizovanom stave die-
tata a po vylieCeni pripadnej akutnej exacer-
bacie zdkladného ochorenia. VySetrenie sa
zopakuje s 3-tyZdiiovym odstupom za podob-
ne Standardizovanych podmienok. Ak PaO,
pri tomto opakovanom vySetreni stipne
0 0,7 kPa, treba vySetrenie znovu zopakovat
s 3-tyzdiiovym odstupom,
Pa0O, < 10 kPa (75 mmHg), ak st pritomné
RTG, EKG alebo ECHO znamky srdcovej
nedostato¢nosti, cor pulmonale alebo plicnej

hypertenzie a pri polyglobulii (hematokrit
> 55%),

vysetrenie sa zopakuje po 3-tyZdiiovom stabi-
lizovanom $tddiu ochorenia. Pokial PaO,
stapne o 0,7 kPa, vySetrenie sa znovu zopa-
kuje o 3 tyzdne,

pozitivny kyslikovy test: Kyslikom obohatent
zmes z oxygendtora (resp. z centrdlneho roz-

vodu kyslika v nemocnici) poddvame defom
nazalnou kanylou s prietokom 2 I/min. Ak po
30 mindtach neddjde ku zvySeniu PaO,
o aspori 1 kPa, zvysi sa prietok kyslika na
3 1/min alebo na maximdlne 4 [/min a test sa
opakuje. Pre tcely kyslikového testu mozno
u dojciat vyuzit kyslikovy stan s FiO, = 0,40,
avSak vzhladom na to, Ze pri DDOT sa pou-
ziva nazdlna kanyla, aj pri kyslikovom teste
u dojciat sa uprednostiiuje podanie kysliku
kanylou (,nazdlnymi okuliarami®),

u doj¢iat mozno pri kyslikovom teste zacat
s prietokom kyslika 1,0 I/min. Pri liecebnom
nasadeni kyslika nasledne zvycajne vystacime
u dojciat aj s malymi prietokmi — 0,25 az 0,50
I/min. Optimalna hodnota sa stanovi odsle-
dovanim pocas pobytu na detskom oddeleni.
akcepticia DDOT zo strany rodicov dietata
a schopnost poskytovat DDOT po prislusnom
zaskoleni.

5. Kontraindikacie DDOT v pedia-

trickych pacientov:

e negativny kyslikovy test,

e v priebehu kyslikového testu dojde k zhorSe-
niu hyperkapnie, alebo sa u normokapnické-
ho diefata rozvinie hyperkapnia,

e ak osoba, rodina, ktord sa o diefa stard, alebo



pacient neposkytuji dostatocnt zaruku, Ze
budi presne dodrziavat liecebny rezim
DDOT,

o diefa nespliia alebo prestalo splfiat kritérid
DDOT.

6. Kto a ako indikuje DDOT u pe-
diatrickych pacientov:

Indikdciu na DDOT stanovi primar detského
oddelenia nemocnice alebo primar oddelenia
patolog. novorodencov, pediatricky pneumolég,
pripadne pediatricky kardiolog a vyplni tlacivo
,Protokol o pacientovi, ktorému bola poskytnu-
ta DDOT“. Nilezite vyplnené tlacivo odosle
indikujaci lekdr do Ndrodného registra DDOT
(NU TaRCH, Krajinskd 99, 825 56 Bratislava
211), kde sa Zziadost komisiondlne prerokuje.
V spornych pripadoch bude dieta — podla moz-
nosti v sprievode matky, alebo osoby, ktord sa
o dieta trvale stard — predvolané na hospitaliz-
ciu na Kliniku pediatrickej TaRCH - SZU v NU
TaRCH Bratislava, kde sa prehodnotia indikicie
a kontraindikdcie DDOT.

V indikovanych pripadoch sa u pacienta
vytitruje vhodny prietok kyslika z oxygendtora.
Pacient a osoba, ktord sa o diefa trvale stard, sa
obozndmia s previdzkou pristroja vritane jeho
laickej udrzby (vymena mechanického filtra,
dopliianie destilovanej vody do zvlhcovaca,
Cistenie hadic a pod.).

7. Podmienky pre aplikaciv DDOT:
7.1. Indikujaci lekdr vypracuje pre pacienta
harmonogram DDOT v silade s jeho dennym
rezimom. Doba podavania kyslika ma byt mini-
malne 12 hodin denne (zvycajne sa podiva 18
hodin, u dojciat prakticky trvale); kyslik sa
podiva po cely cas trvania spanku. Prisun kys-
lika zbytocne neprerusujeme, vynitené prestav-

ky trvaju zvycajne okolo 30 min. a nemali by
presiahnut 2 hodiny.

7.2. Vysetrenie krvnych plynov po mesiaci od
zacatia DDOT, v dalsom raz za 3 mesiace.

7.3. Dodrziavanie prietoku kyslika na hodno-
te stanovenej pri kyslikovom teste.

7.4. Pri zhorSeni, exacerbacii choroby sa rodi-
na pacienta ihned spoji s lekirom zabezpecuju-
cim DDOT.

7.5. V miestnosti, kde sa podidva DDOT, sa
nesmie manipulovat s prchavymi horlavymi lat-
kami. Treba respektovat podmienky na umiest-
nenie oxygendtora (vlhkost a teplota vzduchu
v miestnosti a pod.).

7.6. V pripadoch, Ze sa z akychkolvek pricin
nepouziva na doddvanie kyslika oxygendtor, ale
zdroj cistého kyslika (tlakova flasa, kyslik
z centrdlneho rozvodu), pri vstupoch nosovej
kanyly sa treba vyhnut lokdlnej aplikacii masti.

8. Kontrola DDOT:

8.1. Lekar, ktory indikoval DDOT, je povinny
ozndmif pacientovmu obvodnému pediatrovi
zaciatok DDOT. Pediater so sestrou navstivia
rodinu ¢o najskor po nainstalovani kyslikovej
liecby. Pediater mesacne, podla potreby aj
v Castejsich intervaloch, diefa pravidelne navste-
vuje doma, kontroluje jeho stav a dodrziavanie
liecebného rezimu; ak treba, konzultuje lekdra,
ktory liecbu indikoval.

8.2. Ak dojca dostdva DDOT do kyslikového
stanu, lekdr, ktory liecbu indikoval, zabezpeci
meranie frakénej koncentracie kyslika v kysliko-
vom stane pomocou oxymetra. Vzhladom na
vysoku spotrebu kyslika a neekonomickost pre-
vadzky kyslikového stanu sa pri DDOT upred-
nostiiuje poddvanie nazdlnou kanylou, na ktora
si dieta velmi rychlo privykne.

8.3. Je vhodné, ak sa efektivnost DDOT pre-

hodnoti pri névstevich pediatra v mieste bydlis-
ka aj pomocou pulzného oxymetra zmeranim
SatO,.

8.4. Pacienta kazdé 3 mesiace skontroluje aj
lekar, ktory liecbu indikoval (resp. podla potre-
by aj Castejsie). Pri tejto kontrole sa okrem kom-
plexného klinického vySetrenia vySetria aj krvné
plyny a acidobdzickd rovnoviha.

8.5. Technicku kontrolu oxygendtora (resp.
vynimocne aj iného zdroja kyslika) zabezpeci
zmluvnad firma na zdklade dohody s prislusnou
zdravotnou poistoviiou.

9. Ukonéenie DDOT:

Ak pacient na kyslikovej liecbe z klinického
hladiska dobre prospieva, vykazuje Gpravu rele-
vantnych klinickych, laboratérnych, resp. funkc-
nych ukazovatelov, z ktorych sa dd usudzovat
na dostatocnd restiticiu funkcie dychacieho
ustrojenstva, prichddza do tuvahy postupné
odstavovanie (weaning) od DDOT. Plan odsta-
vovania z DDOT pre kazdého pacienta indivi-
dudlne stanovi pediatricky pneumolég, ktory
md pacienta v dispenzdrnej starostlivosti. Exis-
tuji vsak aj pacienti, u ktorych je DDOT indi-
kovana trvale.

Vypracoval:
doc. MUDy. Martin Brezina, CSc.

Prof. MUDr. Eva Rozborilovd, CSc.,
blavny odbornik MZ SR pre

odbor pneumologia a ftizeologia
Doc. MUDy. Ladislav Chovan, CSc.,
prezident SPFS

Indikacie pouzitia CPAP
v dlhodobej domacej liecbe

metodické odporucanie

hlavného odbornika MZ SR

1. Vymedzenie pojmov

Pod CPAP (continuous positive airway pres-
sure) sa rozumie aplikdcia ventila¢nej podpory
formou kontinudlneho pozitivneho tlaku gene-
rovan¢ho pristrojom. MoZe byt aplikovany
neinvazivne nosovou, nosovo-Ustnou, alebo
celotvarovou maskou.

2. Spankové laboratoria
Indikdcie na liecbu pomocou CPAP, nastave-

nie tlaku - titrdcia tlaku, poucenie pacienta
o podpornej ventilicii a kontroly pacienta je
nutné realizovat v spankovych laboratéridch
vybavenych kompletnou polysomnografiou
snimajicou sucasne: EEG, EOG, EKG, EMG,
chrépanie, oronazalnu ventilaciu, respiracné po-
hyby brucha a hrudnika, polohu tela, oximetriu.

3. Indikaéné opravnenie
Liecbu CPAP moZzu indikovat a k preskripcii

pristroja na aplikdciu tejto liecby st opravneni
lekari pracujici v spankovom laboratériu, vyba-
venom kompletnou polysomnografiou (pozri
vyssie, bod 2), ktord pouzivaji. S to lekari
s odbornostou tuberkuléza a respira¢né choro-
by (TaRCH), anesteziologia a intenzivna medici-
na (AIM), pripustné st aj iné odbornosti, ak pra-
cuju v takto vybavenom spankovom laboratoriu.

4. Sposob indikacie

Liecba CPAP sa indikuje na zaklade splnenia
nizSie uvedenych indikacnych kritérii. Zaklad-
nym predpokladom indikdcie je exaktné sta-
novenie diagnézy na ziklade kompletného
polysomnografického vysetrenia (pozri vysSie,
bod 2).

Na indikdciu liecby je nevyhnutné overenie
jej efektivnosti kontrolnym spankovym pulzoxi-
metrickym alebo polygrafickym alebo polysom-
nografickym monitorovanim.




Pri preskripcii pristroja pre dlhodobé domd-
ce pouzitie indikujuci lekdr vypiSe Ziadost
o poskytnutie CPAP liecby (vzor v prilohe). Té-
to ziadost sa zasle prislusnej ZP pacienta spo-
lu s vysledkom vySetrenia v Spankovom labo-
ratoriu.

5. Indikacie CPAP
Dospeli:
Syndréom spankového apnoe/hypopnoe ob-

strucného typu po splneni indikacnych krité-

rif a overeni Gc¢innosti.

CheyneStokesovo dychanie a centrdlny typ
syndromu spankového apnoe, ak je overena
dostatocnd Gcinnost (pozri nizsie).

Syndrém spankového apnoe/hypopnoe zmie-
$aného a centrilneho typu a hypoventila¢né
stavy, ak je overend dostatond Ucinnost
(pozri niZsie).

V pripadoch polysomnograficky overenej
vyraznej fragmenticie spanku (arousal index
> 30/h TST) a sucasnej pritomnosti excesivnej
dennej spavosti (ESS>10) je mozné vynimoc-
ne indikovat tito liecbu aj pri syndrome rezi-
stencie hornych dychacich ciest (UARS).

Deti:

e Zavazny stupefi syndromu spankového
apnoe/hypopnoe obstrukéného typu s ne-
dostatocnym efektom chirurgickej liecby
(tonzilektomia, adenotémia).

apnoe/hypopnoe

pri  kraniofacidlnych abnormalitich, pri

Syndrém  spankového
M. Down, pri skeletalnej dysplazii, extrémnej
obezite, ak neboli pouzitelné alebo ucinné
iné liecebné postupy.

e Nokturdlna enuréza v pricinnej suvislosti so

syndromom spankového apnoe, ak neboli

uspesné ostatné liecebné postupy.

6. Indikaéné kritéria

Pacient indikovany na liecbu nCPAP musi
splitat nasledovné kritérid:
1. Pri syndrome spankového apnoe/hypopnoe

(obstrukcny, centralny, zmieSany typ) ak:

a) apnoicko-hypopnoicky index AHI 20/h
TST, je objektivne porusend architektoni-
ka spanku a je pritomnd dennd spavost,
alebo

b) apnoicko-hypopnoicky index 10 < AHI
<20 /h TST, je objektivne porusend archi-
tektonika spanku a je pritomnd dennd
spavost, su pritomné desaturicie pod
85%, alebo

©) apnoicko-hypopnoicky index 10 < AHI
<20 /h TST, je objektivne porusend archi-
tektonika spanku a je pritomnd vyraznd
dennd spavost (overend pomocou MSLT
alebo MWT), ohrozujica pacienta alebo
jeho okolie zvySenym rizikom drazu,
nehody

d) apnoicko-hypopnoicky index 10 < AHI

<20 /h TST, je objektivne poruSend archi-
tektonika spanku, je pritomnd denna spa-
vost a je koincidencia niektorého z nasle-
dovnych ochoreni, zvySujica riziko kom-
plikdcii ¢i smrti: CHOCHP, bronchidlna
astma, artériova hypertenzia WHO II-III,
ICHS a iné poruchy srdca s priznakmi srd-
covej nedostatocnosti, st. po infarkte myo-
kardu, st. po NCPM, hypnagogickd epi-
lepsia.
2. Pri hypoventila¢nych syndrémoch:
e hyposaturdcia pod 85%, trvajica dlhsie ako
15% z celkovej doby spanku.
3. Pri syndrome rezistencie hornych dychacich
ciest (UARS):
e polysomnograficky overend vyrazna fragmen-
ticia spinku (arousal index > 30/h TST)
a stcasne pritomnd excesivna dennd spavost
(ESS>10).

7. Na pridelenie pristroja je nevyhnuiné:
Vysetrenie v Spankovom laboratériu s pozi-

tivnym  polysomnografickjm ndlezom spliiaji-

cim indikacné kritérid.

e Ziadost na poskytnutie pristroja CPAP.

e Sthlas a dobra spoluprica pacienta.

e Dobri priechodnost nosa.

8. Kontroly v spankovych laboratériach
Pri zacati liecby nCPAP v kratsich casovych

intervaloch — nastavovanie tlaku, titracia tlaku.
Pri nastaveni liecebného tlaku:

e Po mesiaci liechy.

e Po pol roku liecby.

e Po roku liecby.

e Nisledne kontroly Ix roc¢ne.

Neoddelitelnou sticastou ambulantnej
kontroly si:
e odobratie anamnézy so zameranim na kvalitu
spanku, rannid bolest hlavy, dennt ospalost
a Gnavu, dychavicu, sekréciu hlienov,

kontrola tesnosti masky, tlaku v maske, tole-
rancia tlaku, ranné nafiknutie brucha, kon-
gescia alebo vysusenie nosnej sliznice),

fyzikilne vySetrenie so zameranim na respi-
racny systém a pokozku tvire v oblasti nalie-
hania masky,

kontrola stavu filtrov pristroja,

kontrola stavu hodin pristroja s vypoctom
priemerného denného pouZivania pristroja.

vyhotovenie lekdrskej spravy — nilezu s tdaj-
mi o vsetkych vyssie uvedenych skuto¢nos-
tiach a o termine dalSej kontroly.

V pripade potreby je mozné realizovat
kontroly aj v inych casovych intervaloch,
pacient je dispenzarizovany v prislusnom
spankovom laboratériu. LieCebny poriadok
umoztije kontroly podla potreby - indiko-
vané Specialistom v Spankovom laboratériu.

9. Kontraindikacie

e akitny infarkt myokardu,

e zavazna lavokomorova kardidlna dekompen-
zacia,

e zivazné dysrytmie,

e bulbarny a pseudobulbdrny syndrém,

e poranenia tvire znemoZiujlice pouZitie
masky,

e malignita, ktord nemozno liecit radikdlne,

e neschopnost pacienta adaptovat sa,

e nespoluprica pacienta,

e psychiatrické ochorenia negativne ovplyviiuj-
tce spolupracu,

e fajcenie.

10. Prerusenie liechy

e nespoluprica pacienta, odmietnutie liec¢hy,

e nedostato¢né vyuzivanie pristroja (menej ako
4 hodiny denne pocas 3 mesiacov),

e zdravotné komplikicie kontraindikujtce
CPAP - kozné prejavy alergie na masku,

e recidivujice infekty HDC, chronickd konjuk-
tivitida,

e objavenie sa ochorenia kontraindikujiceho
lie¢bu CPAP — pozri zoznam vyssie.

11. Servis, obsluha pristroja

Pacient je pouceny o obsluhe pristroja a do-
drziavani hygienickych zisad, dezinfekcii von-
kajsieho okruhu a masky, v pripade technickych
problémov servis zabezpecuje dodavajica firma.

12. Overenie efektivnosti liechy CPAP
Overenie efektivnosti spociva v kontrolnom
spankovom polysomnografickom, polygrafic-
kom, alebo pulzoximetrickom monitorovani,
pricom musia byt splnené nasledovné kritérid:
e doslo k poklesu RDI pod 14/hod a sicasne
¢ vymizli nocné desaturdcii pod 90 % a sicasne
e doslo k subjektivnemu zlepseniu kvality
spanku a k zniZeniu, pripadne az k elimindcii
dennej spavosti
e v pripade polysomnografickej kontroly efek-
tivnosti lie¢hy sa vyZaduje aj objektivna tpra-
va hypnogramu.

Podozrenie z neefektivnosti lie¢by vznika,
ak:

e priemerné denné pouzitie pristroja klesne
pod 4 hod./der,

e pretrvivaji denné alebo nocné symptémy
choroby.

Pri podozreni z neefektivnosti liecby,
alebo z vyskytu jej komplikacii kontrolujuci
lekdr podnikne podla mozZnosti opatrenia na
ndpravu (Uprava rezimu liecby a pod.) a mozZe
indikovat kontrolnt hospitaliziciu s preverenim
splnenia indika¢nych kritérii.

V pripade poklesu priemerného denného
pouZitia pristroja pod 4 hod./dex, pri potvr-
deni neefektivnosti liecby na zaklade vySetre-



ZIADOST O POSKYTNUTIE CPAP LIECBY

Identifika¢né udaje pacienta:

MEIO: o PHEZVISKO: ..
ROANE CISIO: o KO ZP: oo
Trvalé bydlisko: PSC: ..o ODEC: oo
Ulica, ¢ dOMU: .o Tel Cot oo

Indikovany pristroj (kOd pristroja, VTODCA, TYP): ..o

Indikujici lekar:

Indikac¢né kritéria:

A, (AHI 20) AHL
B. (10<AHIK10)  AHI:
0 CHOCHP,

U st. po infarkte myokardu,
D/ UARS

arousal index:

DAatum: ..o

MenO, PrIEZVISKO, UL .....v.iiieiiiiiici e
SPANKOVE TADOTAIOIIUM: ..o

Datum vySetrenia v spankovom [aboratorits ...

SaOZmin:
Sa0,,.: ESS:

0 bronchidlna astma,

U ICHS a iné poruchy srdca s priznakmi srdcovej nedostatocnosti,

U st. po NCPM,

C/ Hypoventila¢ny sy. hyposaturicia < 85 % dlhsie ako 15 % TST O

ESS:

Podpis a peCiatka: ...
Kod lekdra: ...

0 artériova hypertenzia WHO TI-I11,

U hypnagogicka epilepsia.

MSLT (MWT) pozit.: [J

ni vykonanych pocas kontrolnej hospitalizcie,
alebo pri zisteni zaimerného nespravneho pou-
Zivania pristroja je kontrolujici lekdr opravneny
odnat pacientovi pristroj. Tuto skutocnost je
kontrolujuci lekdr povinny bezodkladne oznd-
mit poskytovatelovi liecby a dohodnif sa s nim
na dalSom vyuziti odiiatého pristroja.

Pri objaveni sa kontraindikacii liecby
(pozri vyssie) je kontrolujici lekdr opravneny
ukoncit liecbu, odiat pacientovi pristroj
s postupom ako vyssie a s naslednym zvazenim
inych liecebnych moznosti.

Vypracoval: vybor spdnkovej mediciny

Prof. MUDr. Eva Rozborilovd, CSc.,
blavny odbornik MZ SR pre

odbor pneumologia a ftizeologia
Doc. MUDy. Ladislav Chovan, CSc.,
prezident SPFS



Indikacie neinvazivnej
pozitivnej pretlakovej

ventilacie NIPPV

metodické odporucanie

hlavného odbornika MZ SR

Vseobecné ustanovenia

Vymedzenie pojmov

Pod NIPPV sa rozumie aplikicie ventilacnej
podpory formou kontinudlneho pozitivneho
pretlaku s dvomi roznymi Groviiami (BiPAP — bi-
level positive airway pressure) alebo formou
intermitentného pozitivneho pretlaku (IPPB -
intermitent positive pressure breathing). Cestou
aplikdcie je nosnd, Gstna, kombinovana alebo
celotvarovd maska. U pacientov, predtym tra-
cheostomovanych, sa mozu v pripade intoleran-
cie masky alebo nemoznosti zrusenia tracheos-
tomie, pouzit uvedené indikacné kritérid aj pre
aplikdciu NIPPV cez tracheostomicki kanylu.
Vsetky hodnoty krvnych plynov a acidobazickej
rovnovahy si merané v zmysle platného meto-
dického odporacania v kapildrnej krvi néleZzito
arterializovanej teplom, alebo v arteridlnej krvi.
Vzorka krvi sa odoberd v pripade chronickej
respiracnej insuficiencie v spanku, alebo bez-
prostredne po prebudeni. Pri akutnych indika-
cidch sa vychiadza z najaktudlnejsich hodnot
krvnych plynov a acidobazickej rovnovéhy, kto-
ré st k dispozicii. Pre indikdciu liecby ani pre
overenie jej Gcinnosti sa, s vynimkou sy. span-
kového apnoe/hypopnoe, nevyzaduje polysom-
nografické vySetrenie.

Indika¢né opravnenie

Liecbu NIPPV moZe indikovat a k preskripcii
pristroja na aplikdciu tejto liecby je opravneny
lekdr s nasledovnymi odbornostami:
e tuberkul6za a respiracné choroby (TaRCH),
e anestézioldgia a intenzivna medicina (AIM),
e lekari inych odbornosti, ak pracuju v spanko-

vom laboratoriu.

Sposob indikacie

Liecba NIPPV sa indikuje na zdklade splnenia
nizSie uvedenych indika¢nych kritérif, ktoré st
diferencované podla indikac¢nych skupin.

Na indikdciu liecby je nevyhnutné overenie
jej efektivnosti. Indikdcia a overenie efektivnos-
ti liecby prebehne formou hospitalizicie na 16z-
kovom oddeleni odboru TaRCH alebo AIM, pri-
padne v spankovom laboratoriu.

Pri preskripcii pristroja na dlhodobé domd-
ce pouzitie indikujici lekar vypiSe Ziadost

o poskytnutie dlhodobej domécej NIPPV (vzor
v prilohe). Tito Ziadost sa zasle prislusnej
ZP pacienta spolu s prepustacou spravou
z hospitalizicie, obsahujicou tdaje o splneni
indika¢nych kritérii a o absencii kontraindi-
kdcii. ZP pacienta oznimi rozhodnutie
o poskytnuti liecby NIPPV indikujicemu lekdro-

vi aj pacientovi.

Indikacie NIPPV na akotne pouzitie
v zdravotnickych zariadeniach

Akiitne respira¢né zlyhanie alebo akitne
zhorSenie chronickej hyperkapnicko-hypo-
xemickej respira¢nej insuficiencie na zikla-
de nasledovnych chor6b:

e CHOCHP (akutna exacerbdcia).

o Asthma bronchiale (akiatna exacerbacia).
e Akutny edém plic.

e Pneumonia (bronchopneumonia),

pri splneni vsetkych nasledovnych indikac-

nych kritérii:

e PaCO, G6kPa,

e 7,1<pH<7,35 alebo PaO,/Fi0,<200,

e ndrast dychavice,

e dychovi frekvencia > 24/min.,

e pouZivanie auxilidrneho svalstva alebo para-
doxny pohyb brusnej steny.

Odvykanie od riadenej ventilacie

Indikacie NIPPV pre dlhodobé domice
poutZitie:

Chronicka hyperkapnicko-hypoxemicka
respirac¢na insuficiencia stabilna:

e pri stabilizovanej CHOCHP tazkého stuptia,
ak s pri vytaZenej farmakologickej lieche
splnené nasledovné indikacné kritérid:

oo PaCO, 73KkPa,
e 73>PaCO, £ 6,7 kPa, ak:
eee 50 zistené nocné desaturicie SaO,
88% pocas viac ako 5 min. pri poda-
vani O, 2 I/min., alebo
eee 2 a viac hospitalizicii do roka pre
respira¢né zlyhanie,

e pri nasledovnych neuromuskuloskeletirnych
chorobdch alebo pri chorobich spojenych
s restrikénou ventilacnou poruchou:

¢ neuromuskularne choroby (myastenia gravis

a myastenia-like syndrémy, m. Duchenne, m.
Charcot-Marie-Tooth, amyotrofickd laterdlna
skleréza, st. po poliomyelitide a iné neuro-
muskuldrne choroby vedice k hypoventildcii
a naslednej respiracnej insuficiencii),

deformity hrudnika (kyfoskoliéza, st. po tora-
koplastike a pod.) a iné poruchy a choroby
vedice k zavaznej restrikcnej ventilacnej
poruche,

centralna hypoventilacia,

idiopatickd alveoldrna hypoventilacia,

pri splneni nasledovnych indikacnych kritérii:
e PaCO, 0 kPa, alebo

st zistené pulzoxymetricky nocné desaturdcie
Sa0; 90% pocas viac ako 5 min. napriek
podavaniu O, 2 1/min..

Sy. spankového apnoe/hypopnoe ob-
strukéného, zmieSaného alebo centralneho
typu:

e ak si splnené kritérid pre liecbu nCPAP
podla metodického odportcania hl. odborni-
ka MZ SR a sdcasne:

ee ak nie je dostatocny efekt nCPAP (ne-
bola dosiahnutd redukcia AHI pod
10/hod.), alebo

e ak pacient nie je schopny adaptovat sa

na nCPAP, alebo

e e ak je liecha nCPAP pre daného pacienta

nevhodnd (zdvaznd forma hyperinflicie
plac), alebo

ee ak je sucasne splnend ind indikdcia

NIPPV.

Kontraindikacie NIPPV (spolo¢né pre
vsetky indikac¢né skupiny):
e pretrvavajici vypadok spontinneho dycha-
nia,
e 3ok,

akutny infarkt myokardu,

nekontrolované zavazné dysrytmie,

nekontrolované krvacanie z GITu,
vyraznd produkcia spita,
bulbarny a pseudobulbarny sy.,

e poranenia tvdre znemoZaujlice pouZitie

masky,

chronickd rendlna insuficiencia v dialyzac-
nom programe,

malignita, ktorG nemozno liecit radikalne,

nemoznost optimalizovat masku,

neschopnost pacienta adaptovat sa,

nespoluprica pacienta.

Overenie efektivnosti liecby NIPPV
Liecbu NIPPV je mozné indikovat bez pred-
chadzajiceho overenia jej efektivnosti. Pri zaca-
ti liecby je vSak nevyhnutné overit jej efektiv-
nost pocas kritkej kontrolnej hospitalizicie
s overenim splnenia nasledovnych kritérit:
e signifikantné ovplyvnenie hyperkapnie
(pokles PaCO, aspon o 1,3 kPa), alebo




e absencia nocnych desaturdcii pod 88%, trva-
jucich nad 5 min. pri sicasnom kontinualnom
podavani O, 2 l/min.

V pripade, Ze uvedené kritérid nebudud splne-
né, indikujici lekdr neodovzda pacientovi pri-
stroj pre dlhodobé domice pouzitie, bezodklad-
ne ozndmi tto skutocnost poskytovatelovi liec-
by, zvazi alternativne sposoby liecby.

Kontrola efektivnosti liecby NIPPV

Pacienti dlhodobo lie¢eni NIPPV v domacom
prostredi musia byt ambulantne kontrolovani
lekdrom opravnenym na indikdciu tejto liecby.
Tohto lekdra si pacient moze vybrat tak, aby
vyhovoval miestu jeho pobytu ¢i inym potre-
bdm. Pacient je povinny dostavit sa na uvedent
ambulantnt kontrolu aspon 1-krdt za 6 mesia-

cov. Pri nestabilnych ochoreniach moze lekar

zodpovedny za ambulantné kontroly nariadit
kratsie intervaly kontroly podla potreby. V pri-
pade, Ze pacient bezdévodne nepride na kon-
trolné vySetrenie v stanovenom termine, posky-
tovatel liecby (prislusna pacientova ZP) je
opravneny pristroj pacientovi odnat. Pacienti
imobilni z dovodu postihnutia lokomdcie alebo

ZIADOST O POSKYTNUTIE DLHODOBEJ DOMACEJ NIPPV

Identifikac¢né tidaje pacienta:

MENO: ot PriezviSKO: ..o
ROANE CISI0: o KO ZP: oo
Trvalé bydlisko: PSC: ......oooivieiieiieieseeeeses s ODEE: vt
Ulica, €. dOMU: vttt Tel Cot o

Diagnoza, na ziklade ktorej bola lie¢ha indikovana (k6d MKCh 10 aj slovom)

INdIiKOVANY PLAStLOj (VYTODCA, [YP): touiiiiiiiiiiiieiiiee bbb
Odportcané nastavenie pristroja:

IPAP: oo EPAP: i £ T IE: i,
Indikujuci lekar:

Meno, priezviskO, HIUL ..o

PIACOVISKO: 1.ttt s

Datum indiKACIE: ..o podpis @ peiatka: ..o,

Indika¢né kritéria:
PaCO,:
no¢né desaturicie SaO, 88 % pocas viac ako 5 min. pri podivani O, 2 I/min. U édno

pocet hospitalizicii do roka pre respira¢né zlyhanie:

Schvilil (revizny lekar ZP):

DALUM: oo Podpis a pediatka: ...,




z dovodu tazkej respiracnej insuficiencie maja

pravo Zziadat navstevu lekdra zodpovedného za

ambulantné kontroly v domacom prostredi.
Neoddelitelnou sticastou ambulantnej

kontroly si:

¢ odobratie anamnézy so zameranim na kvalitu
spanku, rannd bolest hlavy, dennd ospalost
a Unavu, dychavicu, sekréciu hlienov, prizna-
ky moZnej respiracnej infekcie a mozné taz-
kosti stvisiace s pouzivanim NIPPV (tesnost
masky, tlak masky, tolerancia tlaku, ranné
nafiknutie brucha, kongescia alebo vysuse-
nie nosnej sliznice),

kontrola stavu hodin pristroja s vypoctom
priemerného denného pouZzivania pristroja,

e vyhotovenie lekdrskej sprivny - nilezu,
obsahujicej Gdaje o vsetkych vyssie uvede-
nych skutocnostiach.

Podozrenie z neefektivnosti liecby vzniki, ak:
priemerné denné pouZitie pristroja klesne
pod 4 hod./der,

pretrvavaji denné alebo nocné symptomy
choroby,

hodnoty krvnych plynov si nadalej v pasme
indikovanom pre liecbu NIPPV.
Pri podozreni z neefektivnosti liecby,

pouzivania pristroja je kontrolujici lekdr oprav-
neny odfiat pacientovi pristroj. Tato skuto¢nost
je kontrolujuci lekdr povinny bezodkladne
oznamit poskytovatelovi lie¢cby a dohodnit sa
s nim na dalSom vyuziti odnatého pristroja.

Pri objaveni sa kontraindikacii liecby
(pozri vyssie) je kontrolujtci lekdr opravneny
ukoncit liechu, odnat pacientovi pristroj s postu-
pom ako vysSie a s naslednym zvdzenim inych
liecebnych moZnosti.

fyzikilne vySetrenie so zameranim na respi-
racny systém a pokozku tvire v oblasti nalie- lekar:
hania masky,

vysetrenie krvnych plynov a acidobazickej
rovnovahy v arterializovanej kapildrnej, resp.
v arteridlnej krvi, odobratej za pokojovych
podmienok v zmysle platného metodického
odportcania (s vynimkou pacientov, u kto-
rych bola liecba indikovana pre sy. spanko-
vého apnoe/hypopnoe),

kontrola stavu filtrov pristroja,

alebo z vyskytu jej komplikicii kontrolujuci

e podnikne podla moZnosti opatrenia na
ndpravu (Gprava rezimu liecby a pod.),
e moze indikovat kontrolnt hospitaliziciu

s preverenim splnenia indikacnych kritérif.

V pripade poklesu priemerného denného
pouZitia pristroja pod 4 hod./deii, pri
potvrdeni neefektivnosti liecby na ziklade
vySetreni vykonanych pocas kontrolnej hospita-
lizacie alebo pri zisteni zimerného nespravneho

Vypracoval:
vybor spdnkovej mediciny

Prof. MUDy. Eva Rozborilovd, CSc.,
blavny odbornik MZ SR pre

odbor pneumologia a ftizeologia
Doc. MUDr. Ladislav Chovan, CSc.,
prezident SPFS

Navrh indikacnych kriterii
pre RTG snimky hrudnika
v odbore thc a plucne choroby

1. Pri prvom odbornom vysetreni pre akitne alebo chronické

symptomy zo strany dychacich orgdnov, v diferencidlnej diagnostike
priznakov zo strany inych vnitrohrudnych organov a hrudnej steny
vrdtane Qrazov.

2. Pri kontrolnych vysetreniach - pocet podia stavu pacienta.
3. V dispenzarnej starostlivosti:

I. TBC a iné mykobakteriézy dychacieho ustrojenstva:

Skupina P I (aktivna TBC alebo mykobakteriéza plic v liecbe).

* RTG sn.plic pri zacati a ukonceni AT liecby a podla klinického
stavu.

Skupina P II (aktivna TBC alebo mykobakteri6za plic po liecbe)

* RTG sn.plic podla klinického stavu, povinne pri vyradeni zo sku-
piny.

II. Mimopliicna TBC a mykobakteriéza:

Skupina M I (aktivna mimoplicna TBC alebo mykobakteridza v lieche).

* RTG vySetrenie plic pri zaradeni do skupiny.

Skupina M II (aktivna mimoplicna TBC alebo mykobakteriéza po

liecbe).

* RTG vySetrenie plic 1x pri vyradeni zo skupiny.

Rizikova skupina R1 (osoby povodne liecené na TBC alebo myko-

bakteriézu).

* RTG sn. plic podla klinického stavu a pri vyradeni zo skupiny.

Rizikova skupina R II (osoby v kontakte s bakteriologicky overenou

tuberkulozou).

* RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny, v pripade chemoprofylaxie
po jej ukonceni, a pri vyradeni zo skupiny.

12 Respiro

3. V dispenzarnej starostlivosti:

Deti dispenzarizované v skupine R I (po liecbe aktivnej TBC alebo

infikované bez znamok ochorenia).

e RTG sn.pltc pri zaradeni do skupiny, po ukonceni chemoprofylaxie
a Ix ro¢ne pocas 3 rokov.

Deti dispenzarizované v skupine R II (kontakty s aktivnou TBC).

e RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny, po ukonceni chemoprofyla-
xie, pri konverzii tuberkulinovej skisky Mantoux II.

III. Netuberkulézne ochorenia dychacieho tustrojenstva podlie-

hajice dispenzdrnej starostlivosti:

Skupina N 1 (zhubné novotvary DDC, pliic a pleury).

e RTG vySetrenia plic pocas liecby podla klinického stavu 4 1 - 2

mesiace, pripadne aj Castejsie,

e v klinickej remisii 4 3 mesiace 3 roky, 4 6 mesiacov 2 roky, potom
1x rocne,

e pri progresii ochorenia podla stavu.

Skupina N 2 (nezhubné novotvary DDC a plic).

¢ RTG sn. plic 1x rocne,

e pri tazkostiach.

Skupina N3 (zipalové ochorenia plic so zivaznejsim priebehom

a pomalou, pripadne netplnou regresiou zdpalovych zmien).

e RTG sn. plic v intervaloch podla dynamiky nilezu a klinického

stavu.

Skupina N 4a (chronickd obstrukénd choroba plic).

e RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny,

e pri exacerbdcidch,




e u fajciarov (aj byvalych) 1x rocne.
Skupina N 4b (bronchidlna astma).
* RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny,

e podla klinického stavu.

Skupina N 4c (bronchiektazie).

* RTG sn.plic pri zaradeni do skupiny,

e pri zdpalovych komplikdcidch.

Skupina N 4d (cystickd fibroza plac).

* RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny,

e pri podozreni na zdpalové komplikacie,

e 1x rocne.

Skupina N5 (sarkoidéza plic a vnitrohrudnikovych lymf. uzlin).

* RTG sn. plic v aktivnom $tddiu podla klinického stavu a vysledkov
pomocnych vysetreni,

e v remisii 1x ro¢ne.

Skupina N 6 (pneumokoni6zy).

e pri zaradeni do skupiny,

e 1x rocne.

Skupina N 7 (ostatné diftizne intersticidlne a alveolarne choroby plic).

* RTG sn. plic v aktivnom $tidiu podla klinického stavu a pomoc-

Skupina N 11 (syndrém spankového apnoe).

e RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny.

Skupina N 12 (pacienti po transplanticii pliic).

e podla pokynov $pecializovanych pracovisk.

Skupina N 13 (pacienti po torakochirurgickom zakroku).
¢ RTG sn. plic podla stavu.

4. Indikaéné kritéria na RTG snimku hrudnika v deti:

Pri indikdcii hrd tlohu vek dietata, odborna skusenost indikujiceho
lekéra, atd.

u novorodenca alebo prematirneho dietata, ak md v anamnéze umeld
plicnu ventilaciu, ak javi priznaky stazeného alebo zrychleného dy-
chania, letargie, ak ma teplotu, ak je cyandza, ak md priznaky respi-
ra¢nej symptomatologie; pri podozreni na vrodend anomdliu, vyvojo-
va chybu plic alebo srdca,

pri podozreni na patologické malformdcie dychacieho systému a hrud-
nika,

pri klinickej symptomatolégii vzbudzujicej podozrenie na zdvazné
ochorenia dychacich ciest, plic, pohrudnice a mediastina,

pri vrodenej alebo ziskanej imunodeficiencii; pri cystickej fibroze; pri
dif. dg. intersticidlnych plicnych ochoreni; pri auskultacnom ndleze

nych vySetreni,
e v stabilizovanom stave 1x roCne.

Skupina N 8 (nenddorové ochorenia pohrudnice).

e RTG sn. plic 1x rocne.

Skupina N 9a (tromboembolickd choroba pliic).

e RTG.sn. plic podla klinického stavu.

Skupina N 9b (primdrna plicna hypertenzia, srdce kyfoskoliotikov).
* RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny a pri tazkostiach.

Skupina N 9c (plicne vaskulitidy) ako N 7.

Skupina N 10 (vSetky ochorenia s respira¢nou insuficienciou).

* RTG sn. plic pri zaradeni do skupiny a pri klinickych tazkostiach.

a podozreni na pneumoniu; pri pretrvavajicom kasli,
5. pri podozreni na cudzie teleso.

Vypracovala:

MUDr. Dagmar Bdlintovd

Prof. MUDr. Eva Rozborilovd, CSc.,
blavny odbornik MZ SR pre

odbor pneumologia a ftizeologia
Doc. MUDy. Ladislav Chovan, CSc.,
prezident SPFS

Indikacie k revakcinacii

metodické odporucanie

hlavného odbornika MZ SR

1. O¢kovacia latka

K vakcindcii proti tuberkulze sa na Sloven-
sku pouziva BCG vaccine lyophilized (Aventis).
KedZe firma Aventis Pasteur ohldsila koniec
vyroby BCG vakciny, jej zasoby u ns buda trvat
priblizne do jina 2004, od tohto ddtumu bude-
me pouzivat na Slovensku vakcinu SSI zo Sta-
tens Serum Institut v Kodani.

2. Ockovanie deti s negativhou lokilnou

reakciou po BCG primovakcindcii
Ak sa nevytvorila jazva po ockovani v novo-

rodeneckom veku, zopakuje sa BCG vakcindcia
po ukonceni vsetkych zikladnych ockovani,
medzi 18. aZ 24. mesiacom veku, a to v pripa-
de, Ze prevakcina¢ny tuberkulinovy test je nega-
tivny (0 — 5 mm).

3. BCG revakcinacia

Preockovanie proti tuberkul6ze sa robi u deti

v 11. roku Zivota, v pripade, Ze je prevakcinac-
ny tuberkulinovy test negativny (0 — 5 mm).

Divka ockovacej latky je 0,1 ml, miesto ocko-
vania je nad favou lopatkou, v hornej tretine pri
zadnej axilarnej Ciare.

Ak nie je mozné urobit revakcindciu v 11
rokoch, je mozné ju vykonat v ¢ase nasleduju-
cich 3 rokov pri negativnom prevakcina¢nom
teste, az do ukoncenia povinnej Skolskej do-
chadzky diefata.

4. Organizacia revakcinacie

Organizaciu BCG vakcindcie maji v pracov-
nej ndplni kalmetizacné pracoviskd, ktoré sa
sicastou ambulancie TaRCH. Deti podliehajtce
ockovaniu podla vekovych skupin, na ziklade
evidencie obyvatelstva, predvolavaju priamo do
ambulancie. Pred vykonanim tuberkulinovych
testov rozposlu kalmetizacné pracoviska pred-
vakcina¢né dotazniky a poucenia pre rodicov

o ockovani proti the. Pri navsteve v ambulancii
lekdr dieta vySetri, vyhodnoti predvakcinacny
dotaznik a, ak nie st znime Ziadne kontraindi-
kicie, vykond tuberkulinovy test. V pripade
negativneho tuberkulinového testu sa najneskor
do 4 tyzdiiov vykond revakcinacia proti tuber-
kuloze. Ozndmenie o ockovani je pneumoftizeo-
16g povinny odoslat praktickému lekarovi pre
deti a dorast, u ktorého je dieta registrované.

Kontrola vysledkov preockovania
Hodnotenie vysledkov preockovania sa robi

0 6 az 8 tyzdiiov po preockovani skontrolova-
nim lokdlnej reakcie a regionalnych lymfatic-
kych uzlin. Velkost jazvy v mm sa zaznamend
do kalmetizacnej karty. Dietatu, u ktorého nedo-
Slo k vytvoreniu lokalnej reakcie, sa zopakuje
tuberkulinovy test MTX I s 2 TU a pri negativ-
nej reakcii sa vykond ockovanie. Ak sa ani po
tomto preockovani nevytvori lokdlna reakcia
a tuberkulinovy test zostava negativny, dalsie
preockovanie sa uz nerobi.

Postvakcinacny tuberkulinovy test sa robi len
pri nevytvorenej lokalnej reakcii. U deti a mla-
distvych, ktorf st zaradeni do dispenzarnej sku-
piny kontaktov s aktivnou BK pozitivnou tuber-
kul6zou, sa po trojmesacnej preventivnej che-
moterapii v pripade, Ze tuberkulinovy test zostd-
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va negativny, vykond preockovanie proti tuber-
kuléze aj mimo ockovacieho programu.

Revakcinuji sa tieZ mladi ludia do 30 rokov
tuberkulin negativni, ktori nastupuji do zamest-
nania s vysokym rizikom tuberkul6znej ndkazy,
ak cestuju do krajin s vysokym rizikom ndkazy
tuberkul6zou, a na vlastnt Ziadost, po konzul-
tacii s pneumoftizeologom.

Casovy interval k inym oc¢kovaniam
1. medzi ockovanim BCG vakcinou a ockova-

nim inymi Zivymi oslabenymi patogénmi
(polio, morbilli, mumps, rubeola a kombino-
vané vakciny) — interval 8 tyzdriov,

2. medzi ockovanim BCG vakcinou a neZivymi
vakcinami — interval 4 tyZdne,

3. medzi neZivou vakcinou a ockovanim BCG
vakcinou - interval 2 tyzdne,

4. pri poddvani alergénovej imunoterapie kon-
zultovat s prislusnym alergolégom.

Nie je potrebné dodrzat odstup od Zivej tyfu-
sovej vakeiny, ani od vakcindcie proti chripke.

BCG vakcindcia vo vztahu k prekonanym
infekénym ochoreniam — po prekonanej hepati-
tide a infekénej mononukleéze - interval 6
mesiacov.

Kontraindikicie BCG revakcinacie
Vseobecné:

1. hort¢naty stav, pripadne podozrenie z ndka-
zy a v¢asna rekonvalescencia po nej,

2. tuberkul6za,

3. porucha imunity,

4. liecba systémovymi kortikoidmi, cytostatika-
mi, oZarovanim a liekmi vyrazne ovplyviluju-
cimi imunitny stav,

5. hemoblastozy,

0. zapalové kozné ochorenia ($pecifikované
podla rozsahu atopickych dermatitid — len pri
tazkych a rozsiahlych forméch).

Zvlastne:
1. pozitivna reakcia na tuberkulin,

Do

. po prekonanych osypkach alebo ¢iernom
kasli najskor o 6 tyzdiiov,

. 0soby so sklonom k tvorbe keloidnych jaziev,

. osoby s generalizovanymi exantémami,

. osoby s komplikdciou po BCG v anamnéze,

S\ N W0

. tehotné Zeny sa ockuji vynimocne v indiko-
vanych pripadoch podla epidemiologickej
situdcie (pri vysokom riziku tbe infekcie),

7. dieta HIV pozitivne by malo byt oSetrené

podla odporicania Svetovej zdravotnickej

organizacie:

a) asymptomaticki HIV infikovani jedinci,
ktori si vo vysokom riziku tuberkuloznej
infekcie, sa ockuju po porode; tam, kde je
riziko infekcie nizke, BCG vakcindcia sa
nerobi

b) pacienti s AIDS sa neockuja.

Nezvycajné reakcie, podliehajiice hlaseniu:

1. ulcerdcie a abscesy s priemerom 10 mm
a viac,

2. regiondlne uzliny zvicSené a supurativne
s dokdzanou fluktuiciou s priemerom viac
ako 15 mm,

3. dermatologické komplikdcie Specifické ako
lupoidné reakcie, a pod.,

4. nespecifické reakcie, napr. keloidné jazvy,

5. hematogénne disemindcie (napr. kostné,
klbové),

6. generalizicia.

ManaZment neZiaducich reakcii

Liecbu neZziaducich reakcii vykondva pneu-
moftizeoldg, v pripade potreby v spoluprici
s chirurgom (evakudcia a drendZ abscesu),
s dermatol6gom (lokdlna liecba rany po evaku-
acii abscesu, pripadne lupoidné reakcie). V pri-
pade konzervativnej liecby pri lymfadenitide sa
poddva Izoniazid 5 mg/kg hmotnosti 6 az 12
tyZdiov, podla ultrazvuku, ktory ukaze velkost
a Struktaru lymfatickej uzliny (viac ako 1,5 cm).
Exstirpdcia lymfatickej uzliny je indikovana
v pripade prejavov zvicSovania a kolikvicie.

Hldsenie neZiaducej reakcie po revakcindcii
(Priloha ¢. 2: Hldsenie nezvycajnych reakcii
v stvislosti s ockovanim) vypisuje pneumoftize-
olog a odosiela na adresy, uvedené v hldseni.

Casovy interval medzi BCG revakciniciou

a ostatnymi liekmi

1. bakteridlne moduldtory (Biostim, Bronchova-
xom, Luivac, Ribomunyl) — pri dlhodobej,
dobre tolerovanej liecbe - ockovanie je
mozné kedykolvek pri liecbe lyzdtmi,

2. nova liecbu bakteridlnymi moduldtormi indi-
kujeme 2 — 4 tyzdne po vakcindcii,

3. ostatné imunomoduldtory (Immodin, Isopri-
nosine) — podanie BCG vakciny musi posudit
imunolég (v indikovanych pripadoch je
moznd BCG vakcindcia aj pri poddvani uve-
denych farmak),

4. antihistaminika — po aplikdcii BCG moZe lie¢-
ba pokracovat,

5. imunoglobuliny a $pecifické ludské gamaglo-
buliny — bez obmedzenia,

0. pri podavani alergénovej imunoterapie kon-
zultovat s prislusnym alergol6gom,

7. heterologne séra — BCG aplikovat 3 — 4 tyzd-
ne po podani séra.

Tuberkulinovy test

Na vykondvanie tuberkulinového testu sa
pouziva Standardny tuberkulin PPD RT 23
tween 80 v riedeni Mantoux II. Ako diagnostic-
ky test sa aplikuje na dorzdlnu stranu pravého
predlaktia. Ako test v povinnej vekovej skupine
sa aplikuje na dorzdlnu stranu lavého predlaktia.
Sposob podania je prisne intrakutinny, v davke
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0,1 ml. Vysledok testu sa od¢ita o 72 hodin, a to
velkost indurdcie, nie erytému, ktord sa meria
kolmo na os predlaktia. Za pozitivny test sa
povaZzuje indurdcia 6 mm a viac. Pri opakovani
tuberkulinového testu sa odporaca dodrzat
Casovy interval aspoii 6 tyzdiiov, miesto aplikd-
cie do druhej ruky.

Indikicie tuberkulinového testu:

1. prevakcinacny test v povinnej vekovej skupine,

2. v rdmci preSetrovania kontaktov s aktivnou
the,

3. dif. dg. thc ochorenia.

Kontraindikacie tuberkulinového testu:

1. lie¢ha kortikoidmi, cytostatikami,

2. diftzne kozné ochorenia (generalizovany
ekzém, pyodermia — konzultovat s dermato-
logom),

3. akitne prejavy alergie,

4. akutne febrilné stavy, véasnd rekonvalescencia.

Casovy interval medzi tuberkulinovym tes-

tom a ostatnymi vakcinami:

1. po zivych vakcinach (morbilli, rubeola, paro-
titis, polio) — interval 6 tyZdiiov,

2. po nezivych vakcinach (DITEPER, hepatitis B,
HiB) - interval 2 tyZdne,

Casovy interval medzi infekénym ochore-

nim a tuberkulinovym testom:

1. po hepatitide, inf. mononukledze a toxoplaz-
moze — interval 6 mesiacov,

2. po sarlachu - interval 2 mesiace,

3. po osypkach, rubeole, dyzentérii — interval
6 tyzdiiov,

4. po mykoplazmovej alebo chlamydiovej infek-
cii — podla klinického stavu,

Tuberkulinovy test a imunomodula¢na liecba:

1. bakteridlne imunomodulatory, Imodin, Isopri-
nosine — interval Ziadny,

2. heterologne séra — interval Ziadny,

3. imunoglobuliny - interval Ziadny,

4. testy koznej hypersenzitivity — interval Ziadny,

5. antihistaminikd — ak to klinicky stav dovoli,
vynechat na 48 hodin,

0. po liecbe antibiotikami - interval 2 a7 3 tyZdne.

Vypracovala:
MUDr. K. Frecerovd

Prof. MUDr. Eva Rozborilovd, CSc.,
blavny odbornik MZ SR pre

odbor pneumologia a ftizeologia
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prezident SPFS




POUCENIE A DOTAZNIK PRED OCKOVANIM PROTI TUBERKULOZE

Vazeni rodicia,
v Slovenskej republike je ockovanie proti tuberkul6ze povinné zo zdkona.

Po prvom oc¢kovani (v novorodeneckom veku) sa v 11. roku Zivota diefata robi preockovanie na ziklade vysledku
tuberkulinového kozného testu. Oc¢kuju sa deti s negativnym vysledkom testu.

Ak s vykonanim testu a s pripadnym ockovanim dietata sihlasite, potvrdte to svojim podpisom.

V pripade vasho nesdhlasu, alebo ak dieta nepride na povinné ockovanie, sme povinni tito skutocnost ohldsit $tat-
nemu hygienikovi.

V pripade Vasho sthlasu Vis Ziadame o presné a pravdivé vyplnenie nasledovného dotaznika, ktory je potrebny
k postudeniu zdravotného stavu dietata a k Gspesnému ockovaniu.

Meno a priezvisko

Rodné dislo

Bydlisko:

(ulica, PSC, obec)
Meno detského lekara
Zdravotna poistoviia

Aké zivainejSie ochorenia prekonalo Vase diefa a kedy?

Vyskytuje sa vo Vaej rodine alebo v blizkom
okoli tuberkul6za?

Bolo Vase diefa v poslednych 2 mesiacoch ockované?
Ak ano, kedy a proti comu?

Je VaSe dieta na nieco alergické? Ak 4no, na ¢o?

Uziva VaSe diefa dlhodobo nejaké lieky? Ak ano, aké?
AkY je sucasny stav Vasho dietata? UZivalo v poslednych
4 tyzdnioch antibiotik4?

Je Vase dieta evidované v nejakej odbornej ambulancii
(alergologickej, koznej a pod.)?

Ak dno, prineste, prosim, vyjadrenie lekdra k moznosti

ockovania proti tuberkuloze.

Sihlasim s o¢kovanim méjho dietata proti tuberkuloze.

Détum: Podpis rodicov:

OCKOVANIE PROTI TUBERKULOZE

Vazeni rodicia,

dnes bolo Vase dieta ockované proti tuberkul6ze na zadnu stranu favého ramena. V tomto mieste sa moZe (ale nemusi)
objavit mald zapalova reakcia, niekedy aj vriedok s malym mnoZzstvom hnisu. Nikdy ho nevytlacajte!

Postupne sa vytvori mald chrasticka, ktord casom odpadne, nesmie sa predcasne strhavat. Hojenie trvd 6 — 8 tyZdiiov
i dlhsie. Dieta sa moZe sprchovat aj kipat, miesto reakcie vSak treba Setrit pred mechanickym naruSenim.

Pocas hnisania nie je vhodné kapanie v bazénoch a inych vonkajsich vodnych plochach. Pocas tejto doby nesmie byt
diefa proti nicomu ockované.

V pripade vicsej zapalovej reakcie vyhladajte prislusnt plicnu ambulanciu.

Plinovana kontrola reakcie po ockovani sa vykondva po 2 mesiacoch.
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Leukotriény v patogenéze astmy
a leukotriénovi antagonisti
v jej manazZmente

Leukotrienes in asthma pathogenesis and
leukotriene antagonists in asthma management

M. Hrubisko®, L. Chovan®
@Oddelenie klinickej imunolégie a alergolégie, NUTaRCH, Bratislava
@Klinika pneumoldgie a ftizeoldgie SZU, NUTaRCH, Bratislava

Abstrakt: Prehladny c¢lanok rozoberd problematiku leukotriénovych medidtorov v patogenéze
astmy. Na zdklade analyzy randomizovanych kontrolovanych stadii podava uceleny pohlad na zara-
denie antileukotriénovej liecby do sicasného manazmentu astmy. Hoci sd inhalacné kortikoste-
roidy (ICS) samé, alebo kombinované s dlho tGcinkujicimi R-adrenergikami (LABA) pri perzistuja-
cej astme prvou volbou, blokatory leukotrienovych receptorov (LTRA) mozno v pripade lahkej per-
zistujicej astmy — najmé u deti a adolescentov — taktiez odporucit ako prvoliniové farmakd. Ak vSak
nie je odpoved po mesiaci liecby uspokojivd, treba indikovat ICS. LTRA sa mézu vyuZit aj ako do-
plnkové farmaka k ICS, v zvldstnych pripadoch aj ku kombinovanej liecbe ICS+LABA. Odpoved
pacientov je individudlna a aj v pripade kombinovanej liecby ju treba pred dalsim predpisom far-
makoterapie s odstupom ¢asu zhodnotit.

Klicové slova: astma, leukotrieny, blokétory leukotrienovych receptorov (LTRA).

Abstract: Review article deals with the role of leukotrienes in asthma pathogenesis. According to
analysis of randomized controlled trials authors give complete picture of the place of anti-leukotri-
ene therapy in asthma management. Despite the role of inhalled corticosteroids (ICS) alone or com-
bined with long acting 8-agonists (LABA) as a first line therapy of persistent asthma, leukotriene
receptor antagonists (LTRA) may be — especially in children and adolescents with mild disease —
also recommended. If the disease is not improved after one month of LTRA therapy, ICS are indi-
cated. LTRA may be also used as ad on therapy to ICS, and in special cases also to ICS+LABA com-
bination. Clinical response to LTRA as ad on therapy is individual too, so, before new prescription

the response should be reassessed.

Key words: asthma, leukotrienes, leukotriene receptor antagonists (LTRA).

Levkotriény

Tzv. pomaly reagujica substancia anafylaxie
(SRS-A) a jej moznd uloha pri astme bola znima
uz od konca 30. rokov 20. storocia [13]. Trvalo
vSak dalsich 40 rokov, kym sa zistilo, Ze SRS-
A tvoria leukotriény C4, D4 a E4 Leukotriény
(LT) patria spolu s prostaglandinmi a faktorom
aktivujicim dosticky medzi tzv. lipidové zapa-
lové mediatory (LZM), ktoré vznikaja pri meta-
bolizme arachidénovej kyseliny. LZM sprostred-
kujd pleiotropné biologické ucinky a ako po-
tentné medidtory sa uplatiuji najmi v patoge-
néze alergickych ochoreni a astmy. Syntetizuji
sa z arachidonovej kyseliny (AA), ktord sa uvol-
fiuje z fosfolipidov bunkovej membriny ucin-
kom fosfolipdzy A2 (PLA2). Protein aktivujici
lipooxygenézu-5 (FLAP) za pritomnosti kalcio-
vych iénov (Ca*) a ndsledne aktivna lipooxyge-
naza (5-LO) usmernuje dalSie Stiepenie AA na
5-hydroperoxyeikozatetraenovi  kyselinu  (5-
HPETE) a leukotrién As. V dalsej metabolickej
kaskade sa z LTA4 tvori bud LTB4 alebo LTCy,

16 Respin

ktory vznikd konjugdciou glutationového tripep-
tidu (glutimova kyselina — cystein — glycin) na
molekulu LTA; G¢inkom LTCy syntetdzy. LTCy,
ktory sa vytvoril intraceluldrne, sa premiestiiuje
do extracelularneho priestoru, kde prebieha dal-
Sia biotransformdcia na LTD4 a ndsledne LTE4.
LTCy, LTD; a LTE sa pre obsah molekuly cyste-
inu nazyvaju cysteinylové leukotriény
(cysLT).

V patogenéze astmy sa uplatiuju predovset-
kym cysLT. LTB; priamo nespista symptomy
astmy, je vsak potentnym chemoatraktantom
pre neutrofily a ciastocne aj eozinofily, ¢im sa
tiez moze podielat na patogenéze bronchidlnej
obstrukcie (napr. pri niektorych exacerbdciach
astmy, pri CHOCHP) [5].

Schopnost tvorif LTC; zdvisi od enzymovej
vybavy bunky. Spomedzi buniek v dychacich
cestich eozinofily, bazofily, mastocyty a alveo-
lové makrofagy tvoria hlavny zdroj cysLT prave
vdaka obsahu vsetkych potrebnych enzymov.
Patogeneticki dlohu leukotriénov pri astme
a nadche podciarkuje skutocnost, Ze uvedené

typy buniek sa v sliznici astmatikov a rinitikov
nachadzaji aktivované a vo zvySenom mnoz-
stve. Navyse, tvorba cysLT sa moZe uskutocio-
vat aj kooperaciou roznych typov buniek s roz-
dielnou enzymovou vybavou: jeden typ bunky
md napriklad schopnost z membrinovych
fosfolipidov odstiepit arachidonovi kyselinu,
druhy typ bunky obsahuje LTC; syntetizu. Je
zname, Ze v plicach sa neutrofilové polymorfo-
nukledry uplatiuji ako donory LTA4 ktory
endotelové bunky spolu s dostickami premie-
fiaju na LTC4 [28, 19]. Hlavné zdroje cysLT uvad-
zame v tabulke 1.

Tabulka 1: Zdroje cysteinylovych
leukotriénov a ich receptorov

Zdrojové bunky Bunky nestice
cysLTR
mastocyty, bazofily eozinofily

eozinofily plicne makrofigy

monocyty, makrofigy | monocyty
lymfocyty B

epitelové bunky bunky hladkého
svalu

P

Biologické ucinky cysLT v tkanivach, resp.
bunkach sprostredkuje $pecificky receptor
(cysLTR). Experimenty in vivo potvrdili, Ze
cysLT sposobuju  bronchokonstrikciu  aj
u zdravych ludi, odpoved priedusiek astmatikov
je vsak vyrazne vyssia. Patogenéza bronchokon-
strikcie je vSak multifaktoridlna. Agonistami
bronchokonstrikcie s histamin, tryptdza, pro-
staglandin D, a leukotrién C4 uvolnené zo zdpa-
lovych buniek, najmi z mastocytov; neuropepti-
dy uvolnené z lokilnych aferentnych nervov
a acetylcholin z postgangliovych eferentnych
nervov. Preto je bronchodilatacny efekt LTRA
(pozri dalej) iba slaby, nekonstantny (u kon-
krétneho pacienta moéZe dominovat urcity me-
chanizmus bronchokonstrikcie).

Posobenim cysLT sa v dychacich cestach zni-
Zuje priesvit najmi periférnych dychacich
ciest. V prieduskich cloveka sa exprimuju pre-
dovsetkym cysLTR1, a to predominantne v prie-
duskach najmensich kalibrov (< 2 mm, ,malé
dychacie cesty). Experimenty potvrdzujt, Ze
cysLT st v malych dychacich cestich 30x po-
tentnejsie bronchokonstriktory, ako v priedus-
kich vicsieho priesvitu [20]. Posledné vyskumy
ukazujt, Ze vicsinu foriem astmy charakterizuje
prave ochorenie malych dychacich ciest.

Spolu s faktorom aktivujicim dosticky (PAF),
prostaglandinmi, bradykininom a histaminom
patria leukotriény medzi latky s vyraznym vply-
vom na permeabilitu postkapilirnych venul
(PAF 1000x, LT 100x viac ako histamin), ¢o tvori
podklad edému sliznice dychacich ciest.




Tabulka 2: U¢inok cysteinylovych leukotriénov v dychacich cestach

obstrukcia DC
- 30x potentnejsie v malych DC (@ 0,5-2mm)

ucinky na hladké svalové bunky:

- hypertrofia+proliferdcia

zvySuji hyperreaktivitu bronchov

- premena na myofibroblasty

privoldvaji zapalové bunky

- dysrupcia bazdlnej membrany

zvy$uji permeabilitu ciev

- tvorba novych zvizkov

zvySuji edém sliznice

pod bazilnou membranou

Vyznamnou patogenetickou ¢rtou astmy je aj
zvy$end tvorba vizkého hlienu. Astmu cha-
rakterizuje hypertrofia submukoéznych Zliaz
a hyperplizia a metapldzia poharikovitych buni-
ek (uplatiiuje sa predovsetkym Ucinok epider-
mového rastového faktora a cytokinov 1L-4, IL-
9, IL-13). Degranuliciu poharikovitych buniek
sposobuje rad faktorov prostredia (smog, oxidy
siry, vypary chléru, amoniaku...), zrejme prost-
rednictvom lokdlneho uvolfiovania neuropepti-
dov a aktiviciou cholinergickych reflexov, ale
najmi sekretagogickym posobenim zdpalovych
medidtorov, akymi s neutrofilovd elastiza
a histamin, leukotriény a chymaza z mastocytov.
Ukazuje sa, Ze cysLT patria medzi medidtory
s najmohutnejSou sekretagogickou aktivitou.
Hlienové zitky charakteristické pre fazku astmu
tvori zmes produktu submukoznych Zliazok
a zépalového exudidtu bohatého na eozinofily
a neutrofily. Na tvorbe hlienu, resp. zdtok sa
podiela rad medidtorov (histamin, prostaglandi-
ny, tromboxdn A,, PAF, LT), spomedzi ktorych
cysLT patria medzi najpotentnejsie [5]. Ucinky
cysLT v dychacich cestich sumarizuje tabulka 2.

Na patogenéze alergickych aj nealergickych
ochoreni dychacich ciest sa vyznamnou mierou
uplatiiuje aj stimuldcia cysLTR na imunokompe-
tentnych bunkdch (bunky s cysLTR pozri tabul-
ku 1, predpokladd sa ich aktivicia), zvazuje sa
aj efekt chemotaktického tcinku LTB4. Patoge-
neticky vyznam LT podciarkuje nalez 3-5 nasob-
ne zvySenej produkcie LTB4 a LTC4 v zmieSa-
nych leukocytovych kultirach u astmatikov
a atopikov v porovnani so zdravymi kontrolami
[27]. U astmatikov sa po alergénovej expozicii
zistuje zvySend exkrécia LTE; mocom, pocas
exacerbdcii astmy sa zistuji 16 aZz 22 nasobne
zvysené mocové hladiny LTE4 priom toto
neplati pre exacerbiacie CHOCHP [5]. Po zave-
deni diagnostiky $pecifickych posobkov v bron-
choalveolovej lavazi sa ziskali dalsie dokazy pre
tlohu LT v patogenéze astmy: pri porovnani so
zdravymi dobrovolnikmi sa dokdzalo zvysené
mnozstvo LT vo vyplachoch astmatikov, a to
nezévisle na ich atopickom statuse a stave plic-
nych funkcif (FEV1) [15].

Astma

Astma je chronickym zapalovym ochorenim
dychacich ciest pri ktorom zohrava tlohu cely
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rad bunkovych elementov (lymfocyty, makrofa-
gy, eozinofily, neutrofily, mastocyty, myocyty,
fibroblasty, epitelové a endotelové bunky).
Tento chronicky zdpal vedie k vyvoju a prehl-
bovaniu bronchidlnej hyperreaktivity s nédsled-
nymi opakovanymi epizoédami piskotov, dycha-
vice, tiesne na hrudniku a kasla, predovsetkym
v noci alebo skorych rannych hodinich. Tieto
epizody sa obvykle spdjaju s generalizovanou,
sicasne vsak variabilnou obstrukciou dychacich
ciest, ktord vo vicsine pripadov ustupuje spon-
tanne alebo vplyvom liecby. Priedusky astmati-
ka charakterizuje nadmerna tvorba vizkého hli-
enu, opuch sliznice, hypertrofia a hyperplizia
myocytov a zhrubnutie bazilnej membrény, tzv.
prestavba (remodeldcia) dychacich ciest [volne
podla 10].

Antileukotriénové farmaka

Farmakd s antileukotriénovym dcinkom sa
delia na dve skupiny — antagonisty leukotriéno-
vych receptorov (leukotriene receptor antago-
nists, skratka LTRA) a inhibitory 5-lipooxygena-
zy. Inhibitory 5-lipooxygenazy (do tejto sku-
piny patri iba zileuton) blokuji syntézu vset-
kych leukotriénov, ¢o znamend sicasne moz-
nost sirSieho terapeutického zdsahu, ale aj vyssi
potencidl neziaducich ucinkov — v praxi sa za-
tial priliS neuplatnili (v SR nie je zileuton regist-
rovany). Antagonisty receptorov pre cystei-
nylové leukotriény, medzi ktoré patri monte-
lukast, pranlukast a zafirlukast, brania vizbe
cysLT na receptory na bunkéch hladkych svalov
dychacich ciest a na mnohych inych bunkich
(pozri tab. 1). Vysledkom tohto ucinku je mier-
na bronchodilaticia a vyznamnd redukcia bron-
chokonstrikcie provokovanej alergénom, nima-
hou a oxidmi siry [17], a tieZ Ciastocny protizd-
palovy efekt (4, 22].

Po zaradeni medzi antiastmatické farmaka
LTRA dlho cakali na jasné urcenie pozicie.
Poslednd verzia GINA na jednej strane v ,navo-
doch® ako postupovat v jednotlivych Stididch
astmy presne vymedzuje poziciu LTRA, na dru-
hej strane konstatuje, Ze miesto LTRA v lieche
astmy treba nadalej skimat. LTRA, ako kazda
novi skupinu farmdk, postihol  hojdackovy
efekt: po nadSeni zo skutocnosti, Ze mdme
k dispozicii nesteroidové protizapalové farmaka
nastalo kratke obdobie neuviZenej preskripcie

takmer kazdému astmatikovi. Potom, ¢o sa uka-
zalo, Ze LTRA v Ziadnom pripade nem6zu kom-
pletne nahradit v liecbe astmy inhalacné steroi-
dy, nastalo obdobie az nespravodlivého odvrh-
nutia LTRA.

V sucasnosti sme svedkami triezveho prehod-
notenia celej skupiny LTRA, ako aj jednotlivych
vanych kontrolovanych stadii, ktoré preverili
Gcinnost LTRA pri roznych formdch astmy
(v zmysle miery ochorenia aj etiologie), a to aj
v monoterapii, aj v r6znych kombindcidch (ako
tzv. ,ad on therapy®. t. . lietba pridand k inha-
la¢nym steroidom, pripadne ku kombinovanej
liecbe inhalacny steroid + dlho dcinkujice
R-adrenergikum).

Klinické $tadie potvrdili maly bronchodilatac-
ny efekt LTRA, redukciu symptomov intermi-
tentnej aj perzistujlcej astmy, Gpravu plicnych
funkcil nezavisli na kortikosteroidoch (pozri
dalej) a zniZenie poctu exacerbacif [17, 1]. Pri
porovnani s inhalaénymi kortikosteroidmi (dalej
ICS) st vsak tieto efekty slabsie a GINA upo-
zornuje, Ze antileukotriénové farmakd nemozu
plo$ne nahradit ICS. U vic8iny pacientov s per-
zistujicou astmou (od lahkej po najtazsie
formy) LTRA prispievaja k stabilizdcii ochorenia
a pomahaju znizit udrziavaciu davku ICS - co
plati pre vietky pouZivané molekuly LTRA [16,
18, 301, podla vicsiny doteraz realizovanych $td-
dii vsak menej ucinne ako dlho ucinkujice
8-adrenergikum (dalej LABA) [3]. Podla mecha-
nizmu G¢inku by sa dalo predpokladat, Ze LTRA
budi jasnou prvou volbou pre pacientov s tzv.
aspirinovou astmou, ukazuje sa vsak, ze iba Cast
aspirin-senzitivnych pacientov dostato¢ne odpo-
vedd na LTRA [8]. Fyzickd zataz s hyperventild-
ciou - predovsetkym pri vdychovani studené-
ho a suchého vzduchu — spdsobuje ochladenim
a vysuSenim epitelu uvolnenie histaminu
a cysLT, ¢o vedie k bronchokonstrikcii. Je to
jedna z moznych pricin dobrého efektu LTRA
pri némahou indukovanej astme [9].

Efekt LTRA sa dostavuje behom niekolkych
hodin az dni po zacati liecby. Ak sme zacali liec-
bu astmy LTRA (to isté plati pre kromony a teo-
fylin, avsak tieto farmaka by sme zdsadne ako
prva volbu nemali pouzif) a symptomy po
4 tyzdnoch liecby pretrvavaja, potom je kazdo-
padne namieste dalsia liecba pomocou ICS [10],
resp. ICS+LABA [11].

Montelukast sa poddva u dospelych 10 mg
denne, u deti od 6 rokov 5 mg denne, v niekto-
rych krajindch sa uZ registroval pre deti od
2 rokov v divke 1x denne 4 mg [12]. Pri tejto
davke sa u deti v tomto veku dosahuje rovnaky
farmakokineticky profil ako u dospelych s dav-
kou 10 mg denne. V biologickej dostupnosti
montelukastu nie je medzi detmi a dospelymi
ziaden rozdiel, strava nemd na dostupnost
LTRA relevantny vplyv. Zafirlukast sa poddva




2x 20-40 mg denne, bezne u jedincov starSich
ako 12 rokov, v niektorych krajindch sa regist-
roval pre deti od 7 rokov v divke 2x10 mg
denne [23]. Metabolizmus zafirlukastu v peceni
sposobuje, Ze sicasna konzumdcia stravy moze
biologicki dostupnost farmaka redukovat az
0 40%. Podobny efekt moze mat stcasné poda-
vanie farmak metabolizujicich sa na cytochré-
me P450. Pri liecbe zafirlukastom sa tieZ pozo-
rovali prechodné zvysenia hladiny peceniovych
enzymov [26]. Pranlukast sa v niektorych kraji-
ndch registroval pre deti s astmou od 2 rokov.
LTRA sa vo vseobecnosti velmi dobre tole-
ruj, zaznamenalo sa minimum neZiaducich
ucinkov ktorych frekvencia sa neodliSuje od
placeba. Je mozné, Ze zileuton moze mat hepa-
totoxicky ucinok, preto sa pocas jeho pouziva-
nia odporica monitorovanie peceriovych funk-
cif. Za skupinovy efekt sa u astmatikov uZzivaja-
cich antagonisty cysLTR doneddvna povazovala
moznost indukcie syndrému Churga-Strausso-
vej. Vo vicsine pripadov sa tento potencidlne
letdlny syndrém vyskytol v pripadoch, kedy sa
vdaka efektu terapie LTRA redukovala ddvka
systémovych steroidov [31]. Navyse, podobné
pripady tohto syndromu sa vyskytli u niektorych
tazkych pacientov, ktori redukovali systémové
steroidy pri vysoko ddvkovanom inhala¢nom
flutikazone. Kauzilny vztah syndromu Churga-
Straussovej k LTRA sa teda spochybnil.

Manazment astmy a LTRA

V stcasnosti nikto nespochybnuje, ze kazdy
pacient s perzistujicou astmou ma byt lieceny
ICS. Vyplyva to z komplexnosti patomechaniz-
mov astmy a sicasne komplexnosti tGcinku kor-
tikosteroidov. Najnovsia verzia GINA ide dokon-
ca dalej (klinici to citili uz davnejsie...) — odpo-
raca ICS (a pripadne aj kombinovanu liecbu) aj
pre pacientov s intermitentnou astmou, ktord
charakterizuji tazSie exacerbdcie. Na druhej
strane ani ICS nie st vSeliekom: ani pri maxi-
malnej davke ICS nedosiahneme plnid kontrolu
u vsetkych pacientov. Ukézalo sa, Ze pre vicsi-
nu pacientov je optimdlna kombinovand liecha
ICS + LABA (klinickd skusenost a v stcasnosti
cca 20 randomizovanych kontrolovanych multi-
centrickych Stadif; prehlad pozri 11).

Zial, v praxi sa taktieZ ukazuje, Ze aZ 10 % ast-
matikov neodpovedd optimdlne ani na kombind-
ciu ICS+LABA. Dokazuje to roznorodost astmy
ako multifaktoridlneho ochorenia, s roznorodym
genetickym podkladom, pricom u kazdého pa-
cienta sa uplatiuje jedinecnd kombindcia pricin
ochorenia. ICS zasahuju do vicSiny ciest zdpalu,
nie vSak do mechanizmov sprostredkovanych
cysLT. Tato skuto¢nost moze byt pricinou perzis-
tencie zapalu, resp. symptomov (= nedostato¢ne
kontrolovanej astmy) u mnohych pacientov
napriek chronickej lieche ICS, prip. ICS + LABA.

Co hovoria najnovsie $tadie o mieste antileu-
kotriénovej terapie v manazmente astmy? Odpo-
ved na tito otdzku mozno v zdsade rozdelit do
dvoch casti, a to na pouzitie LTRA v monotera-
pii a na potencial LTRA ako doplnkovych far-
mak potencujicich efekt ICS. Z pohladu prvej
Casti problému je vyznamnd metaanalyza publi-
kovand v roku 2001. N. Barnes so spoluautormi
analyzovali vysledky siedmich randomizova-
nych dvojito-zaslepenych placebom kontrolova-
nych $tadii sledujucich efekt montelukastu
v liecbe lahkej perzistujicej astmy u pacientov
s takmer normdlnymi plicnymi funkciami (prie-
merné FEV1 81-84 % n.h.) [2]. Efekt aktivnej
liecby bol signifikantny vo vsetkych sledova-
nych parametroch (FEVI1, spotreba 8-adrener-
gik, nocné zobudenia, bezsymptéomové dni,
eozinofilia v periférnej krvi). Autori uzatvarajud,
ze montelukast je vhodnou a bezpecnou alter-
nativou pre pacientov s najlahsimi prejavmi lah-
kej perzistujicej astmy.

Vyuzit nesteroidovi kontrolujicu liecbu pri
takejto forme astmy je zaujimavé najmi v pedia-
trickej populdcii. Aj preto zaujmd vysledky
velkej multicentrickej Stidie u deti mladsich ako
5 rokov s perzistujicou astmou lie¢enych Zuva-
cimi tabletami s obsahom 4 mg montelukastu
(228 placebo, 461 aktivna liecha, vek 2-5 rokov)
[14] . Liecba montelukastom navodila oproti pla-
cebu signifikantntd pravu dennych (kasel, pis-
kanie, dychovi tiesen, limiticia aktivity) a noc-
nych symptémov, dni bez astmy, spotreby
R-adrenergik, ordlnych steroidov, a eozinofilie
v periférnej krvi, pri vyskyte neZiaducich ucin-
kov porovnatelnych s placebom.

Stadia COMPACT (Clinical Outcomes with
Montelucast as a Partner Agent to Corticostero-
id Therapy) sa zamerala na pacientov s astmou
nekontrolovanou stredne vysokou davkou ICS
[24]. Randomizovalo sa 800 pacientov lie¢enych
800 pg budesonidu denne. V daldej lieche pa-
cienti 16 tyzdiiov pokracovali (zaslepenym
sposobom) bud 1600 pg budesonidu/deti, alebo
800 Hg budesonidu + montelukast 10 mg denne.
Autori dospeli k zdveru analogickému so zdver-
mi Stidii porovndvajucich dvojndsobné davky
ICS s polovickou davkou ICS + LABA, t. j. Ze pri-
danie montelukastu k povodnej divke je
z pohladu dennych a no¢nych symptémov, spo-
treby zachrannej liecby, plicnych funkcif aj exa-
cerbacii minimdlne rovnako Gcinné ako dvojnd-
sobnd davka ICS.

V stadii CASIOPEA (CApacidad de SIngulair
Oral en la Prevencion de Exacerbaciones Asma-
ticas) sa pacientom s perzistujicou astmou
s takmer normdlnymi pldcnymi funkciami
(n=639, vek 18-70 r, FEV1  81% n.h.) pridaval
montelukast ku konstantnej davke ICS (400-
1600 pg budesonidu denne). Pridanim montelu-
kastu sa v porovnani s pridanim placeba poda-
rilo dosiahnut 30%-n0 redukciu exacerbacii a az
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56%-ny ndrast asymptomatickych dni. Stcasne
sa zlepsili vSetky parametre ako sme ich uviedli
pri $tudii COMPACT (pozri vyssie). Autori Stadie
dospeli k zaveru, Ze pacienti lieceni ICS s tak-
mer normalnymi plicnymi funkciami, ale nada-
lej symptomaticki, profituji z pridania MK neza-
visle na davke ICS [29].

Stadie sledujice efekt pridania LTRA k ICS sa
donedavna robili iba u pacientov s perzistuji-
cou astmou a redukovanymi plicnymi funkcia-
mi. Tak napriklad Virchow so spoluautormi sle-
dovali efekt pridania zafirlukastu (80 mg denne)
u pacientov s perzistujicou astmou (@ FEVI1=
64%) liecenych vyssou davkou /ICS 1000-1400
pg beklometazénu alebo ekvivalentu denne).
KedZe zaznamenali (oproti placebu) signifikant-
né zlepSenie plicnych funkcii, symptomov
a redukciu exacerbdcii, autori zaverujd, Ze pri-
danie zafirlukastu vo vysokej davke zlepsuje
kontrolu astmy u pacientov lieCenych vysokymi
davkami ICS [30].

Nie vSetky Studie vsak tzv. ad on efekt LTRA
potvrdili. Irski autori v roku 2003 zverejnili zave-
1y prace, v ktorej pacientom s lahkou perzistuj-
tcou astmou lieenou nizkou davkou flutikazo-
nu (FP) pridavali montelukast (MK). V tomto
stbore (34 pacientov od 18 do 50 rokov, zasle-
peny rezim bud FP + MK, alebo FP + placebo)
sa nepotvrdil Ziaden benefit z pridania montelu-
kastu k nizkej davke flutikazénu [21].

Pri interpretacii Stadii treba teda istd opatr-
nost, vysledky mozu okrem typu pacientov
a ich diagnézy zavisiet aj od molekul, ktoré sa
v studii pouzili a kombinovali. Nezanedbatelné
je aj farmakoekonomické hladisko: pridanie
LTRA k ICS je nakladnejsie ako dvojnisobnd
davka ICS; na druhej strane dlhodobo niZsia
udrziavacia davka ICS je pre pacienta bezpec-
nejsia. Preto musi byt volba liecby prisne indi-
vidudlna, pricom okrem iného zohladnime aj
vek a typ pacienta a ochorenia, pridruzené
ochorenia a p. (Vysokd udrziavacia davka ICS sa
mdze spijat s neziaducimi Gcinkami na kostny
metabolizmus najmd u predpubertdlnych deti
a u postmenopauzdlnych Zien).

Velmi zaujimavy pohlad na terapeuticky
potencidl LTRA poskytla Stadia Currie a spolu-
pracovnikov sledujica efekt montelukastu na
sprievodné zdpalové ukazovatele astmatikov
s perzistujicou astmou liecenych ICS, resp. ICS
+ LABA. V stadii sa k ICS, resp. ICS+LABA pri-
dal bud’ montelukast 10 mg alebo placebo 1 thl
denne a miera zdpalu sa sledovala pomocou
exhalovaného NO, poctu eozinofilov v perifér-
nej krvi a tiez pomocou merania bronchidlnej
hyperreaktivity adenozin-monofosfitovym tes-
tom (AMP, povaZzuje sa za klinicky vypovednej-
§{ ako klasicky histaminovy alebo metacholino-
vy test). Po pridani montelukastu sa oproti pri-
daniu placeba zaznamenalo zniZenie exhalova-
ného NO a eozinofilie v periférnej krvi, ako aj




vzostup prahovej hodnoty a skritenie restituc-
ného ¢asu v AMP teste aj v skupine pacientov
na samom flutikazone, aj u pacientov lie¢enych
kombinaciou flutikazénu so salmeterolom. Nap-
riek uvedenému, pridanie montelukastu v Ziad-
nom ramene neprispelo k signifikantnému vzo-
stupu plicnych funkcii. Na zaklade zistenych
skutocnosti autori hypotetizujd, Ze disocidcia
efektu montelukastu na ukazovatele zdpalu od
plicnych funkcif znamend, Ze zmeny plicnych
funkeii st minimalne z pohladu velkych dycha-
cich ciest Ciastoéne nezdvislé od zipalového
procesu [6]. Tieto zavery st v silade s pozna-
nim, Ze astma je do zna¢nej miery ochorenim
najmd malych dychacich ciest (o pomocou

FEV1 a PEF nezistime), ako aj so skuto¢nostou,
ze LTRA cinkuji na priesvit najmd malych
dychacich ciest [20].

Pochopitelne, trojkombindcia ICS+LABA+
LTRA je velmi ndkladnd a treba ju starostlivo
zvazit. Ako vyplyva z vyssie uvedeného textu,
efekt takejto liecby zvycajne nezaznamendme
pomocou zlepSenia plicnych funkcii. Musime
sledovat — a to v ¢asovom horizonte minimédlne
0-12 mesiacov — pokles spotreby zdchrannej
medikdcie a pokles (optimdlne vymiznutie) exa-
cerbdcil. Ak sa efekt potvrdi, v konecnom
dosledku moZe byt aj takdto ndkladnd liecba far-
makoekonomickd, pretoze prindsa vyznamné
uspory celkovych ndkladov (cena pohoto-

vostného oSetrenia, hospitalizicie, pracovnej
neschopnosti...).

Zaver

Prieduskovia astma je multifaktoridlne ochore-
nie podmienené geneticky (polygénova dedic-
nost) a vyvolané roznorodymi vyvoldvacmi
a spustaémi. Z roznorodosti jej patogenézy
vyplyva aj pestry klinicky obraz a nekonStantnd
odpoved na liecbu. V uvedenom texte sme sa
snazili poukdzaf na najnovsie trendy liecby
tohto komplexného ochorenia, so zvldstnym
zretelom na miesto antagonistov leukotriéno-
vych receptorov v jeho manaZmente.
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14.

15.
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Mytus o lahkej astme
Myth on mild asthma
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Motto: Pacientov so skuto¢ne lahkou astmou je asi podstatne menej, ako sme sa doposial
domnievali. Presvied¢ajii nas o tom Stidie zamerané na rozbor morbidity a mortality na tito
diagnézu. Exacerbacie vznikaji u Jahkych“ astmatikov takmer rovnako ¢asto ako u pacien-
tov so stredne tazkou alebo taZkou perzistujiicou astmou. AZ tretina pacientov, ktori zomre-
li na diagn6zu asthma bronchiale, boli do imrtia vedeni ako pacienti s lahkou, resp. lahkou
intermitentnou astmou.

Stuhrn: Pojem [ahkd intermitentnd astma je klinicky, lebo uZ tito forma astmy ma morfologicky
podklad perzistujiceho zdpalu a prestavby. Vyznamnu tlohu v nom zohrdvaju malé dychacie cesty.
Navyse jednotlivé klinické kritérid, ktoré sliZia na klasifikaciu astmy, navzdjom iba velmi slabo kore-
luja. Lahka, a to aj intermitentnd, astma nevylucuje vyskyt tazkych, Zivot ohrozujucich exacerbacii.
Objavujt sa pokusy kontrolovat astmu podla zipalovych ukazovatelov a bronchidlnej hyperreakti-
vity. V kazdom pripade sa stiva nalichavou potreba revizie doterajSieho lie¢ebného pristupu s vcas-
nym zahdjenim kontinualnej protizapalovej, resp. kombinovanej liecby.

Klicové slova: klasifikacia astmy, lahkd astma, exacerbicie astmy, protizapalova lie¢ba

Abstract: Mild intermittent asthma is a clinical term because even this stage of the disease is repre-
sented by persistent underlying inflammation and remodeling, especially in the small airways. In
addition individual clinical and functional criteria used for classification of asthma correlate very
poorly. Mild, even intermittent asthma does not exclude severe, life threatening exacerbations.
There appear trials to control asthma on the basis of inflammatory markers or airways hyperres-
ponsiveness. Anyhow, revision of current therapeutic attitude is urgent with early (immediate)
Summary: Gastroesophageal reflux is a multifactorial pathological process that develops as a con-
sequence of a disbalance in mechanisms which prevent retrograde movement of the stomach con-
tent back into oesophagus. Reflux is a physiological process. Healthy man has 1-4 reflux episodes
per hour. If the contact time between the stomach content and oesophagus does exceed 30 minu-
tes, and the reflux (pH less than 4) is present more than 5 % of the analysed time, it is considered
to be a pathological reflux. GERD except for typical symtoms causes chronic cough too.
Keywords: Chronic cough, GERD, pH metry.

Uvod Diagnostické problémy

Aj najnovsie smernice pre liecbu astmy
(GINA 2002) zachovavaju clenenie astmy na
zndme Styri stupne (lahkd intermitentnd;
lahka/strednd/tazka - perzistujica astma).
Avsak skusenosti z praxe, ako aj Studie, v kto-
rych sa vyvoj ochorenia sledoval pomocou
vySetrenia bronchoalveolovej lavaze, pripadne
podla bioptickych vzoriek sliznice, poukazuji
na existenciu astmy iba ako perzistujiceho
ochorenia. Pojem ,intermitentnd astma“
preto treba chépat iba ako termin opisujici
intermitentny klinicky priebeh u konkrét-
neho pacienta, priom zipal a tym aj pre-
stavba dychacich ciest si tieZ u ,intermi-
tentného pacienta“ kontinudlny proces.
Tieto poznatky, samozrejme, menia pohlad na
liecbu, a tak sa v sucasnosti aj v mnohych pri-
padoch intermitentného priebehu astmy rozho-
dujeme pre indikdciu kontinudlnej protizapalo-
vej liecby.

Diagnozu astmy stanovime na zdklade typic-
kych symptémov (intermitentné, v Stadiu exa-
cetbdcie trvalé pocity tiesne na hrudi, piskoty,
kagel...) a dokazu reverzibilnej bronchidlnej ob-
Strukcie ( 15%). Symptomy vSak nemusia byt
vzdy typické, bronchidlnu obstrukciu sa nie vzdy
podari zachytit, a tak stanovenie diagnézy astmy
nie je vzdy jednoduché. Pri diferencidlno-diag-
nostickych tvahach sa opierame aj o osobnd
a rodinnt anamnézu (OA, RA). Epidemiologické
stvislosti st vieobecne zname: ekzém v OA zvy-
Suje riziko astmy o 40 — 60% [Martinez], rinitida
v osobnej anamnéze zvysuje riziko astmy mini-
malne o 20 % [Linnal. Hoci sa atopia stdle pova-
zuje za hlavny rizikovy faktor vzniku astmy
(GINA), sim vyskyt alergickej choroby alebo
pozitivnych testov na alergiu neznamena diag-
nozu astmy. Ukdzalo sa, Ze astma a alergia sa
dedia nezavisle od seba. Iba urcité gény, resp.
ich porucha (SNP - single nucleotide polymorp-
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hism) predisponuju aj k alergii, aj k astme. Diag-
nézu astmy teda stanovime pomocou syntézy
viacerych funkénych a klinickych parametrov.

Rad $tadii na podklade bioptickych vySetreni
a bronchoalveolovej lavdze dokdzal, Ze zdpalo-
vy proces je pritomny aj u asymptomatickych
pacientov [Bjermer]. Neskdseného klinického
lekira moze zmylit negativne spirometric-
ké vySetrenie. Pri¢inou negativnych beznych
funkénych testov (FVC, FEV1) je skuto¢nost, Ze
astma je ochorenim najmid malych dychacich
ciest [Hamid]. Malé dychacie cesty (dalej MDC,
za prieduskami 7. — 8. genericie, s priemerom
<2 mm) pritom tvoria az 80 % plochy dychacich
ciest [Young]. Za normélnych okolnosti tvori
odpor MDC iba 10 % celkového odporu dycha-
cich ciest, a teda obstrukcia v nich sa pri bez-
nom spirometrickom vySetreni vobec nemusi
prejavit. V stadii, v ktorej sa pouzili $pecidlne
techniky na zachytenie obstrukcie v MDC
(meranie vodivosti z krivky tlak — prietok), sa
u [ahkych astmatikov s normalnymi spirometric-
kymi hodnotami zistili aZz sedemndsobne vyssie
hodnoty periférneho odporu oproti kontrolim
zdravych s inak porovnatelnymi spirometricky-
mi hodnotami [Wagner]. Preto sa MDC (z pohla-
du funkénej diagnostiky) nazvali tichou zénou
[Macklem].

Postihnutie MDC alergickym zdpalom sa
dokdzalo viacerymi spdsobmi. Uvedme aspon
dva z nich. Hamid so spolupracovnikmi zistili,
ze v periférnych dychacich cestich sa nachidza
signifikantne viacej aktivovanych eozinofilov
ako v prieduskich velkych kalibrov [Hamid].
Stidia zamerand na exhalovany oxid dusnaty
ako marker alergického zapalu takisto potvrdila
ochorenie MDC: koncentricia vydychovaného
NO sa po expozicii alergénu u atopikov zvysu-
je, ale po néslednej inhaldcii metacholinu sa zni-
Zuje, ¢o znamend, Ze NO pochddza z MDC,
kedZe metacholin sposobuje obstrukciu predov-
Setkym vo velkych prieduskach [Henriksen].

V stcasnosti, zial, nemdme jednoducht diag-
nostickd metoédu jednoznacne urcujicu postih-
nutie MDC. Lepsiu informdciu ako bezné spiro-
metrické parametre (FVC, FEV1, FEV1/FVC)
ndm o stave MDC poskytuje krivka prietok —
objem, konkrétne prietoky v strede vydychu
FEF, 75y, ktoré byvaju zniZené aj u astmatikov
s normalnou (alebo takmer normalnou) hodno-
tou FVC, resp. FEVI. Tieto parametre by vsak
mal interpretovat skiseny funkény diagnostik,
pretoZe napr. pri pokrocilejsom ochoreni moze-
me zaznamenat paradoxne vyssiu hodnotu
FEF, 75y, kedZe tito je zdvisla od FVC, ktord
moZe byt u tazsich pacientov zniZend. Pri diag-
néze ochorenia MDC poskytuje velmi cennd
informaciu pocitacovd tomografia s vysokym
rozliSenim (HRCT, obraz tzv. air trapping).

Typicky klinicky obraz stavov akutnej dycho-
vej tiesne s piskanim a zdchvatmi kasla nerobi




Tabulka ¢.1 Chorobné stavy vyvolané GERD

PaZerakové prejavy

e Intermitentné resp. protrahované bolesti za hrudnou kostou
e Pilenie zdhy (pyroza)
* Regurgiticia

MimopaZerakové prejavy

e Chronicky kasel

¢ Bronchidlna astma — nealergicky typ

e Casté zapaly hornych ciest dychacich a pneuménie
e Fibréza pltc

o Zachripnutie

¢ Spankové apnoe

e Zvysena kazivost chrupu

Upravend podla Hogena a Shakera, 2000

e Casté zapaly vnttorného ucha

diagnostické problémy. Avsak kazdy z uvede-
nych prejavov — ak sa vyskytuje osamote —
moze, ale nemusi znamenaf diagnézu astmy.
V pediatrickej aj internistickej praxi stile plati,
Ze ,nie vsetko, ¢o piska, je astma“ (u deti Casto
cudzie teleso, bronchiolitida, viréza; u dospe-
Iych napr. chronickd obstrukéna choroba pliic,
plicny edém, obstrukcia priedusky tumorom).
Aj pocit dychovej tiesne moZe mat najroznejsiu
etiologiu.

Najvicsim problémom byva spravne zhodno-
tenie suché¢ho, drazdivého kasla. U pacientov,
u ktorych je kasel dominujicim prejavom
astmy, hovorievame o kaslovom variante astmy.
Sam suchy, drazdivy, niekedy az zdchvatovity
kasel sa vsak vyskytuje Castejsie, ako astma.
Krucidlnou tlohou je odliSenie povodu kasla
v hornych (HDC) alebo dolnych (DDC) dycha-
cich cestich. KaSel sa vyskytuje ako symptom
pri alergickych aj nealergickych kataroch HDC
vritane prinosovych dutin (PND). V tychto pri-
padoch je jeho pricinou hlien vytvoreny v noso-
hltane alebo PND, stekajici a ulpievajici na
zadnej stene hypofaryngu. Hovorime o tzv.
syndrome zatekania.

Existuje lahka astma?

Podla ¢oho vlastne mame urcit stuperi astmy?
BeZne sa opierame o symptomy a funkcné para-
metre (FEV1, FEV1/VC, PEF), avsak uz Wagne-
rova Stadia ukdzala, Ze tieto parametre nim
neposkytuji dostato¢ni informaciu o malych
dychacich cestich a rad pacientov s perzistuju-
cou astmou unika diagnostike [Wagner]. Viaceré
studie vsak ukazuju, Ze liecba, ktord sa odvija
podla spirometrickych kritérii, nezlepsuje dlho-
doby priebeh choroby, resp. tazkosti pacienta.

V Liardovej 3tadii sledovali vyse 4 000 astma-
tikov, ktorych ochorenie sa klasifikovalo ako
[ahké, z nich vySe 800 malo podla GINA kritérii
lahkd intermitentnd astmu [Liard]. Liecba
pacientov sa riadila cieflom dosiahnut kontrolu
astmy podla kritérii GINA (,well controlled asth-
ma*). Na konci Stadie boli pacienti reklasifiko-
vani podla terapie, potrebnej na dosiahnutie
tohto ciela. Zo skupiny lahkej intermitentnej sa

dostalo do ,vyssich kategorii (GINA 1I-IV) 40%
pacientov!

NavySe jednotlivé kritérid hodnotenia astmy
podla zivaznosti (plicne funkcie, symptomy,
spotreba zdchrannych liekov) koreluji navzi-
jom iba velmi volne alebo takmer vobec nie;
vznikd potom otdzka, ktoré zvolit za rozhoduju-
ce pre klasifikiciu. Korelacné koeficienty medzi
nimi v Shingovej stadii (Shingo, 2001) boli
nasledovné:

FEV1 vs symptomy: - 0,13

FEV1 vs spotreba zichrannych liekov: - 0,22

PEF vs symptomy: - 0,15

Symptomy vs spotreba zichrannych liekov: + 0,55

PEF vs spotreba zichrannych liekov: - 0,20

S nespravnou klasifikiciou astmy, resp. jej
podhodnotenim, suvisi aj riziko z omeskania
indikdcie protizapalovej liecby. Viaceré Studie
sledovali pacientov s novo diagnostikovanou
lahkou astmou, pri ktorej sa vicSinou indikuja
iba rychlo ulinkujice P-adrenergikd uZivané
podla potreby. Pacienti boli v tychto $tudiach
rozdeleni do dvoch ramien: lieCeni iba uvoliio-
va¢mi podla symptémov alebo lieceni pravidel-
ne nizkou davkou ICS. Najzaujimavejsia je
Haahtelova Stadia, v ktorej rozdielny liecebny
rezim trval az 2 roky [Haahtelal. Isto neprekva-
pi, ze po 2 rokoch liecby v skupine pacientov
lieenych ICS zistili signifikantne lepsie plicne
funkcie. Ovela dolezitejsie je zistenie z nédsled-
ného sledovania pacientov, ked uz vetci uziva-
li ICS: pacienti, ktori prvé 2 roky od stanovenia
diagnézy lahkej astmy uZivali iba uvolovace,
uz nedosiahli plicne funkcie pacientov, ktor
uzivali ICS od samého zaciatku.

Z uvedenych skutocnosti vyplyva, Ze aj u lah-
kych astmatikov st ICS plne indikované. Uz
v Casti o diagnostike sme uviedli, Ze rad pacien-
tov s lahkou astmou méZe mat normalne alebo
takmer normdlne plucne funkcie. Je sprivne
indikovat ICS aj u tejto Casti pacientov? Odpo-
ved nim dédvaja Stadie, v ktorych sa sledovani
pacienti s fahkou astmou, s normalnymi/takmer
normdlnymi plicnymi funkciami (FEV1 > 90%,
resp. PEF 94 — 100% nalezitych hodndt) liecili
nizkou davkou ICS [Laitinen, Lim]. Po liecbe sa
zistilo zlepSenie nielen symptémov, ale aj plic-
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nych funkcif (napriek vstupnym, prakticky nor-
malnym hodnotim!), bronchidlnej hyperreakti-
vity, exhalovaného NO, zniZenie poctu eozino-
filov (a ich posobkov) a lymfocytov v epiteli
a submukoze, a tiez Gstup poskodenia epitelu.

Lieéime perzistujucu
astmu spravne?

Stadia Sonta a spoluautorov poukdzala na
skutocnost, Ze pri poddvani ICS  krokovym
sposobom* podla platnych GINA odportcani,
t.j. podla symptémov a FEV1, dosiahneme horsi
stupeti kontroly ochorenia ako pri manaZmente
choroby, pri ktorom sa zohladni stupeti bron-
chidlnej hyprreaktivity [Sontl. V tejto Stadii, trva-
jlcej 2 roky, sa ukdzalo, Ze davka ICS, ktord sa
riadi iba podla symptomov a FEV1, je nedosta-
tocnd. Vysledok je hodnoverny, lebo ako
zdkladné klinické kritérium stabilizacie sa sledo-
val vyskyt exacerbdcii a navySe sa supresia
ochorenia overila pomocou biopsie bronchidl-
nej sliznice (zhrubnutie bazilnej membrény,
mnozstvo infiltrujucich zapalovych buniek).
V skupine pacientov, u ktorych sa davka ICS
upravovala podla aktudlneho stupiia bronchial-
nej hyperreaktivity, sa na jednej strane pouZila
celkovo vyssia davka ICS, ale sicasne sa dosia-
hla signifikantnd redukciu exacerbécii a tiez
zlepsenie v bioptickom obraze zdpalu.

Podobny dizajn mala Stidia, v ktorej sa
porovndvala kontrola stredne tazkej a tazkej
astmy pomocou beZnych parametrov (sympto-
my, FEVD) s manaZmentom pomocou sympto-
mov a eozinofilie v indukovanom spute [Green).
Stadia trvala 1 rok, v eozinofilovom ramene*
indukované spatum vySetrili celkovo 9x,
v oboch ramendch vyhodnotili vyskyt exacerba-
cif, eozinofilia v spute, vydychovany NO, symp-
tomové skore, FEV1 a PCyy/BHR. Hoci u pacien-
tov, ktorych davky ICS sa riadili eozinofiliou
v spute, sa nezmenila priemernd davka ICS
a nezistil sa ani signifikantny rozdiel v sympto-
movom skére a FEVI, signifikantné zniZenie
vyskytu exacerbdcii ukdzalo, Ze tito liecebna
stratégia lepSie odzrkadluje aktudlny vyvoj
ochorenia, a teda skutocné potreby pacienta.

Zistenia z oboch uvedenych $tudii podporuji
tusent skutocnost, Ze pacientov pri zauZivanom
liecebnom postupe, resp. ich astmu, skor ,pod-
liecujeme*, ako ,nadlieujeme“. Eozinofilia
v spute, odzrkadlujica zdpal, a zvyraznenie
bronchidlnej hyperreaktivity sa vyvijaja skor,
ako pacient postrehne zhorSenie symptémov,
resp. skor, ako moZe lekdr zistit varovné zmeny
v plicnych funkcidch.

Protizapalova lie¢ba éo najskér

Ako teda spravne liecit astmu? Pod zornym
uhlom uvedenych studii, ako aj dlhodobych




skusenosti klinickych lekdrov, sa jednoznacne
priklaname k ndzoru o ¢o najskorSom zaciatku
protizipalovej liecby. Farmakami prvej volby
ostavaji inhala¢né kortikosteroidy. Za vySe 40
rokov ich pouZzivania v klinickej praxi sa dosta-
to¢ne overil ich bezpecnostny profil, resp. vyni-
kajuci pomer Gc¢innosti a mozného rizika neZia-
ducich t¢inkov (NU). Globélne sa da konstato-
vat, ze pri terapeutickych davkach nehrozi ani
pri mnohoro¢nom podavani vyznamnejsie rizi-
ko NU. Obozretnost treba pri malych defoch
(mozna mald, ale v konecnom dosledku ne-
signifikantnd retardicia vzrastu) a u starSich
pacientov, najmi u postmeno-pauzilnych
zien (riziko osteopordzy, ktoré vsak moz-
no minimalizovat preventivnymi opatreniami
a liechbou).

Pri taz8ej perzistujicej astme sa v sicasnosti
s indikdciou ICS, resp. kombinovanej liecby ICS
+ dlho Ucinkujice B-adrenergikd (dalej LABA)
nevdha. Ak hovorime o skorej indikacii ICS,
myslime tym najmd na skupinu tzv. fahkych ast-
matikov. Treba si uvedomit, Ze GINA skupinu
lahkych intermitentnych pacientov jednoznacne
definuje ako pacientov, ktori maju prejavy ocho-
renia menej ako 1x tyZdenne a nocné sympto-
my maximdlne 2x do mesiaca. Zistujeme pri
kontrole nasich pacientov dopodrobna skutoc-
ny stav? Podrobnymi dopliujicimi otizkami

neraz zistite skryté alebo menej typické prejavy,
pripadne pacientom bagatelizované prejavy
podstatne castejie. Nejedného pacienta, klasifi-
kovaného ako lahka intermitentna astma, treba
potom preklasifikovat do podstatne vicsej sku-
piny (obrazok 1) perzistujicich astmatikov.

Citlivym indikdtorom stavu ochorenia je spo-
treba uvoliiovaca. Stretime sa totiz s pacientmi,
ktori na jednej strane aj po opakovanych otdz-
kach neguju symptémy, na druhej strane pouZi-
vajl uvoliiovac. AZ cielenym rozborom zistime,
Ze bez uvoliiovaca by mal pacient perzistujice
symptomy. Udaje, preco pacient pravidelne
pouziva B-adrenergikum, byvaji neraz bizarné:
L,potrebujem sa rozdychat, jaby sa mi lepsie
odkaslalo®, ,aby som mohol lahsie ist do scho-
dov*, ,ked som bezal na autobus, potom som sa
dusil*...

Po indikdcii protizipalovej liecby musime
v pravidelnych intervaloch (spociatku minimal-
ne po 2 mesiacoch) kontrolovat odpoved na
ordinovant terapiu. Nesmieme sa uspokojit
s dobrymi plicnymi funkciami a odpovedou
,je to ovela lepsie“. Opdtovnymi cielenymi otiz-
kami sa aj u takéhoto pacienta musime pokusit
odhalit skryté symptomy. Ciel je jednoznacny:
pacient bez prejavov. Ak sa ndm ho nepodarilo
dosiahnut, je namieste indikicia ICS+LABA,
potom v3ak automaticky musime pacienta pre-

klasifikovat ako pacienta s minimdlne stredne
tazkou perzistujicou astmou [GINAL.

Zvlastnu skupinu tvoria pacienti, ktorf splfiaja
kritérid lahkej intermitentnej astmy, ale pritom
sa u nich vyskytuju sice sporadické, ale zavazné
exacerbdcie. V stadii START, ktord zahfiiala
7 241 pacientov s lahkou astmou, az 4% pa-
cientov napriek liecbe budezonidom prekonali
v priebehu - rocného protokolu aspon jednu
tazk exacerbdciu (Pauwels). UZ v spominanej
Liardovej stadii 40% pacientov s hodnotou FEV1
90 — 120% referen¢nej hodnoty malo v anamné-
ze daj hospitalizicie pre exacerbdciu astmy aZ
40% pacientov (Liard). V tadii Fuhlbriggeovej
(Fuhlbrigge, 2002) bolo pre tazki exacerbiciu
astmy hospitalizovanych 3,0% pacientov s [ah-
kou intermitentnou astmou, urgentne bolo
z takéhoto dovodu oSetrenych 16,1%.

Takito pacienti sa najdu medzi pelovymi ast-
matikmi a medzi pacientmi s astmou provoko-
vanou chemickymi/fyzikdlnymi stimulmi (napr.
astma provokovand smogom, fyzickou ndma-
hou, a pod.). Tychto pacientov treba, podla ska-
senosti z praxe aj podla najnovsich odportcani
GINA, liecit ako pacientov so stredne tazkou
perzistujicou astmou — najcastejSie byva opti-
malnym rieSenim fixna kombindcia inhalacného
steroidu (strednd alebo vyssia davka) s dlho
ucinkujucim R-adrenergikom.
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Tromboembolicka choroba
a iné ocakavané neziaduce
ucinky hormonalnej
antikoncepcie

Thromboembolic disease and other expected
adverse events of oral contraception
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M. Wawruch®, M. Hajkova®

@Klinika pneumoldgie a ftizeologie SZU, NUTaRCH, Bratislava
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Sahrn: V priebehu poslednych desatroci sa stala hormondlna antikoncepcia (HA) bezpecnou
a Gcinnou metodou na zabrdnenie pocatia. Moderné prepardty HA maju navyse aj priaznivé nekon-
traceptivne Gcinky. Hoci sa stale objavuji spravy o neziaducich tc¢inkoch spojenych s uzivanim HA,
bezpecnostny  profil ostdva priaznivy a prinos vysoko prevySuje potencidlne rizikd. UzZivanie HA
sposobuje rozne zmeny v mechanizmoch hemostdzy. Popri prokoagula¢nom posobeni HA dochdd-
za aj k aktivacii fibrinolyzy. Riziko tromboembolickych komplikdcii spojené s HA je vSak minimal-
ne a pravdepodobne suvisi s vrodenymi alebo ziskanymi trombofilnymi stavmi u uZivateliek.
Vysledky ostatnych klinickych stadii poukazuji na zvySené riziko venéznej tromboembolie (VIE)
pri tretej v porovnani s druhou generdciou HA. Pravdepodobnost zvyseného rizika VTE vSak neme-
ni vSeobecne znime kontraindikdcie liecby a indikujtci lekari by sa mali dosledne oboznamit
s odporuceniami urCenymi pre Zeny s osobnou alebo rodinnou anamnézou VTE.

Klicové slova: kombinovand hormondlna antikoncepcia — neziaduce G¢inky — zmeny v hemosta-
ze — venozna tromboembolia.

Abstract: During the past decades oral contraceptives (OC) have become a safe and effective met-
hod of birth control. Modern oral contarceptives offer significant noncontraceptive benefits as well.
Although reports of adverse events caused by OC intake still occur, the gross profile of adverse
events remains favourable and the benefits far outweigh the potential risks. Various haemostatic
changes have been observed during OC intake. Both coagulation and fibrinolytic activity are incre-
ased. The risk of thromboembolic complications with the oral contraceptives is minimal and pro-
bably related to underlying congenital or acquired thrombophilic states. Results of recent clinical
studies suggest that the third generation OC is associated with higher risk of venous thromboem-
bolism (VTE) compared with the second generation. This possible increased risk should not chan-
ge the known general contraindications and the physicans have to make acquaintance of published
guidelines proposed for women with personal or family history of VIE.

Keywords: combined hormonal contraception — adverse events — haemostatic changes — venous
thromboembolism.
Uvod nezmazatelne spojené s menami Pincus, Rock,
Garcia, ktori v obdobi rokov 1956 — 1958 dali

Hormondlna antikoncepcia (HA) je velkou zdklad dnes najrozsirenejSej reverzibilnej anti-

skupinou farmak, zlozenych z jedného, alebo
z kombindcie viacerych synteticky pripravenych
pohlavnych hormoénov, ktoré sa ¢o najviac pribli-
Zuji prirodzenym horménom tvorenym v Zen-
skom tele (najmd estrogénu a progesteronu). Roz-
delenie pripravkov HA uvidzame v tabulke 1.
Pouzivanie kombinovanej HA sa datuje od
konca 50-tych rokov minulého storocia a je
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koncepénej metdde. V roku 1960 sa na trhu
objavil prvy preparit kombinovanej HA, Eno-
vid® (mestranol 150 g + noretynodrél 9,85
mg). Od svojho uvedenia do medicinskej praxe
prekonala kombinovand HA, podobne ako iné
liekové skupiny, dlhy vyvoj tesne spity s histo-
riou Casto protichodnych ndzorov hlavne na
otdzku liekovej bezpecnosti a etiky, pokial o an-

Tabulka 1. Rozdelenie pripravkov HA
(upravené podla 1)

1. estrogény + gestagény (kombinovand HA)
2. iba gestagény
2.1 minipilulka
2.2 depotné gestagény
2.3 postkoitalna antikoncepcia
2.4 implanta¢né pripravky
. estrogén + antiandrogén
. antigestagény (mifepriston)
. anal6gy GnRH

. antagonisti gonadotropinov

~ O N R W

. iné (imunologické metody atd'.)

tikoncepcnej ucinnosti (tabulka 2.) prakticky
od zaciatku pouzivania nebolo pochyb.

Okrem zabrinenia nezelanému pocatiu ma
antikoncepcia aj medicinske indikacie (tabul-
ka 3.), ¢o nesporne prispieva k terapeutickej
hodnote celej liekovej skupiny.

Mechanizmus uéinku
kombinovanej HA

Kombinovand HA je dnes najspolahlivejsou
reverzibilnou antikoncepcnou metédou s Pear-
lovym indexom (PD) = 0,2 (vyjadruje pocty zly-
hania antikoncepcie na 100 Zenskych rokov, t. j.
pocet otehotneni u 100 Zien uZivajucich dand
metoédu pocas 1 roka) (2).

Vdaka komplexnému mechanizmu Gcinku,
pri ktorom pohlavné steroidy pdsobia sicasne
na viacerych trovniach (tabul'ka 4.), poskytuje
kombinovand HA okrem kontracepcie aj viace-
ro dalsich priaznivych tGcinkov (tabulka 5.).

ZloZenie preparatov
kombinovanej HA

Ucinnymi latkami v prepardtoch kombinova-
nej HA su synteticky estrogén a niektory
z umelo pripravenych gestagénov. Od pouZiva-
nia mestranolu, prvého estrogénu v antikon-
cepénych preparatoch, sa pre nepriaznivé NU
hlavne zo strany GIT upustilo, a preto je
v stcasnosti jedinym pouZivanym estrogénom
v preparitoch kombinovanej HA ethinylestradi-
ol (EE2).

Druhou zlozkou pripravkov kombinovanej
HA st synteticky pripravené gestagény, ktoré
maji pestré farmakodynamické tcinky a st zod-
povedné za Specifické vlastnosti jednotlivych
pripravkov, kedZe estrogénna zlozka je vzdy
rovnaka (EE2). V stcasnosti vyrobcovia takmer
vyluéne pouzivaji derivity 19-nortestosteronu,
vyznacujice sa vysokym gestagénnym pri ¢o
najnizSom androgénnom ucinku: estrany, gona-




ny a neethinylovany derivat estranu dienogest,
ktory md dokonca antiandrogénnu antimenera-
lokortikoidna aktivitu, V tab. 6 uvidzame pre-
hlad najcastejSie pouzivanych gestagénov v pre-
pardtoch kombinovanej HA (v sticasnosti gesta-
gény 2. a 3. genericie). Nizka androgénna akti-
vita charakterizuje hlavne ,nové“ gestagény,
akymi st norgestimdt ¢i dienogest, ¢o sa pre-
mieta do niZSieho vyskytu metabolickych NU pri
uzivani pripravkov s ich obsahom (4). Norgesti-
mdt, dienogest, desogestrél a gestodén dokonca
zvysuji  hladinu  HDL-cholesterolu a takmer
neovplyviuju glycidovy metabolizmus (5), ¢o sa
javi byt prinosom najmd pri preskrip¢nom roz-
hodovani u Zien so zvySenym kardiovaskuldr-
nym rizikom.

Okrem zlozenia su vlastnosti konkrétneho
pripravku kombinovanej HA determinované aj
konstrukciou, t. j. zmenou obsahu jednotlivych
horménov v pripravku v priebehu cyklu.
U monofazickych prepardtov je mnoZstvo
oboch zloziek pocas celého cyklu nemenné. Pri
bifazickych a trifizickych preparitov sa obsah
jednej alebo oboch hormonalnych zloZiek pocas
cyklu meni jeden alebo dvakrat. Pri kombifazic-
kych preparatoch sa po 7 ditoch uZivania zvy-
Suje obsah gestagénu a zniZuje obsah estrogénu,
¢o by malo zabranovat vyskytu krvacania pri
nedostatocnej dévke estrogénu na zaciatku
a gestagénu v druhej polovici cyklu (6).

Dalsou charakteristickou ¢rtou jednotliviich
pripravkov kombinovanej HA je mnoZstvo EE2
(tab. 7). V stcasnosti sa vyvoj zastavil na zniZe-
ni obsahu EE2 15 Jg (z pdvodnych 50 pg), ¢o
viedlo k podstatnej redukcii nielen zavaznych
kardiovaskularnych NU (7,8), ale aj menej
zavaznych estrogén-dependetnych NU. Napriek
nespornej psychosomatickej zlozke v patogené-
ze tejto skupiny NU, incidencia tazkosti so zni-
Zujucim sa obsahom EE2 skutocne signifikantne
klesd, a to aj pri zniZeni obsahu EE2 z ,optimd-
nych* 35 pg na 20 ug (9).

Neziaduce uéinky kombinovanej HA

Maloktora liekovd skupina je spojend s takym
mnozstvom ,mytov* a nepresnosti, tykajicich sa
bezpecnostného profilu, ako kombinovand HA.
VicSina z nich pochddza z minulosti, ked boli
k dispozicii prakticky len pripravky s vysokym
obsahom horménov, a ¢asto vyplyvaji z neres-
pektovania zndmych kontraindikacii ¢i z volby
nevhodného pripravku HA. Ani jeden pripravok
kombinovanej HA nie je vyrazne bezpecnejsi nez
ostatné. Rovnako, ziadny pripravok nie je opti-
mélne znagany vietkymi uzivatelkami bez NU (3).

Hoci zavazné NU ohrozujice zdravie i
dokonca Zivot st zriedkavé, menej zavainé NU
chodné. S vyskytom miernych NU sa stretivame
prevazne na zaciatku liecby, vymizni asi po

Tabulka 2. Rozdelenie a d¢innost antikoncepénych metéd (upravené podla 1)

1. Ireverzibilné | sterilizdcia

2. Reverzibilné | prirodzené meranie bazilnej teploty (PI = 3 - 6)
hlienovd metdda (PI = 15)
predlZena doba dojcenia (PI = 7 - 8)

mechanické prezervativ (PI = 3 - 10)

vagindlna diafragma — pesar (PI = 5 - 6)

chemické spermicidne posobiace alebo mechanicky
uzatvarajuce cervikdlny kanal — krémy,
Cipky, spreje, ovuly, peny, gély...
(P1=0,7-7)

intrauterinne telieska (PI=08-3)

hormondlna antikoncepcia | (PI = 0,2 pre kombinovani HA)

Tabulka 3. Indikacie antikoncepcie z medicinskeho hladiska

Absolitne vSetky ochorenia, pri ktorych by kazdd koncepcia bola indikiciou na
preruSenie tehotenstva. Napr. matky, ktoré v ziadnom pripade nie s
schopné priviest na svet zdravé dieta, napr. masivna Rh senzibilizdcia

Rh-matky Zijicej s homozygotnym muZzom...

Relativne stavy, ked' tehotenstvo moze zhorsit zdravotny stav, napr. ochorenia KVS,
anémie, malignity hematopoetického apardtu, chronické ochorenia
respira¢ného systému (najmé s respiracnou insuficienciou), ochorenia

obliciek, psychiatrické ochorenia....

Gynekologické dysmenorea, premenstruacny sy., symptomaticka liecba pordch cyklu,

amenorea, funkcné ovaridlne cysty, endometritida, akné, hirzutizmus,

benigne nadory prsnika

Tabulka 4. Mechanizmus t¢inku kombinovanej HA (upravené podla 3)

Hypotalamus zniZenie vyluCovania GnRH (negativna spitnd vizba)
— hypofyza zniZenie vylucovania LH, FSH (negativna spitna vizba)
Ovaria potlacenie rastu a dozrievania folikulov, ovarid st v stave

Jfunkéného pokoja“ (tvorba LH a FSH nie je Gplne zablokovani,

t. j. folikuly mozu dozrievat, no k ovulacii dochddza vynimocne)
inhibicia ovulcie a tvorby corpus luteum (estrogénna i gestagénna
zlozka brania predovula¢nému vzostupu hladiny LH)

Uterus predcasna sekre¢na premena endometria
redukcia hribky endometria (nedostato¢ne receptivna pre niddciu)
znizend sekrécia prostaglandinov

Cervix zmena mnozstva a viskozity hlienu

Tuba uterina znizenie motility a sekrécie

Tabulka 5. Vyhody kombinovanej HA (upravené podla 3)

Redukcia nepravidelnosti cyklu, slabsie krvdcanie (zniZené riziko anémie)

Zmiernenie syndromu predmenstruacnej tenzie

Odstrinenie ovula¢nych bolesti

Redukcia funkénych ovaridlnych cyst, symptomatickych fibroidov oviri

Znizenie vyskytu salpingitid a zapalovych ochoreni panvy, zniZenie vyskytu posvovej infekcie
Trichomonas vaginalis

Znizenie vyskytu benignych ochoreni prsnika

ZniZenie vyskytu endometri6zy

ZniZenie vyskytu extrauterinnych gravidit

ZniZenie vyskytu ovaridlnych nddorov

Mozné zniZenie vyskytu ochoren Stitnej Zlazy (tlmenie autoimunitnych procesov)

Obmedzenie pordch funkcie mazovych Zliaz

Znizenie aktivity duodenalneho vredu

Priaznivy vplyv na priebeh niektorych nddorovych ochoreni (ovirii, endometria...)
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Tabulka 6. Rozdelenie gestagénov pouZivanych v kombinovanej HA

1. generacia: 2. generacia:

3. generacia:

19-nortestosteron,
17-OH-progesterén
chlérsuperlutin

levonorgestrél, norethisteron,
noretinodrél, lynestrenol,

desogestrél, gestodén,
norgestimdt, dienogest,
dosiprenén

Tabulka 7. Rozdelenie pripravkov kombinovanej HA podla obsahu ethinylestradiolu (EE2)

s vysokou divkou

s nizkou davkou

s velmi nizkou divkou

s extrémne nizkou divkou

40 - 50 pg EE2
30 - 37,5 Ug EE2
15 - 20 pg EE2
15 ug EE2

3 cykloch uzivania pripravku a zvycajne nie s
dovodom na prerusenie liecby (10).

q o ae
Mierne neziaduce ucinky

K mierne NU zaradujeme hlavne estrogénmi
podmienené tazkosti, akymi si nauzea, mastal-
gie, uterinné krvacanie ,z prenikania“, edémy.
Tuato skupinu NU je mo7né uspokojivo zvladnut
pouzitim pripravkov s niz§im obsahom EE2,
alebo s gestagénom so silnejsiou androgénnou
aktivitou.

Do skupiny ,miernych* NU zaradujeme dalej
migrény, respektive bolesti hlavy charakteru
migrény. Povod bolesti je najcastejsie sposobe-
ny kolisanim hladiny steroidov pocas cyklu (1),
a preto k ich vymiznutiu dojde pri kontinual-
nom podavani (,iatrogénna amenorea“), alebo,
naopak, po vysadeni HA.

Spravidla mierne, ale u rizikovych pacientiek
potencidlne nebezpecné s NU, vyplyvajlce zo
zmeny funkcie 8titnej Zlazy, nadobliciek, adeno-
hypofyzy a dalsich zliaz s vnatornym vylucova-
nim. Endokrinologické poruchy sp6sobujia
zmeny koncentricie plazmatickych bielkovin,
viazucich lipofilné hormény (CBG, SHBG, TBG,
IGFBP...) v priebehu uzivania HA (11).

., e
Stredne zavazné neziaduce ucinky

S prerusenim liecby sa castejsie stretivame
v dosledku vyskytu NU, ktoré mo7no oznadit
ako stredne zdvazné.

Problémom pri uZivani starSich prepartov
kombinovanej HA bol prirastok telesnej hmot-
nosti. Dnes pouzivané moderné preparaty
s potlacenym androgénnym uc¢inkom gestagén-
nej zlozky (desogestrél, gestodén, norgestimat,
dienogest, dosiprenon) uz maju minimalny efekt
na telesnd hmotnost.

Podobne pri ,novych® gestagénoch s nizkou
androgénnou aktivitou sa menej asto stretdva-
me aj s vyskytom akné ¢i s hirzutizmom (11).
U Zien s tmavsou plefou moze dojst hlavne
pri dlhsom poddvani kombinovanej HA k zvy-
Senej koznej pigmentdcii, ktord je zvycajne re-
verzibilna.

Ako terapeuticky tazsie zvlddnutelné odbor-
nici casto vnimaju aj castejsie sa objavujuce

depresie, vagindlne infekcie ¢i dilaticiu ureterov
s frekventnejsiou bakteritriou (1, 3, 12).

Zavainé neziaduce ucinky

Napriek existencii zavaznych NU je bezped-
nostny profil kombinovanej HA pri reSpektova-
traindikdcii HA uvddzame v tabulke 8.

K najzavaznejsim NU kombinovanej HA pat-
ria nesporne kardiovaskularne komplikdcie liec-
by. Na prvom mieste musime uviest zvysené
riziko vendznej tromboembolie (VTE), v posled-
nych rokoch sklofiované najmd v suvislosti
s Udajmi o zvySenej miere rizika pri pouZiti
kombinovanej HA s obsahom 3. generécie ges-
tagénov oproti preparitom s obsahom gestagé-
nov 2. genericie (14, 15, 16). Vzfahu VTE
a kombinovanej HA sa venujeme podrobnejsie
v samostatnej casti ¢lanku.

Trombogenéza zohrdva podstatni ulohu aj
v patogenéze mierne zvySenc¢ho rizika ICHS
a s nou spojenych komplikdcii u uZivateliek
kombinovanej HA (17). Urcujucim faktorom je
estrogénmi navodend zvysena produkcia koagu-
lacnych faktorov v peceni (18). Stcasna zvysend
tvorba faktorov fibrinolyzy pritom nevyvazuje
vseobecne prokoagulacny efekt kombinovanej
HA. Na povrchu cievnej steny je dokonca fibri-
nolytickd aktivita zniZzend a pozitivne ovplyvne-
nie fibrinolytickych mechanizmov Gplne chyba
u fajciarok (19). Podiel na patogenéze ICHS
u uZivateliek kombinovanej HA maju aj gestagé-
ny, ktoré zvysuji pohotovost ciev k vazokon-
strikcii (20). Samozrejme, pravdepodobnost roz-
voja ICHS vyrazne amplifikuje sicasné fajcenie,
artériova hypertenzia, obezita, dyslipoproteiné-
mia, diabetes, ochorenia obli¢iek, Zivotny Styl,
a pod.

U Zien uZivajucich kombinovani HA zazna-
mendvame dvojndsobne Castejsi vyskyt artério-
vej hypertenzie. Vznik artériovej hypertenzie
v priebehu uZivania HA je indikdciou na preru-
Senie liecby. Priciny nie st celkom jasné, prav-
depodobni je zvySend produkcia angiotenzino-
génu v peceni (21). Nové, moderné kombino-
vané preparaty s nizkou davkou EE2 a gesta-
génmi najmd 3. generdcie maji uz len minimal-
ny efekt na TK (elevicia priemerne o 2 az 3
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mmHg). Pri pripravkoch s dosiprenénom
(s antimineralokortikoidnou aktivitou) dokonca
zaznamendvame znfZenie TK priemerne o 1 aZ
4 mmHg (22).

Pri kardiovaskularnych komplikdcidch ne-
moZeme zabudnut ani na zvysené riziko cereb-
rovaskularnych prihod (hemoragickych aj is-
chemickych), ktoré postihuji vo zvysenej mie-
re Zeny starSie ako 35 rokov (37 pripadov na
100 000 uzivateliek/rok) (23).

Dalsia skupina zivaznych NU kombinovanej
HA suvisi s ovplyvnenim gastrointestindlneho
systému. Ide prevazne o poskodenie pecene vo
forme cholestizy i parenchymatéznej lézie.
Podobne ako pre kardiovaskulirne NU, aj tu
plati, Ze nové pripravky s nizkym obsahom EE2
a gestagénmi vysSej generdcie maji len maly
vplyv na intaktnd pecefl a aj riziko zhorenia
chronického asymptomatického ochorenia pe-
Cene je velmi malé. Parenchymat6zne poskode-
nie pecene (so vzostupom plazmatickych hladin
AST, ALT) je najvyraznejsie v prvych cykloch
podavania, potom spravidla dojde k normaliza-
cii laboratérneho obrazu. Kazdy pripravok
kombinovanej HA vyvoldva — podobne ako
tehotenstvo — mierny stupenl cholestdzy, ktory
sa zvycajne prejavuje len laboratérnymi abnor-
malitami (24). Medzi dalsie formy hepatilneho
postihnutia patri indukcia cholecystolitidzy (25),
manifestacia latentnej porfyrie, vznik benignych
nddorov pecene, ale aj zatial jednoznacne
nepreukdzand zvySend pravdepodobnost karci-
nému pecene (20).

Casto diskutovanou témou si metabolické
zmeny pri uzivani kombinovanej HA, tykajtce
sa hlavne metabolizmu lipidov a glycidov.
V obidvoch pripadoch plati, Ze klinicky vyznam
takto navodenych zmien nie je zatial celkom
objasneny. Proti sebe stoja antagonistické Gcin-
ky estrogénov a gestagénov na metabolizmus
lipidov. Gestagény, hlavne starSich generacii,
nepriaznivo ovplyviiuju lipidovy profil zvysenim
koncentricie LDL-cholesterolu stcasne so znize-
nim tvorby HDL-cholesterolu stimuldciou pece-
fiovej lipdzy (27). Ucinok estrogénov je, naopak,
priaznivy, aj ked mierne zvySuju plazmatické tri-
acylglyceroly (TAG). Prinosom 3. generdcie ges-
tagénov s potlacenou androgénnou aktivitou je
minimalne ovplyvnenie hladiny HDL-choleste-
rolu alebo dokonca jej zvysenie. Podobne ako
estrogény zvysuji hladinu TAG, ¢o plati hlavne
pre gestodén a desogestrél. Z tohto pohladu je
vyhodnejsie pouzitie norgestimatu, dienogestu,
levonorgestrélu a norethisterénu. (5)

Starsie pripravky kombinovanej HA s vyssim
obsahom horménov negativne ovplyviiuji glu-
kézovu toleranciu (antagonizmus k Gcinku inzu-
linu, vzostup periférnej inzulinovej rezistencie).
Do metabolizmu sacharidov zasahuje vyraznej-
Sie gestagénna neZ estrogénna zlozka priprav-
kov (28). Pri uzivani modernych pripravkov




Tabulka 8. Kontraindikacie HA (upravené podla 13)

Absolitne kontraindikacie

Relativne kontraindikacie

tromboembolickd choroba v anamnéze
vrodené hyperkoagulacné stavy, zvySend

zrazanlivost krvi alebo poruchy fibrinolyzy

rizikové faktory pre artériové postihnutie

kosacikovita anémia

hormonilne dependentné nadory (prsnik,
endometrium, endometroidny karciném oviria,

atypickd hyperpldzia prsnika...)

dlhodobd imobilizacia (aj ¢iastocnd)

ICHS, cievna mozgova prihoda, neliecend

artériova hypertenzia v savislosti s uzivanim HA,
primdrna plicna hypertenzia, tazké
a kombinované rizikd artériovych chordb

metrordgia nejasnej etiologie

alebo nedostato¢ne liecend artériova hypertenzia,

oligo-/amenorea (preskripcia HA

az po endokrinologickom vysetreni)

hyperprolaktinémia

akttne ochorenie pecene, chronické ochorenia
pecene s poruchou pecenovej funkcie (cirhdza,
cholestdza, cholestaticky ikterus,
Dubinov-Johnsonov a Rotorov syndrém,

adeném a karciném pecene, porfyria....)

tazkd depresia v savislosti s uzivanim HA

zavazna porucha metabolizmu lipidov

chronické systémové ochorenia

(Crohnova choroba, diabetes mellitus...)

fokélne a ,crescendo® migrény, migrény
odpovedajice na liecbu ergotaminom
hemolyticko-uremicky syndrom
trofoblasticka choroba

pemphigus gestationis

chorea

gravidita

Stevensov-Johnsonov syndrom

otoskleroza

kombinovanej HA sa stretivame s hyperglyké-
miou len asi u 3% uzivateliek. Vplyv na gluko-
zovy metabolizmus je reverzibilny a u nediabe-
ticiek ani dlhodobé uZivanie HA diabetes
nesposobi (3)!

V otazke zvySencho rizika kancerogenézy pri
uzivani kombinovanej HA na jednej strane
zaznamendvame signifikantny pokles vyskytu
karcinémov ovarii a endometria u uZivateliek
HA (1), na druhej strane si ndzory na riziko
vzniku karcinému cervixu uteru a malignych
nddorov prsnika rozporuplné (3). Viaceré price
sa vsak zhoduju na tom, Ze riziko vzniku gyne-
kologickej malignity vyplyvajice z uZivania
kombinovanej je velmi nizke (29, 30).

Hormonalna antikoncepcia
a tromboembolicka choroba

VIE je vzdcny, avsak prognosticky velmi
zavazny NU vyskytujici sa pri vietkych meto-
dach HA (19). Pri modernej kombinovanej HA
je miera tohto rizika nizka, vzrastd po 3 mesia-
coch uzivania, najvyssia je u novych uZzivateliek

v priebehu prvého roku a nie je dalej ovplyvne-
nd dobou uZivania (31).

Patofyziologické vysvetlenie vplyvu kombi-
novanej HA na riziko tromboembolickych kom-
plikdcii spociva v komplexnom ovplyvneni
mechanizmov hemostdzy a fibrinolyzy pohlav-
nymi steroidmi. Dodnes sa nepodarilo jedno-
znacne preukdzatl priamy vzfah medzi zmene-
nou produkciou koagula¢nych faktorov navode-
nou sexudlnymi steroidmi a vznikom VTE (20).
Ziadna 7o zmien hemostdzy nema vysoki pre-
diktivnu hodnotu pre rozvoj VIE (32). Zmeny
v hemostize s u uzivateliek kombinovanej HA
komplexné a ich prehlad uvidzame v tabul-
ke 9. Zvysena endogénna fibrinolytickd aktivita
u uZivateliek HA je do istej miery blokovana
zvy$enou kapacitou koagula¢ného systému fib-
rinolyzu brzdit (33). Preto vzostup koncentricie
fibrinolytickych faktorov nevyvazuje vseobecne
prokoagulacny efekt HA (32).

Riziko VIE u uZivatelieck kombinovanej HA
zavisi najmd od obsahu EE2 v pripravku. Niek-
tori autori dokonca hovoria o priamej zavislosti
rizika na mnoZstve EE2 (19, 34), pricom najmar-
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kantnejsi pokles rizika nastiva uZ pri zniZeni
pod 50 pg denne (14). Moderné pripravky kom-
binovanej HA nevykazuju Statisticky vyznamné
rozdiely v ovplyvneni hemostdzy medzi obsa-
hom EE2 20 alebo 30 pg pri pouziti rovnakych
gestagénov (19, 34), aj ked pri davke 20 pg EE2
sa zdd byt viac aktivovand fibrinolyza (35).
V silade s tymto tvrdenim je aj skutocnost, Ze
k podstatnej redukcii vyskytu VTE viedlo prave
zniZenie obsahu EE2 v prepardtoch kombinova-
nej HA z povodnych 50 na 30 — 35 Ug sprevid-
zané sucasne poklesom celkového poctu kar-
diovaskuldrnych prihod aZ o 60% (7). Podobna
redukciu rizika zdvaZnych NU vritane VTE sme
pri dalSom zniZeni obsahu EE2 pod 30 g uZz
nezaznamenali (3). Epidemiologické Stidie
z poslednych rokov prindsaji dokonca tudaje
o miernom vzostupe rizika (30), ¢o viak pravde-
podobne sivisi s obsahom desogestrélu a gesto-
dénu v preparatoch kombinovanej HA s nizkym
obsahom EE2 v kombinacii s celkovo vyssim
rizikom VTE pocas prvého roku uZivania (31).

Druhym faktorom podielajicim sa na vzniku
VTE u uzZivateliek kombinovanej HA je gesta-
génna zlozka pripravku a jej ddvka. Doterajsie
skisenosti ukazuju, Ze rdzne gestagény sa liSia
v ovplyvneni koncentricie faktorov koagulicie
a fibrinolyzy. Tretia generdcia gestagénov
v porovnani s 2. generdciou vyvolava vyssi vzo-
stup faktorov VII (37), X a II, I, VIII asi aj plaz-
minogénu spreviadzany vic$im zniZenim aktivi-
ty PAI-I (38). Prave rozdiely v oblasti inhibicie
fibrinolyzy mézu zodpovedat za rozdielne riziko
VTE u pripravkov s rovnakym obsahom EE2
a rozli¢nymi gestagénmi (38).

Rezistencia na aktivovany protein C (APCR)
na podklade Leidenskej muticie faktora V je
najcastej$im zndmym rizikovym faktorom trom-
boembolie. Toto riziko je u Zien uZivajicich HA
este zvyraznené (39). Gestagény dokonca modzu
vyvolat ziskani APCR (40). Dokazom je skutoc-
nost, Ze uzivatelky kombinovanej HA sa vyzna-
cuju signifikantne znizenou senzitivitou k akti-
vovanému proteinu C (APC), a to hlavne pri uzi-
vani monofdzickej HA s obsahom gestagénu
3. generdcie a o nieco menej aj 2. generdcie.
Trifazické pripravky s gestagénom 3. generdcie
sa vo vztahu k APCR blizia monofazickym s ges-
tagénom 2. generdcie. Hodnoty APCR u uZivate-
liek monofazickych pripravkov s gestagénom 3.
generdcie sa blizia k heterozygotnym nositel-
kidm Leidenskej mutdcie faktora V neuZivajicim
HA (41!

Riziko VTE pri kombinovanej HA posudzuje
od roku 1995 Komisia pre lieky (CPMP)
a Vedeckd komisia pre humdnne liecivd pri
Eurépskej agentire pre hodnotenie liekov
(EMEA). Ako sme uz uviedli, dévodom zvy3enej
pozornosti s pocetné udaje o zvySenom riziku
VIE pri kombinovanej HA (bez ohladu na
konstrukciu pripravku) s obsahom gestagénov




Tabulka 9. Zmeny v hemostaze navodené estrogén-gestagénnou
kombinovanou HA (upravené podla 18)

a VIII (cit. 11 Duly)

— Antitrombin III, Protein-S

Zmeny hemostizy, ktoré mé7u viest k hyperkoagula¢nému stavu:

I.  ZvySenie hladiny koagula¢nych faktorov: fibrinogén (I), VII, VIIL, X, pripadne f. II, IX, XI

II. ZniZenie hladiny, resp. funkéné zmeny fyziologickych inhibitorov koagulacie

III. Navodenie ziskanej rezistencie nA aktivovany protein C (APCR)

Ovplyvnenie mechanizmov fibrinolyzy

IV.. Zvysenie hladiny plazminogénu a zniZenie hladiny PAI-T

Zvysenie molekulirnych markerov navodené zmenami hemostazy

V. Markery hyperkoagula¢ného stavu in vivo — zvySenie hladiny fibrinopeptidu A,
protrombinovych fragmentov 1+2 (F1+2), komplexov trombin-antittombin (TAT)

VI. Markery aktivovanej fibrinolyzy — zvySenie komplexov plazmin-antiplazmin (PAP),

VII. Markery aktivacie koaguldcie a sicasne aktivacie fibrinolyzy — D-diméry

3. generdcie, najmid desogestrélu a gestodénu,

publikované v poslednych rokoch.

Zo zaverov komisie CPMP vyplyva (14, 15):

e Hociktory spdsob kombinovanej HA je spoje-
ny s VTE ako zriedkavou, ale zavaznou kom-
plikdciou liecby (19). Napriek tomu je riziko
VTE pri akejkolvek kombinovanej HA signifi-
kantne nizsie ako pri tehotenstve.

e Zeny pouZivajice kombinované HA preparty
s obsahom gestagénov 3. generdcie, menovite
desogestrélu alebo gestadénu s 30 [g EE2
(bez ohladu na konstrukciu), maji celkovo
maly vzostup rizika VIE v porovnani so Zena-
mi, ktoré uzivaji ordlne kontraceptiva s levo-
norgestrélom a EE2 v ddvke mensej nez 50 pg.
V porovnani s pripravkami s levonorgestrélom
(+ 30 pg EE2), kde je frekvencia VTE asi

20 pripadov/100 000 uZivateliek/rokov pou-
Zivania, narastd frekvencia VTE pri priprav-
koch s desogestrélom alebo gestadénom
(+ 30 pg EE2) na 30 — 40 pripadov/100 000
uZivateliek/rokov pouZivania (14, 15, 42). Naj-
mladsich uZivateliek kombinovanej HA, a to
hlavne na zaciatku liecby (43).

Pre kontraceptiva s obsahom gestadénu alebo
desogestrélu a 20 g EE2 neukazuju epide-
miologické Stadie nizsie riziko VTE neZ u pri-
pravkov s 30 pg EE2 (30).

KedZe celkovy pomer rizik a prinosu kombi-

novanej HA ostdva aj vo svetle novych
poznatkov priaznivy, nie je dovod na preru-
Senie uZzivania tychto pripravkov sdcasnymi
uzivatelkami, ktoré si bez komplikdcif.

Hlavnd pozornost v preskripénom rozhodo-
vani kombinovanej HA musime venovat na
prvom mieste rizikovym faktorom tromboembo-
lie (tabulka 10.). Najvicsi vyznam odbornici
pripisuji deficitu proteinov C a S, zniZenej hla-
dine antitrombinu III a uZ spominanej APCR.
Vyskyt tychto portch v populdcii je tak nizky,
ze skrining vSetkych Zien pred zaciatkom uZziva-
nia HA nie je technicky ani ekonomicky Gnos-
ny. APCR vSak znamend zvySenie rizika VIE
z 0,8 na 30 na 10 000 uZivateliek HA (39,40)
a preto by sa mali vySetreniu podrobif pred
nasadenim kombinovanej HA Zeny s pozitivnou
rodinnou anamnézou VTE, Zeny vo veku nad 35
rokov, obézne Zeny (BMI > 25 — 30), ako aj faj-
Clarky (3).

Zaver

Bez ohladu na obsah ¢i davkovanie hormo-
ndlnych litok v preparitoch HA, ide vzdy
o neprirodzeny zdsah do Zenského organizmu.
HA teda chyba na rozdiel od inych metod pla-
novaného rodicovstva podstatna vyhoda, ktorou
je zdravotnd neskodnost. Napriek tomu vyuZziva
HA dnes vo svete asi 80 milionov Zien, pricom
u naich susedov v Ceskej republike sa pocet
uzivateliek pohybuje okolo 450 000, Cize asi
20% zien vo fertilnom veku (3). Na druhej stra-
ne takmer vSetky dnes vyrdbané pripravky kom-
binovanej HA maj vysoku antikoncepcni Gcin-
nost a hromadia sa udaje o vyhodach ich pou-
zitia v mnohych lie¢ebnych indikdcidch, ¢o pris-
pieva k terapeutickej hodnote celej liekovej sku-
piny. Terapeuticky prinos vSak moéZeme dosiah-
nut len individudlnym pristupom v preskripé-
nom rozhodovani a pri reSpektovani dobre zna-

Tabulka 10. Vrodené a ziskané trombofilné stavy (upravené podla 3)

Vrodené trombofilné stavy
Vrodené poruchy inhibitorov koagulacie:
1. Rezistencia na aktivovany protein C
f.V Leiden (3 - 6% v populacii)
2. Kvantitativna/kvalitativna porucha
proteinu C (0,2%), S (0,1%)
3. Kvantitativna/kvalitativna porucha
antitrombinu IIT (0,02%),
heparinového kofaktoru II

4, Mutacia trombomodulinu (0,01%)

Vrodené poruchy fibrinolyzy:
1. Dysfibrinogenémia (0,01%)
2. Porucha plazminogénu

3. Nedostatok t-PA

4. Nadbytok PAI-I

Ziskané poruchy Fyziologické stavy Dalsie faktory

1. Lupusovy inhibitor koagulacie 1. Gravidita 1. Oberzita

2. Malignity 2. Vyssi vek 2. Tromboembolickd choroba
3. Myeloproliferativne ochorenia v anamnéze

4. Imobilizcia 3. Kardiovaskuldrne ochorenia
5. Pooperacné stavy v gravidite

0. Infekcia, sepsa 4. Vyssi vek

7. HUS, TTP 5. Fajcenie

8. Hyperhomo-cysteinémia 6. Vyskyt varixov predkoleni
9. Antifosfolipidovy sy. (priamy

Gc¢inok na cievnu stenu)
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Inhalaéna liecba astmatikov

s tracheostomou
Inhalation treatment of asthmatics
with tracheostomy

D. Salat®, 1. Salatova Kozlovska®

UNestatna ambulancia the a plicnych chordb, Bratislava

P Nestitna ambulancia klinickej imunolégie a alergoldgie, Bratislava

Stuhrn: Autori na pripade 58-ro¢ného pacienta opisuji Gspesnt inhalacna liecbu pacienta s bron-
chidlnou astmou, ktorému pre karciném laryngu bola urobena tracheostomalaryngostomia. Kombi-
novany pripravok (inhalac¢ny kortikosteroid a dlhodobé beta-2-mimetikum). Symbicort® Turbuha-
ler® 200/6 pouzili ako lick na zvladnutie akutnej exacerbdcie bronchialnej astmy. Pacient si naus-
tok Turbuhalera® pri inhalacii vlozil priamo do laryngostomického otvoru na krku. Takto doteraz
liek pravidelne uZziva a tym dostato¢ne kontroluje priznaky bronchidlnej astmy. Autori opisuji
a odporicaju aj iné moznosti inhalacnej liecby podobne postihnutych pacientov (MDI a spacery).
Klicové slova: bronchidlna astma, laryngostomia, inhala¢nd liecba, spacer, MDI, Symbicort® Tu-

buhaler®, budesonide, formoterol.

Abstract: By means of 58-year old man suffering from bronchial asthma the authors describe
a successful inhalatory medical treatment using combined drug (inhaling corticosteroid and long-
term beta-2-mimetics). The patient is 4 years after laryngostomy with tracheostomas because of the
carcinoma of the laryng. The acute exacerbation of the asthma the authors manage using of the
Symbicort® Turbuhaler® 200/6. The mounthpiece of the Turbuhaler® the patient insert direct into
of the tracjeostomic aperture. The drug is by patient used regularly and this regimen provides effec-
tive control its asthma symptoms. The authors describe and advise also other possibilities of inha-
latory treatment of such handicapped patients (MDIs and spacers).

Key words: bronchial asthma, laryngostomy, inhalatory treatment, MDI, spacers, Symbicort® Tu-
buhaler® budesonide, formoterol.

Uvod

ako tuhému fajciarovi urobili tracheostémiu
kvoli rakovine hrtana. Vysledkom operdcie bol
Pri liecbe bronchidlnej astmy st symptomy

tracheostomicky otvor (obr. 1), ktory si prikry-

ochorenia kontrolované predovsetkym dlhodo-
bo inhaldciou kontrolerov (inhala¢nych kortiko-
idov) a uvolnovacov (beta-2-mimetik). Preferuji
sa dlhodobé beta-2-mimetika (1, 2, 3). Inhala¢-
né podanie lieku je odporacané roznymi autor-
mi a smernicami ako zakladny sposob uZzivania
lieku pri bronchidlnej astme a CHOCHP (3, 8).
Ak pacientom s bronchidlnou astmou urobia

chirurgicky zdkrok na hornych dychacich
cestich tak, ze vysledkom zdkroku je tracheos-

tomia, inhalacnd liecha je stazend a problema-
tickd (5, 6, 7, 9).

Nasa kavzuistika

V Cechach mame priatelov, manZelov astma-
tikov, ktorf nds dlhé roky pozyvali na rybacku
na Statikovsky rybnik, kde zvykna trdvit vicsinu
roka. Po prichode sme sa zoznamili s ich dlho-
ro¢nym priatelom, ktorému pred Styrmi rokmi

val §pecialnou molitanovou zaklopkou (obr. 2)
na jednordzové pouZitie. V zdvislosti od prostre-
dia, v ktorom sa nas pacient pohyboval, denne
spotreboval jeden az tri takéto filtre, ktoré sa
velmi dobre upevnili na krk pomocou lepiace-
ho pasika, umiestneného na spodnej Casti filtra
(obr. 3). Zaklopka sltzi ako filter proti necisto-
tim pritomnym vo vzduchu a zdroven aj ako
chrani¢ pri kasli. Posobi esteticky a pre pacien-
ta je naozaj vhodnejsia neZ tuha kanyla, prikry-
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Obr: 2. Molitanovd priklopka - filter zn. Laryngofoam
nalepend na krku.

td znamou ziclonkou z bielej gazy, upevnenej
na krk bielymi Snurkami. Asi Sest mesiacov po
operdcii sa u pacienta objavili zdchvaty astma-
tickej dychavice a po vySetreni u pneumoldga
a nasaden{ liecby beta-2-mimetik sa obcas obja-
vovali zachvaty suchého drazdivého kasla. Nap-
riek liecbe bronchodilatanciami sa jeho klinicky
stav obcas natolko zhorsil, ze prekaslal celé
noci. Takto to bolo aj pocas nasej navstevy pri
rybniku. Pri rybdrceni od skorého rino do
obeda viac ako 20-krdt inhaloval kratkodobé

Averz a reverz priklopRy s pdsikom lepidla oznace-
bRoU.

beta-2-mimetikum. Moji priatelia astmatici st
obaja na kombindcidch beta-2-mimetik (LABA)
a inhala¢ného kortikoidu. Vypytali sme od nich
Symbicort® Turbuhaler® 200/6, ktorého niustok
sa dal pekne a bez problémov vsunit do tra-
cheostomického otvoru (obr. 4) tak, aby okolo
neunikal vzduch a muz dokdzal obsah spravne
inhalovat. Ucinok kombinovaného prepartu
bol takmer okamzity a pacient uz prvi noc po
vySe roku spal a nebudil sa na suchy drazdivy
kasel. Konecne si v noci pocas spanku oddy-
chol a mal (mad sa) v porovnani so stavom pred
nasadenim uvedeného lieku dobre.

Obr: 4. Symbicort® Turbubaler® 200/6 viozeny do tracheo-
stomického ofvoru pocas inbaldcie.

Po ndvrate domov sme v literatire nasli
podobné pripady, ale ani v jednom nebol
pri liecbe astmatika pouzity pripravok Symbi-
cort® Turbuhaler® 200/6. V literatire sme nasli
len pouzitie roznych nadstavcov (spacerov)
(5, 6, 12). Pri nasledujicej navsteve sme preto
priniesli aj pomocku na trénovanie a kontrolu




Obr: 5. Turbutester TM - pomocka na ndcvik sprdavnej inba-
ldcie cez turbubaler:

spravnej inhaldcie cez turbuhaler Turbutester™
(obr. 5), Okrem toho sme priniesli aj rdzne
nadstavce a skasali sme aj iné formy a sposoby
inhalacie (obr. 5 a 6). Okrem Symbicort® Tur-
buhaler® 200/6, mohol cez nadstavec inhalovat

[

Obr: 6. Inbaldcia lieku cez AeroChamber®.

vsetky lieky, ktoré boli vo forme spreja (MDI)
v tlakovej nddobke alebo vo forme roztoku cez
Pari-Inhalier Boy.

Diskusia a zaver

Nandapalan a spol. (7) uvadzaji, ze priame
pouzitie inhalatora (jeho vsunutie) do tracheo-
stomického otvoru je nepraktické. Je to pravda,
lebo vysledny tvar otvoru po tracheostomii zavi-
si od viacerych okolnosti (technika opericie,
rozsah operacie, hojenie tkaniv a pod.). Pacien-
ti s karcinomom hrtana si zvycajne vo vyssom
veku, a preto aj reparacné procesy po chirurgic-
kom zdkroku trvaju dlhsie. K tomu sa pripja
este jeden fenomén, a to, Ze sliznica dychacich
ciest, ktord sa ,vysije* do otvoru, je urcity cas
velmi citlivd na rozne podnety (hlavne mecha-
nické) a u pacientov vyvoldva driZdenie na
zvracanie a kasel (5, 9). Aj na$ pacient mohol

pouzit MDI aZ po nejakom case (po vyse roku)
tak, Ze si ho strcil ndustkom priamo do tracheo-
stomického otvoru. Tento spdsob md vsak
jednu velktd nevyhodu — otvor po tracheostomii
ma vzhladom na anatémiu krku takmer vzdy
pretiahnuty ovélny tvar (superio-inferiorne),
a preto sa aj klasické MDI tazko vsivaji do
otvoru. Pri stlaceni ddvkovacieho ventilu musia
byt vo zvislej polohe. Nas pacient si po zatrase-
ni MDI [ahol na bok, vlozil si MDI priecne do
otvoru a inhaloval z MDI vo zvislej polohe.

Podla skasenosti ndsho priatefa sa daji MDI
pouzit takto, ale po zasunuti musia tesne prilie-
hat na sliznicu v otvore, aby pri inhalovani vdy-
chovali aerosol z MDI a nie okolity vzduch. MDI
st velmi dobre zavedené ako sposob inhaldcie
bronchodilatancii a kortikosteroidov pri bron-
chidlnej astme a CHOCHP. Priame pouZitie je
horsie, ked' maji pacienti trvald kanylu. Tu nao-
zaj prichadza do Gvahy len MDI so spacerom
alebo klasickd inhaldcia. Pre pacientov je to
vsak nepraktické a obmedzuje to ich pohyb.
MDI maja vSak v porovnani s nebulizérom vela
vyhod. St malé, kompaktné, prenosné, lahko
pouzitelné. Pouzitie MDI so spacermi nevyza-
duje koordindciu ruka — krk. U¢innd ldtka sa do
spacera dostane pred inhaldciou a pacient moze
ddvku lieku inhalovat aj na viackrat, podla toho,
ako mu to dovoli jeho dych (7, 9). Nové space-
ry maji spitna klapku, takZe pacient nemoze
liek z neho vyftknut pri vydychu.

O'Callaghan so spolupracovnikmi popisuji
pripad dvojro¢ného dievcatka s tazkou astmou,
ktorému bola urobend tracheostomia kvoli sub-
glotickej stendze a astma sa zvladala inhalaciou
potrebnych liekov cez Volumatic spacer (9). Nak-
hia popisuje pripad pacienta, ktory pouzil vlast-
nu adaptaciu spacera z plastickej flase, pévodne
urcenej ako obal na nealkoholicky napoj.

Ked' sme v zahranicnej literatire po prvy raz
koncom 70. rokov citali o spaceroch, poprosili
sme Stefana Lovranta, ktory pracoval ako zdra-
votnd sestra v Tatranskej Polianke, autora mno-
hych zlepSovacich ndvrhov, aby niam urobil

prvy spacer. Urobil ho zlepenim dvoch plastiko-
vych hnedych nidob kénického tvaru urcenych
povodne ako zdsobnik na ¢iernu kdvu (predna-
ali sme o tom opakovane na férach SPES).
Uspe$ne sme ich pouZivali a v kaZdodennej
praxi sme pomohli mnohym pacientom v Tat-
ranskej Polianke, ktori nemali spravnu inhalac¢-
na techniku.

Na zaver chceme podotknit, Ze aj pacientom
astmatikom a bronchitikom po  tracheostomii
vieme individudlnym pristupom zabezpecit
spravnu liecbu bud’ priamo vyberom inhala¢né-
ho pristroja, alebo pomocou spacera ¢i klasic-
kého inhaldtora. Vic¢sina nadstavcov (spacerov)
od roéznych vyrobcov mad tvirovy nadstavec
z mikkej tvarovatelnej plastovej hmoty (odpo-
racame detské nadstavce), ktord prilne na krk
okolo otvoru a umoZiiuje podat pacientovi
pozadovany liek. Je dobre, ak sa pacientovi
podari inhalovat liek priamo z MDI alebo z Tur-
buhalera® ako u pacienta v nasom pripade, kde
sa dokdzalo, Ze LABA v Symbicort®-¢ md okrem
dlhodobého aj rychly tcinok ako iné kratkodo-
bé beta-2-mimetika (2, 10, 11).

Obr: 7. Inbaldcia lieku cez Nebubaler®.

V takychto pripadoch o to viac plati, Ze nie-
len liek, ale aj inhalacné zariadenie musi byt
prisne individualizované, ¢im vieme aj pacien-
tom s tracheostomiou zabezpecit slusna kvalitu
Zivota. S takymto nadstavcom sme sa pokusali
pacientovi robit aj spirometrické vySetrenie.
Pri troske trpezlivosti je mozné pomocou nad-
stavca robit pravidelné monitorovanie PEF cez
peak-flow-meter, pripadne urobif i klasickd
spirometriu.
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Sahrn: Autori urobili 14-dennd prospektivau klinickG $tadiu s cielom
vyskusat klinicky Gcinok bariérového krému proti pelu — Dr. Theiss Aler-
gol Pollen Blocker — u pacientov so sezénnou alergickou nidchou — poli-
nézou. Celkovo bolo do $tidie zaradenych 43 dospelych a 17 deti
s takymto diagnostikovanym ochorenim. Pacientom sa pocas sledovania
nemenila zakladnd medikament6zna liecba. Krém si po hygiene nosovej
dutiny nandsali 2-krat denne (rdno a na poludnie) vatovou ty¢inkou (tam-
ponom) v jemnej vrstve do dolnych casti nosovych dutin.

Pacientom pri zaradeni do sledovania a po ukonceni stidie robili spiro-
metrické vySetrenie a klinicky stav si pacienti hodnotili pomocou skore
v dotaznikoch.

U sledovanych pacientov sa pri pravidelnom pouzivani krému zlepsil kli-
nicky stav, ¢o bolo objektivne zhodnotené spirometrickym vySetrenim
a zlepSenim skore v dotaznikoch.

Klacové slova: sezonna alergickd nadcha — polindza, bariérovy krém

proti pelu.

Abstrakt: 14-day prospective clinical study had been elaborated by the
authors which was aimed at testing the clinical effect of Dr. Theiss Aler-
gol Pollen Blocker — barrier cream against pollen grains with patients suf-
fering from seasonal allergic rhinitis. In overall there were 43 adults and
17 children diagnosed with pollinosis involved in the study. During the
clinical trial, the basic medical treatment was not changed. The patients
used the cream twice a day (in the morning and at noon) right after the
hygiene of the nasal cavity. The cream was applied in the soft downer
parts of the nasal cavity using a cotton stick. In the start of the study and
after 14 days the spirometric examination was done. The clinical status
was evaluated by patients using score in questioners. The clinical impro-
vement was reached by regular used of the Dr. Theiss Alergol Pollen
Blocker — barrier cream. This fact was objectively assessed by spirome-
trical examination and improvement of the score in the questionnaires
too.

Key words: seasonal allergic rhinitis (pollinosis), barrier cream against

pollen grains.
Uvod

U citlivych jedincov pri stretnuti s pelom alergénnych rastlin dochidza
k alergickej reakcii na Sokovom orgine — sliznici nosa. Tu dochadza
k zapalovym zmendm, ktoré nepriaznivo ovplyviuju dve zikladné, fyzio-
logické funkcie nosa, a to ¢uchovi a respiracni. Hlavnou respiracnou
funkciou nosa a prinosovych dutin je pripravif vdychovany vzduch tak,
aby sa dostal upraveny, t. j. zohriaty ¢i ochladeny a zvlhéeny na miesto,

kde sa deje vymena plynov v plicach (2, 4). Nos a prinosové dutiny st
prirodzenou bariérou — kladd odpor vzduchu, filtruji vdychovany vzduch
a poskytuji mu aj imunologickd bariéru. Pri normdlnom dychani pradi
cez nos pri-blizne 6 litrov vzduchu za mindtu. Pri zataZi to moZe byt az
50 = 70 litrov za minutu (2).

4,5 um sa zachyti na sliznici nosa, mukocilidrnym transportom sa postvaji
dozadu, kde sa premiesavaji so slinami a vicSinou ich clovek prehltne
(2, 4). Tyka sa to aj vacSiny pelovych zin. V nose prebiehaji aj mnohé
reflexné procesy, ktoré ovplyviiuju funkciu nosa ¢asto nezavisle od ludskej
¢innosti. Je to napriklad tzv. nosovy cyklus, kde sa vplyvom auton6mneho
nervového systému v individudlne rozdielnych intervaloch 2 — 6 hodin stri-
edavo meni priechodnost lavej a pravej polovice nosovej dutiny. Celkovy
odpor nosa je vak konstantny alebo sa meni len minimalne. Zmeny pome-
rov v nose nielen vidime, ale aj pocujeme. Pacienti s rinitidou su casto
,uhuhniani, lebo nos plni aj funkciu rezonancného organu pri zafarbeni
hlasu (2, 5).

Zapal nosovej sliznice — rinitida — je velmi Casté ochorenie. Rinitida je
charakterizovand jednym alebo viacerymi priznakmi: Ciasto¢nym alebo Gpl-
nym upchatim nosa, sekréciou, kychanim, ale aj svrbenim. Rinitidu klasifi-
kujeme do troch skupin: alergicka, infek¢nd a iné (profesiondlna, hormo-
ndlna, liekmi indukovand, a pod.). Ako uvadza doc. MUDr. Peter PruZinec,
CSc., hlavny odbornik Ministerstva zdravotnictva pre alergologiu a klinicka
imunoldgiu, klinické priznaky pacienta s rinitidou zatazuji rovnako ako
pacienta so stredne tazkou bronchidlnou astmou (4).

Liecha pacienta so sezoénnou alergickou nadchou (polinzou) musi byt
komplexnd. Zasadne by ju mal riadit alergol6g. Ten po kompletnom vyset-
reni pacienta zisti, ktory alergén vyvoldva u pacienta alergicki reakciu
a snazi sa ho eliminovat (4).

Napokon existuje skupina prostriedkov, ktoré patria do skupiny zdra-

votnych pomdcok a daju sa zakipit v lekdrni aj bez lekdrskeho predpisu.

Obr: 1a, 1b, Ic. Schematické obre ndzorriujfiice zachytdavanie pelovych zin na sliznici
nosa pred a po pouZiti ocl 7
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V ziadnom pripade by vSak nemali nahridzat komplexné alergologické
vySetrenie a kauzalnu liecbu. Su to pripravky na zlepSenie hygieny nosa.
Staré matere odporucali preplachovat nosové dutiny letnou slanou vodou.
Su pacienti, ktori si vedia nos a prinosové dutiny preplachovat slanou
alebo aj minerdlnou vodou. Ti, ktori to nedokdzu, si m6zu kupit morski
alebo mineralnu vodu v sprejovom baleni (4). Poslednym v tejto skupine
pomdcok, ale Ucinnym ochrannym prostriedkom, je pouzitie Specidlnej
vazeliny — krému, ktorym sa jemne natrd sliznice nosa rino a na obed, po
predchddzajicej hygienickej ociste nosa (obr. 1a, 1b, 1c).

Ciel' prace

Cielom prace bolo zistit, ¢i sa pravidelnym pouZivanim Dr. Theiss Aler-
gol Pollen Blocker — barié¢rového krému proti pelu — zlepsi klinicky stav
pacientov so sezénnou alergickou nadchou.

..
Material

Na nase sledovanie sme pouZili origindlny pripravok nemeckého vyrob-
cu Dr. Theiss Naturwaren GmbH, ktory na Slovensku distribuuje firma
Naturpodukt ako zdravotnd pomocku; ta je registrovand v Stitnom Ustave
pre kontrolu lieciv.

Ochranny krém je zloZeny z vysokopurifikovanych alkdnov s dlhymi
uhlikovymi refazcami s viskozitou 11mm?/s. Dlzka uhlikového refazca je
medzi 30 — 40 (podla poctu atomov uhlika) a alkdny v tomto pripravku
tvoria nielen linedrne, ale aj tzv. izo- a cyklo-refazce. S dlZkou uhlikového
refazca stipa viskozita. Beznd liekopisnd vazelina ma hodnotu uhlikového
refazca medzi 23 - 29.

Zakladnymi vlastnostami pripravku je jeho nevstrebatelnost, chemicka
intaktnost, nemetabolizuje sa, je chemicky neutrdlny, ma vhodnu viskozi-
tu, ¢im zotrvava na mieste aplikdcie, ¢o si vyZaduje niZsiu frekvenciu nana-
$ania, nesposobuje pocit vlhkosti pri nosovom vchode a nezateka do hlb-
Sich casti dychacieho systému. Pripravok md vysoku cistotu, neobsahuje
konzervacné ani aromatické prisady, nesposobuje tym dalsiu alergizdciu,
neovplyviluje vnimanie voni.

Princip posobenia je na fyzikdlnom efekte. Pripravok po naneseni do
dolnej ¢asti nosovej dutiny vytvori ochranny film, ktory tvori bariéru pre
alergény unasané vdychovanym vzduchom. P6sobi ako mechanickd barié-
ra bez farmakologického efektu na organizmus. Trvanie ¢innosti podla
vyrobeu je 3 - 5 hodin (D).

Do nasho sledovania sme vybrali celkovo 60 pacientov (43 dospelych
a 17 detd) s dokdzanou sezonnou alergickou rinitidou — polin6zou. Dospeli
pacienti (17 muZov a 26 Zien) mali priemerny vek 37,9 roka. Deti (7 chlap-
cov a 10 dievcat) mali priemerny vek 10,0 roka. Dospelym pacientom trva-
la sezénna alergickd nidcha v priemere 37,9 roka a defom 5,9 roka.
Tridsatosem dospelych a 12 deti malo pridruZent bronchidlnu astmu r6z-
neho stupiia a 12 dospelych a 2 deti mali chronickd bronchitidu rdzneho
stupna.

Metodika

Vybrani pacienti po podpisani informovaného sthlasu (u deti po sahla-
se zdkonného zdstupcu) pouZivali 14 dni bariérovy krém proti pelu
— Dr. Theiss Alergol Pollen Blocker — podla ndvodu a odporicania vy-
robeu, t. j. 2-krdt denne - rdno a na poludnie. Krém si nandsali vatovymi
tamponmi do dolnej ¢asti nosovych dutin. Tejto aplikdcii predchddzalo
ocCistenie a hygiena nosa. Zikladna medikamentézna liecba pacientov sa
pocas celého obdobia sledovania nemenila. Pocas spanku boli pacienti

bez skusaného krému. Pacientom sme pred zaradenim a po skonceni
sledovania robili spirometrické vySetrenie, pri vstupe a po skonceni
vypliali dotaznik, kde hodnotili svoj klinicky stav a priznaky. Svoj celko-
vy klinicky stav hodnotili $kalou od 0 do 5 (0 - klinicky stav vyborny,
5 — klinicky stav velmi zly). Symptomatické skore priznakov z nosa hod-
notili nasledovne:

Sekrécia 0 bodov  Ziadny sekrét,

1 bod mélo sekrétu,

2 body vela sekrétu.
Iriticia 0 bodov 0 az 2 zichvaty kychania/ 24 hodin,

1 bod 2 a7 5 zachvatov kychania/ 24 hodin,

2 body viac ako 5 zichvatov kychania/ 24 hodin.
Dalsie 1 bod slzenie, svibenie podnebia, svibenie usi,
symptomy

2 body zapal spojiviek, urtikaria, kasel,

pocit dychavice.

Dvadsatstyri dospelych pacientov (9 muzov a 15 Zien) a deti sa zicast-
nili $tadie pocas klimatickej kapelnej liecby na Strbskom Plese. Devitnast
dospelych pacientov sa zdcastnilo $tidie ambulantne v Bratislave. Na

Poéet pelovych zr v miftyzden

Stroske Pleso

Pelovej
Stefdnia

Pocet pelovych zim v m-tyzden
Bratislava

ameranych monitorovacou stanicou P
ini roku 2003 (Doc. RNDr: Karol Micieta,

35 Respiro




FVC ()

erné hodnoty FEV1 (v 1) deti a dospelych pri vstupe a konci sledovania v porov-
nani s ncnymi hodnotami (R.H.)

Hodnotenie pacientom

DETI DOSPEL|

Obr: 6. Celkové hodnotenie bariérového krému po Strndst dennom sledovani, podia poznat-
kov pacientov.

Hodnotenie lekarom

DETI DOSPELI

-—-i-'_j

Obr: 7. Celkové hodnotenie bariérového krému lekdrom po Strndst dennom sledovani.

Strbskom Plese sa Stddia robila v 25. - 26. tyZdni a v Bratislave v 33. — 34.
tyzdni roku 2003.

Vysledky

Pre komplexné zhodnotenie Stidie uvidzame aj pelovi situdciu v sle-
dovanych tyZdiioch a pre celkové hodnotenie aj v tyzdni pred a po skon-
Ceni sledovania. Na Strbskom Plese v sledovanych tyzdiioch (25. a 26.) kle-
sal pocet pelovych zin smreka, borovice, skorocelu, tiavu v ovzdusi a std-
pal pocet pelovych zin prhlavovitych a mrlikovitych. MnoZstvo pelovych
zfn trav sa nemenilo (obr. 2).

V Bratislave v 33. a 34. tyZdni klesal pocet pelovych zin prhlavovitych
a paliny a stdpal pocet pelovych zfn ambrézie (obr. 3). Tieto udaje sme
pouzili s laskavym dovolenim pracovnikov monitorovacich stanic Sloven-
skej pelovej informacnej sluzby na Strbskom Plese (RNDr. Stefania Makov-
cova, CSc.) a v Bratislave (doc. RNDr. Karol Micieta, CSc., so spolupracov-
nikmi).

TridsatSest dospelych pacientov (83,7%) a 8 deti (47,0%) pravidelne
uzivalo inhala¢né alebo lokdlne kortikosteroidy. Tridsatosem dospelych
(88,4%) a 15 deti (88,2%) uzivalo pravidelne antihistaminikd. Dvadsattri
dospelych (53,5%) a 6 deti bolo nastavenych na Specifickd imunoterapiu
(tab. 1).

Pocas trvania Stidie doslo k zlepseniu spirometrickych hodnét. Dospe-
Iym stdpla hodnota FVC 0 0,291 (3,85 - 4,14) a defom 0 0,131 (1,79 — 1,92).
FEV1 sa zlepsila dospelym o 0,26 1 (3,19 — 3,45) a defom o 0,08 1 (1,73
- 1,81; obr. 42 5).

V riamci sledovania sme sa pacientov pytali, ktory klinicky priznak bol
z ich pohladu pocas celého trvania ich ochorenia a pri zaradeni do $tudie
najdolezitejsi. Vysledky st zndzornené v tabulkdch 2 a 3. Vidiet, Ze jednym
z najdolezitejsich priznakov u dospelych a deti s alergickou sezénnou nad-
chou je nepriechodnost nosa, svrbenie v nose a samotnd nadcha.

Celkovy klinicky stav pri zaradeni a ukonceni Stidie pacienti v skile
1 -5 hodnotili tak, ako je zobrazené v tabulke. Vidiet, Ze skére sa vyznam-
ne klinicky aj Statisticky zlepsilo (tab. 4).

Symptomatické skore priznakov z nosa u deti aj dospelych sa tieZ po $tr-
néstich diioch pouZivania vyznamne zlepsilo (tab. 5 a 6).

Subjektivne hodnotenie lieku lekdrom, ako aj pacientmi (rodi¢mi) bolo
vynikajice (obr. 6 a 7).

Diskusia

Moderna liecba sezonnej alergickej rinitidy sa opiera o exaktnd diagno-
zu, ktorG dnes urobi alergolog. Liecha bude zavisiet od dlzky trvania ocho-
renia, typu alergie, vysledkov prick, ako aj inych testov (spirometria, $pe-
cifické Ig a pod.). Samozrejme, Ze si vysledok zavisi aj od moznych kom-
plikdcii a inych sprevadzajicich ochoreni, ktoré moézu rinitidu kompliko-
vat. Je len samozrejmé, Ze sa vyzaduje dobrd spoluprica pacienta s lekd-
rom (2). K modernej liecbe patri protizapalova liecba, liecha anihistamini-
kami tretej generdcie a v odévodnenych a prisne indikovanych pripadoch
aj Specifickd imunoterapia.

Klinické skusky v zahranici aj nase vysledky dokdzali, ze bariérovy krém
proti pelu — Dr. Theiss Alergol Pollen Blocker - je bezpecnd zdravotnd
pomocka. A kedZe nejde o liek, nie je mozné jeho prediavkovanie a nie st
popisané Ziadne komplikdcie alebo neziaduce ucinky. Pacienti so sezon-
nou alergickou nadchou, ktori krém v naSom sledovani vyskuasali, si ho
pochvalovali. Doslo u nich subjektivne aj objektivne k zlepseniu klinického
stavu a k zlepseniu kvality Zivota. Zaujimava skdsenost s krémom udavali
dve pacientky, ktoré vyhlasili, Ze pri pouZzivani barierového krému a pri
sicasnom uzivani lokdlnych kortikoidov im tak nevysychala sliznica nosa.

Pelovy ochranny krém je asi to najlepsie opatrenie na zniZenie alergickej
odpovede citlivého organizmu. Efekt je fyzikdlny a mechanicky. Krém pdso-
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LIEKY

Tab. 1. Preblad o zdkladnej liecbe pacientov zaradenych do sledovania.

PRIZNAKY-DOSPELI

bi ako ochranny film, ktory redukuje plochu na mozny styk alergénneho

pelu, domaceho prachu, roztocov a zvieracej ststi s nosovou sliznicou.
Kazdy, kto prezil problémy, ktoré prindsa so sebou sezénna alergicka

nddcha, hladd moznost zlepsit si kvalitu Zivota. A na to je potrebné vyska-

Kovy klinicky stav pred
zaradenim a po skonceni sStudie
(5kala 1-5)

N el Il

DOSPELI WW
—— —

"'-_.'ulp:-[f:-r'l'l.alil:’ru'-:- skore priznakov
nosa (Skala 0,1, 2) - deti

Tab. 5. Priemerné hodnc
do sledovania a pri uko

lomatickeé skore priznakov
ysa (Skala 0,1, 2) - dospeli

Tab. 6. Priemerné hodnoty symptomatického skore priznakov z nosa deti pri zaradeni do sle-
dovania a pri ukoncent sledovania (Skdla 0, 1, 2.).

gat vsetko, ¢o moZe pomdct pacientovi ¢o najlepsie prekonat jeho ,pelo-
va sezonu® (4).
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Chylothorax - kazuistika

Chylothorax - a casereport

J. Kubik, 1. Kubikova

Odd. placnych choréb NsP Prievidza so sidlom v Bojniciach

Suhrn: Ide o pripad pacienta s diagnostikovanym chylothoraxom netraumatickej priciny. Napriek

histologizacii procesu cestou VATS bola presna diagnoza stanovend az naslednou opakovanou cyto-

logiou vypotku, robenou na $pecializovanou pracovisku pre choroby krvotvorby. I8lo o B-bunko-

vy non-Hodgkinov lymfém s nizkym stupiom malignity. Pripad je nezvycajny tym, Ze cytologia

ndsledne po histologizacii bola diagnosticky vytaznejsia ako samotnd histologia, ¢o vSak bolo asi na

vrub nedostatocnej komunikdcie medzi klinickym lekdrom a patologom.

Klicové slova: chylothorax, cytolgia , histologia, lymfom.

Summary: It is patient case with the diagnostic of chylothoraxom nontraumatic cause. In spite of

histologization this process by road VATS, the exact diagnosis was specified till descendance recy-

tology of exudate on specialistic place of work for disease of bloodcreation. It was B-cells non-

Hodgkin malignant lymfoma with a low grades malignity. Case is uncommon thereby, that cytolo-

gy consecutive after histologization, she was diagnostic hauling look like than lonely histology, what

indeed was around on score insufficient communication between clinic and patology.

Key words: chylothorax, cytology, histology, lymphoma.

Zakladna definicia

Chylothorax - je nahromadenie chylu v ple-
urdlnej dutine z lézia ductus thoracicus. Chylus
je tekutina s charakteristickym vzhladom, vyso-
kym obsahom tukov a bielkovin, tvori sa zo
vstrebanych zloziek potravy v ¢revnom trakte,
odkial st odvddzané do cisterna chyli v dutine
brusne;.

Zakladna anatémia

Ductus thoracicus - za¢ina sa v cisterna
chyli v hornej Casti dutiny brusnej, cez hiatus
aorticus vstupuje do hrudnej dutiny. Nad brani-
cou ide po prednej stene tiel stavcov za oesop-
hagom medzi aortou a vena azygos. V 25% sa
v tomto Useku rozpadd na viacero vetiev. Na
urovni stavca Th5 zahyba dolava, prebieha za
aortalny obluk na favd stranu oesophagu poza
venu jugularis interna a vlieva sa do lavostran-
nej jugulosubklavialnej junkcie. (4)

Najcastejsou pricinou vzniku chylothoraxu st
urazy a nadory. Najcastejsie ide o tupé porane-
nia hrudnika, ale ruptiru ductu moéze vyvolat aj
prudké zvracanie alebo kasel. Z netraumatic-
kych chylothoraxov st v 50% pripadov nddoro-
vé postihnutia, z toho 75% tvoria lymfomy.
Z ostatnych netraumatickych nenadorovych pri-
¢in ide najmd o vendzne trombozy (lavej vena
subklavia), infekcie, parazity.
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Z anatomie vyplyva, Ze chylothorax na pravej
vySky Th5, pri postihnuti nad touto hranicou
byva chylothorax skor lavostranny.

Lymf6émy sd najcastejSou pricinou nadorové-
ho chylothoraxu. Ide o nddorové ochorenia
imunitného systému. V poslednych rokoch, ako
sa zmenil pohlad na cely imunitny systém, zme-
nil sa aj pohlad na ich klasifikiciu. Povodna,
najcastejSie pouzivanu Kielsku klasifikdciu
nahradzuje teraz REAL/WHO Kklasifikacia (10).
Lymfomy sa podla nej rozdeluji na Hodginov-
ské a NeHodgkinovské (NHL), nodalne a extra-
nodalne. Pricom Hodgkinovské extranoddlne
st extrémne vzacne. NeHodgkinovské su este
podla pévodu buniek B alebo T pévodu.

Kritérida pre extranodalne lymfomy su:

nehmatné periférne lymfatické uzliny,

normdlna RTG snimka hrudnika, resp. CT
scan bez zvicSenia mediastindlnych LU, infilt-
rdtu v plicach a na pleure,

normalny krvny obraz a diferencidlny krvny
obraz,

nddor postihuje len prislusny organ,

normdlny nilez v kostnej dreni (10).

V tejto kazuistike je prezentovany pripad
pacienta s ndhodne zachytenym chylothoraxom,
u ktorého sa presnd etiologia stanovila aZ opa-
kovanym cielenym cytologickym vySetrenim
punktitu, nakolko ani histologické vzorky,

odobraté pri VATS, nepriniesli presny histologic-
ky dokaz etiologie chylothoraxu.

I
Popis pripadu

Ide o 80-rocného pacienta, v minulosti opa-
kovane hospitalizovaného na internom oddele-
ni, naposledy v roku 1997, s bilaterdlnym flui-
dothoraxom pri dekompenzicii chronickej
ischemickej choroby srdca. V roku 2001 opit
hospitalizovany na internom odd. pre ndmaho-
va dychavicu, trvajicu 2 tyzdne, intermitentné
bolesti na hrudniku, kasel' nemal, zvySené tep-
loty nemal, obcas v noci vyraznejie potenie.
Prestalo mu chutit jest, schudol, ale nevie uviest
kolko. Uvadza CastejSie mocenie v noci. Nohy
mu neopuchaji. Iné subjektivne tazkosti pacient
v anamnéze neuvadza.

OA: 14 rokov sa lie¢i na diabetes mellitus, na
vysoky tlak, lieCeny na ischemickd chorobu
srdca s fibrildciou predsieni. Pred niekolkymi
rokmi prekonal TIA, pankreatitidu a v doku-
mentdcii mal evidovant aj nefrolithiazu. Opera-
cie: katarakta pravého oka. Nefajciar, alkohol
neguje. Alergiu na lieky a potraviny nema.

RA: negativna, nevedel uviest Ziadne zavazné
ochorenia u rodinnych prislusnikov.

SPA: dochodca, predtym pracoval ako banik.

Z liekov uziva Lomir, Furosemid, Anopyrin,
Nitro-mack ret, Digoxin, Cordarone, Prestarium.
Maninil.

Fyzikalny nalez: pri vedomi, lucidny, kon-
takt velmi dobry, poloha aktivna, astenicky habi-
tus, incipientnd stareckd hypotrofia svalstva, bez
icteru, cyandzy, bez dychavice, turgor koZe pri-
merany, koZa bez patologickych eflorescencii.

Hlava — poklopovo nebolestivd, neurologicky
v norme, ostat. ndlez bpn.

Krk — LU nehmatné, $titna Zlaza nezvicSena,
vennae jugulares naplnené v polosede 5 cm nad
klavikuly, pulzy na aa. karotides symetrické.

Hrudnik — poklop vlavo plny jasny, vpravo
od uhla lopatky pritlmeny, dychanie vezikular-
ne, vlavo bazilne poloprizvucné rachotky, vpra-
vo od uhla lopatky oslabené, bazilne aZ nepo-
cutelné.

Cor. — akcia srdca nepravidelnd, 80/min, TK
150/90, ozvy ohranicené, bez $elestov.

Brucho - priehmatné, mikké, nebolesti-
vé, hepar, lien v obliku, bez patologickej
rezistencie.

LU - supraklavikuldrne aj axildrne nehmatné,
tapotement bilaterilne negat.

DK - bez opuchov, lytka volné, bez znimok
tromboflebitidy, Homans bilat. negat.

Rtg hrudnika pri prijati: pravy hemithorax
homogénne zatieneny do vysky III. predného
rebra, ostatné polia bez loziskovych a infiltrativ-
nych zmien.

Laboratorne vysledky - pri prijat: FW
00/72, KO: Hb 13,9 g/dl, Ery 4,44x10° 6/ul, Htk




39,7%, Leu 4,11x10°3/ul, Trom 256x10°3/ul, diff.
KO: Neut 65,5%, Ly 22,6 %, Mono 9,2%, Eo
1,7%, Ba 1%, PTC 14 sektnd (84%), urea 11,1
mmol/l, Kreatinin 1282 umol/l, kys. mocova
461 umol/l, bilirubin pob 21 umol/l, AST 0,29
ukat/l, ALT 0,19 ukat/l, GMT 0,45 ukat/l, ALP
1,4 ukat/l, LD 5,6 ukat/l, TAG 1,42 mmol/l,
mukoproteiny 70 mg/l, HDL cholesterol 0,97
mmol/l, Natrium 140 mmol/l, Kilium 5,0
mmol/l, Chloridy 100 mmol/l, mo¢: chemicky
kompletne negat., mo¢ na Hamburgerov sedi-
ment: Le 12, Ery 69, valce 0, kontroly: urea 4,5
mmol/l, Kreatinin 96,5 umol/l, Natrium 140
mmol/l, Kilium 3,6 mmol/l, chloridy 101
mmol/l, CRP 12 mg/l. Pacient dostal pri prijati
1 thl Furosemidu 40 mg, diuréza za 6 hodin bola
600 ml. 48 hod. po prijati urobend diagnosticka
pleurdlna punkcia vpravo s odsatim 20 ml
hustého kalného hnedocerveného obsahu.
Suponovany empyém hrudnika, volané je pneu-
mologické konzilium, pri ktorom bola urobena
pleurdlna punkcia s odsatim 1 300 ml hustého
skaleného hnedocerveného vypotku. Bioche-
micky, podla Lightovych kritérif, iSlo o exudat.
Biochemické vySetrenie punktatu: hustota 1
025, Rivalt pozit, glukdza 12,36 mmol/l, bielko-
viny 76,89 g/l, LD 5,71 ukat/l, cholesterol 2,2
mmol/l, kyselina mocova 479 umol/l, dorobené
TAG 4,74 mmol/l. Kultivatne punktit — pody
ostali sterilné. Punktit na BK mikroskopicky
negat., kultivacia zaloZend (neskor negat), ADA
v punktite 136 nkat/l, ADA2 98,8 nkat/],
ADA2 72,6%. Krvné elementy v punktite Leu
3,5 Ery 0,05, cytolégia punktitu: Lymfocyty
91%, Mezotélie 9%. Pacient je preloZeny
na naSe oddelenie. Na nasom oddeleni robi-
me evakuacni pleurdlnu punkciu s odsatim
1 600 ml chyl6zneho vypotku. Na kontrolnej rtg
snimke zistujeme vpravo parcidlny PNO, ktory
pacient klinicky dobre toleruje, je bez dychavi-
ce, drazdenia na kasel. Realizujeme CT hrudni-
ka, ktoré potvrdzuje ventralny parcidlny PNO do
Sirky 5 cm. Pacienta prekladime na oddelenie
hrudnej chirurgie, za ucelom torakoskopie,
nakolko sa chylothorax doplfia. Suponujeme
mozné TBC ochorenie alebo malignitu.

Na oddeleni hrudnikovej chirurgie UTPCH
a HCH Vysné Higy bola pacientovi urobena,
v lokdlnej anestéze, torakoskopia s odberom
vzoriek z parietdlnej pleury a pleurodézu pra-
vej pleurdlnej dutiny. Histologicky nélez: vo
vzorkdch obraz podobny chronickej lymfatic-
kej leukémii. Na zdklade tohoto vysledku pa-
s diagnézou chronickd lymfatickd leukémia
(CLL), s odporucenim v spade konzultovat
hematoldga.

Pacient absolvoval po prepusteni vySetrenie
u hematoldga, ten vsak nenasiel znimky leuke-
mického krvného obrazu, ani periférnu lymfa-
denopathiu. Pacienta opit odoslal na OPCH na

Obr: ¢ 1: PA projekcia snimky brudnika pacienta

Obr: ¢. 2.: PB projekcia RTG snimky brudnika pacienta.

doriesenie chylothoraxu, nakolko vylacil CLL.
U pacienta pri prijati nachadzame na rtg snim-
ke homogénne zatienenie vpravo nad branicou
po V. predné rebro (obr. 1, obr. 2). Robime kon-
trolné USG pleurdlnej dutiny s potvrdenim
volnej tekutiny v pleurdlnej dutine a kontrolné
USG brusnej dutiny, pri ktorom robime punkc-
nu tenkoihlovi biopsiu dtvaru v okoli pravej
obli¢ky. Po oznaceni robime pleurdlnu punkciu
s odoslanim vzoriek materidlu na cytologiu. Po
dohovore s patolégom odosielame vzorky
punktitu aj do centra chordb krvotvorby FN
Martin. Odosielame tieZ kontrolni vzorku na
biochémiu, na BK, krvné elementy, onkomarke-
ry. Z kontrolnych laboratérnych vysledkov
vyberdm FW 84/96, APTT 27,5 s, Protrombinovy
¢as 100%, INR 1,00, Fibrinogén 4,85 g/l. Moc¢
chemicky: bielkovina +, ostatné negat. ELFO:
celkové bielkoviny 63,9 g/l, albuminy 0,4331,
alfa-1-globuliny 0,047, alfa-2-globuliny 0,1219,
betaglobuliny 0,1229, gamaglobuliny 0,2748.
Med v sére 30,1 umol/l. Imunoglobuliny kvanti-
tativne: IgG 17,88 G/1, IgA 3,11 g/, IgM 3.3 g/I.
Onkomarkery v sére: Ca 125: 158,9 U/ml, Ca 19-
9: 30,74 U/ml, CEA: 2,7 ng/l. Vysledky kontrol-
nych vysetreni v pleurdlnom punktite — bioché-

mia: Rivaltova skuska pozit.,, glukéza 7,48
mmol/l, celkové bielkoviny 57,3 g/l, kyselina
mocova 288,4 umol/l, LD 6,73 ukat/l, choleste-
rol 1,8 mmol/I, TAG 3,2 mmol/l. Onkomarkery
v pleurdlnom punktite — Ca 125: 399,8 U/ml,
CEA < 0,5 ng/l.

Krvné elementy v pleurilnom punktate:
Leukocyty 5,48 x 10e 3/ul, Erytrocyty 0,02
X 10+ 6/ul, Trombocyty 2 x 10« 3/ul., Mo¢ na
BK: 4x mn, kn.

Vysledok cytologie z punktatu zo subkap-
sularneho ttvaru oblicky: Zaver — vo vzorke re-
nalne tkanivo nenachiddzam, PAS negat. i cyto-
morfologia buniek vylucuji svetlobunkovy
rendlny karcin6m. Pleomorfia buniek a mitotic-
ka aktivita st nizke. Zachytené tkanivo zodpo-
veda kore nadobliciek, resp. moze ist o adenom
kory nadoblicky. Diferencidlne diagnosticky pri-
chidza do twvahy adrenokortikilny karcinom,
avSak z dan¢ho materidlu sa nemozno k dignite
procesu jednoznacne vyjadrit.

Vysledok konzulta¢ného vySetrenia (prof.
MUDr. L. Plank, CSc., MUDr. Z. Hutka, CSc.,
Konzulta¢né centrum biopt. diagnostik ochoreni
krvotvorby, Martin): Zaver — materidl vysoko
suspektny z malignity typu bliZsie netypizovate-
Iného NHL s nizkym stupiom malignity, v. s.
B-povodu.

Na zdklade tohto vysledku definitivnu diag-
nézu uzatvarame ako blizSie netypizovatelny
NHL s nizkym stupfiom malignity v. s. B-povo-
du s postihnutim pleury a ductus thoracicus
s chronickym chylothoraxom.

Pacient odovzdany do ambulantnej starostli-
vosti a na sledovanie v ambulancii TARCH
a v hematologickej ambulancii. Vzhladom na
vek a nizky stupen malignity onkologicka liecha
pacientovi nebola podivand. Sedem mesiacov
od stanovenia diagnézy pacient exitoval na zly-
hanie srdca.

Diskusia

Chylothorax nebyva castou pri¢inou pleural-
neho syndromu. Pri traumdch hrudnika sa s nim
mozZu stretdvat chirurgovia o nieco castejsie.
Z netraumatickych pricin az v 50% byva chylot-
horax v doésledku nadorového postihnutia,
z toho az v 75% uvddzaju niektori autori lym-
fomy (3). Castou pricinou byva chronicka lym-
faticka leukémia (1). Medzi menej Casté priciny
patri cith6za pecene ako pricina chylothoraxu
(7, 9). Vzicne sa stretivame s vrodenymi mal-
formaciami lymfatického systému  spojenymi
s chylothoraxom, ako je Lymfangiomat6za
(2, 5). Este vzdcnej§imi si Syndréom Zltych
nechtov (6) a Sarkoidéza (8) ako priciny chylot-
horaxu. Co sa tyka diagnostickych metdd, v lite-
ratire je histologizacia cestou torakoskopie,
VATS alebo torakotomie ovela presnejSia ako
samotna cytologia (3). Je zaujimavé, Ze u nasho
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pacienta priniesla spresnenie diagnézy ochore-
nia prave opakovand cytolégia s histochemic-
kym vySetrenim na Specializovanom pracovisku,
pricom bola robend az po histologizacii prost-
rednictvom VATS. Vysvetlujeme si to asi len zly-
hanim komunikacie klinického lekdra a patolo-
ga, ktory nemal dostatok tdajov o pacientovi,
tiez si vSak myslime, Ze v pripade podozrenia na
ochorenie krvotvornych elementov, by sa malo

konzultovat so $pecializovanym pracoviskom,
ktoré sa venuje ich diagnostike, najmid imuno-
histochemickej typizacii buniek.

Zaver
S chylothoraxom sa moZeme stretnit v ramci

diferencidlnej diagnostiky pleurdlneho syndro-
mu. Nevyskytuje sa casto. Z netraumatickych

pricin byva najcastejSie spdsobeny malignymi
ochoreniami lymfoproliferativneho  systému
— lymfomy a leukémie. Histologizicia procesu
je najefektivnejSou metédou diagnostiky, ale
pri dobrej spoluprdci klinického lekdra a pato-
l6ga moze byt prinosom aj cytologické vysetre-
nie, avsak na Specializovanom pracovisku
s moznostou robenia imunohistochémie a pres-
nej imunotypizdcie buniek v odobratej vzorke.

1.
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STUDIJNY PROGRAM SKOLIACICH AKCII KATEDRY TUBERKULOZY A PLUCNYCH CHOROB
Fakulty zdravotnickych $pecializacnych $tadii SZU NA AKADEMICKY ROK 2004/2005

. TK - Skola pneumoldgie a ftizeologie — Bratislava

14. 10. - 15. 10. 2004

TK - Skola pneumoldgie a ftizeologie — Bratislava

14. 4. - 15. 4. 2005

SM pred KA z pneumoldgie a ftizeoldgie — Bratislava

4.10. - 29. 10. 2004

SM pred KA z pneumoldgie a ftizeologie — Bratislava

4.4.-29. 4. 2005

SM v broncholégii a cytodiagnostike respira¢nyich ochoreni — Bratislava

15. 11. - 10. 12. 2004

SM v bronchologii a cytodiagnostike respira¢nych ochoreni — Bratislava

7.2.-4.3. 2005

SM-sticasné problémy v liethe TBC vratane multirezistentnych foriem a chirurgickej liechy — Vy$né Hagy

15. 11. - 19. 11. 2004

8. SM- stcasné problémy v lieche TBC vritane multirezistentnych foriem a chirurgickej liechy — Vy$né Hagy 14. 3. - 18. 3. 2005
9. SM v polysomnografickej diagnostike — Martin 17. 1. - 28. 1. 2005
10. SM vo funkénej diagnostike pliic — Martin 7.2.-18.2.2005
11. SM Praktickd pneumoldgia — Nitra-Zobor 4. 10. - 15. 10. 2004
12. SM pneumoonkoldgia — Nitra-Zobor 22, 11. 26. 11. 2004
13. SM tuberkuléza pliic a mimoplticna tuberkul6za — Nitra-Zobor 17. 1. - 21. 1. 2005
14. SM interven¢nd pneumologia — Nitra-Zobor 28. 2. - 403. 2005
15. SM diagnostika pleurdlnych ochoreni - Nitra-Zobor 7. 3.-11. 3. 2005
16. SM diagnostika pleurdlnych ochoreni — Nitra-Zobor 4. 4. - 8. 4. 2005
17. SM lie¢ha malignych v{potkov, liethy empyémov hrudnika, pneumotoraxov — Nitra-Zobor 2.5.-6.5. 2005
STUDIJNY PROGRAM SKOLIACICH AKCII KATEDRY TUBERKULOZY A PLUCNYCH CHOROB
Fakulty oSetrovatelstva a zdravotnickych ¢innosti SZU NA AKADEMICKY ROK 2004/2005
1. SM asistencia sestry pri bronchoskopii — Nitra-Zobor 18. 10. - 22. 10. 2004
2. SM vo funkénej diagnostike plic — Nitra-Zobor 8. 11. - 12. 11. 2004
3. SM vo funkénej diagnostike plic — Martin 16. 5. - 20. 5. 2005
4. SM dispenzarna starostlivost v odbore pneumol. a ftizeol. — Nitra-Zobor 31. 1. - 4. 2. 2005
5. SM asistencia sestry pri bronchoskopii — Nitra-Zobor 14. 3. - 18. 3. 2005
6. SM osetrovatelska starostlivost v odbore pneumol. a ftizeol. — Nitra-Zobor 18. 4. - 22. 4. 2005
7. SM oSetrovatelska starostlivost v odbore pneumol. a ftizeol. — Nitra-Zobor 9.5.-13.5.2005
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Pokyny pre prispievatelov

Najdolezitejsiu obsahovi ndplii ¢asopisu RESPIRO pred-
stavuju prehladové clanky s edukacnym potencidlom, mozné
je vSak vyuzit v ich kontexte vlastné vysledky, resp. pouzit Sir-
Siu odbornd suvislost ako odrazovy mostik na prezenticiu
vlastnej povodnej prace. Dalej mozno prispieval medailonmi
znamych osobnosti, predstavenim vlastného pracoviska (na
tento Gcel planujeme vytvorit samostatni rubriku). Samostatnt
Cast predstavuju spriavy z kongresov a prehlady (vyber) zo
svetovej literatiry vo forme kratkych sumarov. Prijimame aj
koreSpondenciu, ako aj reakcie na uverejnené clinky, glosy,
pozndmky (Gvahy, komentire) na margo dolezitych skutoc-
nosti relevantnych z odborného hladiska, reagujicich na vyro-
¢ia a pod., recenzie publikovanych knih, aktudlne informacie
70 Zivota spolocnosti ¢i o pripravovanych akciach.

Clanok mdZe byt napisany po slovensky alebo anglicky.
Musia ho imprimovat vSetci autori, imprimatur vedtceho pra-
coviska nepozadujeme. Sicasne musi byt priloZené Cestné
vyhlasenie, Ze ¢lanok nebol uverejneny ani zaslany na uverej-
nenie do iného periodika. Stiva sa vlastnictvom casopisu
a nasledna publikdcia akejkolvek jeho casti, obrizku a pod. je
moznd iba so sthlasom redakcie a s citovanim zdroja. Redak-
cia si vyhradzuje privo na drobné Stylistické Gpravy, neme-
niace v Ziadnej miere obsahovi podstatu textu.

Nevyziadané rukopisy sa nevracaju.
SPRACOVANIE RUKOPISU

Rukopis je potrebné dodat na diskete formdtu 3,5" v edi-
tore Word. Disketu treba oznacit ndzvom stboru a vyznacit
pouzity editor. Stcasne je potrebné dodat dva vytlacky textu.

Upozornenie: Na skoncenie riadku, ak sa nekond{ odsta-
vec, nepouzivajte klaves ENTER!

NALEZITOSTI

Nizov price v slovendine i angli¢tine, krstné mena
a priezviskd vSetkych autorov spolu so vsetkymi titulmi
a vedeckymi hodnostami, pracoviskd s uvedenim ich vedu-
cich, sthrn v slovencine a anglictine zakonceny klicovymi
slovami v obidvoch jazykoch. Adresa autora (alebo kontaktnej
0soby).

TEXT

Zoznam pouZilej literatiiry: usporiadany podla poradia,
v akom su jednotlivé price uvedené v texte (v fiom treba lite-
rarne odkazy uvadzat &slicou oznacujicou prislusné poradie
V zOzname).

VZOR

Casopisecka publikacia:
Cookson, W. O. C. M., Moffat, M. F.: Asthma, an epidemic in
the absence of infection. Science 1997; 275: 41 — 42.

Monografia

Dzarik, R., Trnovec, T.: Standardné terapeutické postupy.
Martin: Osveta 1997. 936 s.

Kapitola v knihe

Saag, K. G., Kline, J. N., Hunninghake, G. W.: Interstitial Lung
Diseases. In: Baum, G. L., Crapo, J. D., Celli, B. R., Karlinsky,
J. B, eds.: Textbook of Pulmonary Medicine. Philadelphia: Lip-
pincott Raven 1998, s. 341 — 360.

DOKUMENTACIA (PRILOHY)

Obrazky:
diapozitivy (vhodnejsie) alebo fotografie (obidva druhy aj
farebné).

Grafy:
Je potrebné dodat aj vytlacok! Legendu k obrdzkom a grafom
treba napisat na samostatny list.

Tabulky:
Bud priamo v texte, alebo na samostatnom papieri; legen-
da k tabulke ako nadpis nad fiou.

Vsetky prilohy treba na zadnej strane oznacif menom auto-
ra, nazvom prace, Cislom stranky rukopisu, ku ktorej sa vzta-
huja, a dislom, pod ktorym je oznaCend v texte. Na zdver
prispevku je potrebné uviest kontakni adresu prvého (alebo
iného relevantného) autora.

Prispevky zasielajte na adresu:
Doc. MUDr. Ladislav Chovan, CSc.
Katedra TaRCH SZU
NU TaRCH Bratislava, Pod. Biskupice
Krajinska 93
PSC 825 56
tel.: 02/402 51 632, 402 51 332
fax: 02/452 43 622
e-mail: chovan@nextra.sk
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