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Tuberkuléza v case pandémie covid-19

I. Solovié

NUTPCHaHCH Vys$né Hagy, Fakulta zdravotnictva KU RuZomberok

Infekcie dychacich ciest zostavaju hlavnou prici-
nou chorobnosti a tmrtnosti na infekéné choroby
na celom svete. Do konca decembra 2019 sa na zo-
zname priorit WHO Blueprint pre vyskum a vyvoj
vyskytli iba tri patogény: koronavirus (SARS) s taz-
kym akutnym respiraénym syndrémom (SARS-
CoV-2), blizkovychodny respiraény syndrém (MERS),
koronavirus (MERS-CoV) a Mycobacterium tuber-
culosis [1].

V januari 2020 bol na zoznam priorit pridany
SARS-CoV-2, pdévodca covid-19. SARS-CoV-2 in-
fekcia sa rozsirila mimo Cinu na vSetky kontinenty
a sposobila hospodarske straty a zna¢né znepoko-
jenie medzi narodnymi, regionalnymi a medzinarod-
nymi komunitami. Socidlny a psychologicky dopad
epidémie sa skombinoval s potrebou striktného so-
cialneho diStancovania sa a rychleho Sirenia infor-
macii a dezinformAcii prostrednictvom beZznych mé-
dii ako aj socialnych médii. To zvySuje existujuce
globalne zataZzenie odhadom 4 miliénov Tudi, ktori
kazdy rok zomru na infekcie dolnych dychacich
ciest, z toho na tuberkul6zu zomiera ro¢ne pribliz-
ne 1,4 miliéna Iudi [2]. ESte alarmujtcejSie je na-
ruSenie globalnych zdravotnickych sluZieb. KIu-
¢ovu ulohu pocas tejto zloZitej situacie zohravaju
vlady jednotlivych krajin, ich spolupraca s med-
zinarodnymi organizaciami, ako je WHO a ECDC
v Eurépe, koordinacia postupu a vymena dat. Vel-
mi dolezitym je zabezpecit kontinuitu zakladnych
zdravotnickych sluZieb, vratane narodnych pro-
gramov na ukoncéenie infekcii HIV, TBC a malarie
[3]. Pocas vypuknutia eboly v zapadnej Afrike v ro-
koch 2014-2015 dalSie imrtia na HIV, TBC a ma-
lariu (ako nepriamy doésledok vypuknutia choroby)
prevySovali imrtia priamo spésobené ebolou. Pri-
stup k lie¢be Tudi s TBC a HIV bol preruseny, pre-
toZe lekari, zdravotnicky pracovnici a laboratéria
venovali svoju energiu a zdroje prepuknutiu eboly
[4]. To isté sa pravdepodobne stane pri pandémii
covid-19, ale v globalnom meradle. PretoZe relativne
slabé systémy zdravotnictva v podmienkach vyso-
kého zataZenia taZko reaguju na rychlo narastajtice
pocty pacientov nakazenych covid-19, existuje zna¢-
né riziko naruSenia preventivnych a lieéebnych pro-
gramov pre sui¢asné podmienky. Pandémie sa sta-
vaju stredobodom globalnej pozornosti, nemali by

sa povazovat iba za objekt vedeckého zaujmu, po-
kial sa nedostanu pod kontrolu [5].

Analyza modelovania objednana spolo¢nostou
Stop TB Partnership zistila, Ze globalna reakcia na
pandémiu covid-19 bude mat pravdepodobne
drastické Skodlivé nasledky pre protituberkulézne
sluZzby. Prisne opatrenia, vratane uzatvorenia kra-
jin, zdkazov vychadzania, kladi obmedzenia na
diagnostické, liecebné a preventivne opatrenia pri
tuberkuléze, od ktorych sa otakava zvySenie roc-
ného poctu pripadov a tmrti na TBC v priebehu
nasledujucich 5 rokov. Odhaduje sa, Ze by mohlo
dojst k strate najmenej 5 rokov pokroku v elimina-
cii tuberkul6zy. Modelovanie takéhoto vyvoja bolo
zaloZené na predpokladoch vyvodenych z rychleho
posudenia vplyvu pandémie covid-19 a suvisiacich
opatreni na poskytovanie zdravotnickej starostli-
vosti pre pacientov s tuberkul6zou v 20 krajinach
s vysokou prevalenciou tuberkulézy, ¢o predstavu-
je 54 % globalneho zatazenia tuberkul6zou. Ukazu-
je sa, Ze pri trojmesaénom pozastaveni a zdlhavom
10-mesac¢nom obnoveni protituberkuléznych slu-
Zieb by svet mohol zaznamenat dalSich 6,3 miliona
pripadov tuberkulézy v rokoch 2020 az 2025 a dal-
§ich 1,4 miliéna tmrti na tuberkul6zu pocas rov-
nakého obdobia [6]. Na zaklade toho bolo zo strany
Stop TB Partnership vydané varovanie: Nikdy sa
nepouéime z chyb. V roku 2020 bolo v niekol-
kych krajinach s vysokou prevalenciou tuberku-
16zy pozorované vyrazné zniZenie hlaseni o vyskyte
tuberkulézy. Prace na modelovani vyvoja situécie
naznacuju, Ze ak by pandémia covid-19 viedla k cel-
kovému zniZeniu oc¢akavanej detekcie tuberkuldzy
po dobu 6 mesiacov o 25 %, potom by sme mohli
ocakavat 26% narast amrti na tuberkul6zu, ¢o nas
vrati na uroven umrtnosti na tuberkulézu, ktoru
sme mali v roku 2012. Za poslednych péat rokov
zostala tuberkuléza najva¢sim zabijakom spomed-
zi infek¢énych chorodb, pretoZe ,agenda TBC* sa ne-
ustale zmensSovala pred ostatnymi prioritami.

Ludstvo dnes prechadza zloZitou cestou precha-
dzajucou medzi bezprostredne hroziacou katastro-
fou v podobe pandémie covid-19 a dlhotrvajucim
morom v podobe TBC. Ale opatovné ignorovanie
tuberkulézy by vymazalo najmenej 5 rokov tazko
dosiahnutého pokroku proti najsmrtelnejsej infekcii



na svete a ochorelo by dalSich milién Tudi. Strach
z covid-19 odradza Iudi od potreby vcasnej diagno-
stiky a lie¢by tuberkulézy a staZuje pristup k zdra-
votnickym sluzbam [7,8]. Najchudobnejsi Tudia na
celom svete, ktori najviac trpia na tuberkul6zu
a iné virusové epidémie, su preto pravdepodobne
tieZ najviac postihnuti epidémiou covid-19 [9].

Vo véacsine pripadov sa liecba tuberkulézy neliSi
u Iudi s alebo bez infekcie covid-19. Skusenosti
so spolo¢nou liecbou infekcie covid-19 a TBC su
stale obmedzené. K pozastaveniu liecby tuberkul6-
zy u pacientov s covid-19 by malo dochadzat vyni-
mocne. Preventivna liecba tuberkulézy, lie¢ba tu-
berkulézy citlivej na lieky, alebo rezistentnej na riu
by mali pokracovat bez preruSenia, pretoZe je do-
lezité chranit zdravie pacienta. Je velmi délezité,
aby Iudia, ktori potrebuju liecbu, pokracovali v lie¢-
be pocas pandémie, aj ked sa infikuju covid-19,
aby zvysili Sance na vylieCenie a zniZili dalSie Sire-
nie infekcie tuberkulézy a rozvoj rezistencie na lie-
ky. Riziko timrtia u pacientov s tuberkulézou sa
v pripade vynechania lie¢by bliZi k 50 %, preto je
nevyhnutné, aby aj potas pandémie covid-19 ne-
doslo k naruSeniu poskytovania zdravotnickej sta-
rostlivosti u pacientov s tuberkul6zou [2].
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Doporuceny postup pro vysSetreni
a 1éébu détskych kontaktu s tuberkulézou

K. Dolezaloval, V. Koblizek?,

P. Pohunek3, M. Vasakova*

Pediatricka klinika 1. LF UK a Thomayerovy nemocnice;
2Plicni klinika Lékarské fakulty v Hradci Kralové; *Pediatricka klinika 2. LF UK a FN Motol;
“Pneumologicka klinika 1. LF UK a Thomayerovy nemocnice

Nejprve je nutno stanovit KDO (vék ditéte, BCG
vakcinace, imunologicky status, komorbidity, far-
makoterapie) byl v kontaktu s KYM (rodi¢, ¢len
domacnosti, ucitel, ndhodny kontakt), ktery one-
mocnél CIM (plicni, mimoplicni TB, mikroskopic-
ky/kultivacné pozitivni), a KDE kontakt probihal
(uzavreny prostor vs. otevieny prostor) a JAK DLOU-
HOU DOBU.

V charakteristice subjektu KDO nas nejvic zaji-
ma vek ditéte. Pricemz plati, Ze ¢im je dit€ mladsi,
tim vétsi je riziko, Ze se nakazi TB. (Kojenci maji
40-50% riziko vyvinout aktivni onemocnéni po sty-
ku s TB, déti 1-5 let 24% riziko a starsi déti 15%
riziko.) [1].

Pro zjednodusSeni byly déti rozdéleny na 4 vékové
kategorie: novorozenci; déti do 5 let Zijici ve spolec-
né domacnosti s nakaZzenou osobou; déti do 5 let
v epizodnim kontaktu a déti 5-19 let s rizikovou
anamnézou; déti 5-19 let. Dale v anamnéze patra-
me, zda dité bylo ockovano BCG vakcinou, zda ne-
ma zjiStény imunodeficit, zda se dlouhodobé neléci
se zavaznou komorbiditou ¢i neni na chronické
imunosupresivni terapii (viz tabulku).

V otazce s KYM bylo v kontaktu, plati, Ze dité
onemocni po styku s dospélou ¢i dospivajici oso-
bou, ktera onemocnéla plicni formou TB. Dité ne-

byva pro jiné dité zdrojem nakazy. Obecné plati, Ze

nejvice rizikova je pro dité osoba, s kterou sdili
spole¢nou domacnost [1].

V definici, CIM dan& osoba onemocnéla, je dobré
mit dostupnou lékarskou zpravu a zjistit, zda se
jednalo o TB plicni, ¢i mimoplicni, a jaké byly mi-
krobiologické nalezy. Zasadni je informace o mi-
kroskopické a kultivaéni pozitivit€. Naopak pouze
histologicky nalez bez mikrobiologického ovéreni
riziko nepredstavuje. Stejné tak mimoplicni TB ne-
ni indikaci k zajiSténi ditéte chemoprofylaxi.

Dale je dutlezité védét, KDE kontakt probihal.
Nejvétsi riziko prenosu predstavuje maly uzavieny
prostor plny cigaretového koure, nejmensi riziko
venkovni prostory [2].

TERMINOLOGIE

Primarni chemoprofylaxe: ochranna lé¢ba riziko-
vych skupin (novorozenci a déti mladsi 5 let, déti
v definovaném riziku - tab. 1, HIV pozitivni pacien-
ti, kteri byli v kontaktu s pacientem s bakteriolo-
gicky ovérenou TB plic).

Sekundarni chemoprofylaxe: jedna se o 1é¢bu jiz
zjisténé latentni tuberkulézni infekce.

Lécba LTBI je definovana niZe.

Tabulka 1: Skupina déti a dospivajicich ve vétSim riziku pro onemocnéni tuberkulézou

déti 1-5 let 24% riziko a starsi déti 15% riziko)

e malé déti do 5 let (kojenci maji riziko 40-50 % vyvinout aktivni onemocnéni po styku s tuberkulézou,

e pacienti na biologické 1écbé preparaty antiTNFao

e pacienti s vrozenou nebo ziskanou poruchou imunity

e pacienti s vrozenou vnimavosti k mykobakteriim (MSMD)

e pacienti s diabetes mellitus

¢ pacienti na dlouhodobé terapii (déle neZ 4 tydny) systémovymi kortikoidy v imunosupresivni davce

e HIV pozitivni pacienti




DOPORUCENI PRO PODAVANI PRIMARNI
CHEMOPROFYLAXE TUBERKULOZY A LECBU
LATENTNI TUBERKULOZNI INFEKCE U DETI

A) NOVOROZENCI

Novorozenec, ktery se narodil matce s aktivni tu-
berkulé6zou. Chemoprofylaxe se zahajuje, pokud je
matka 1é€ena méné nez 2 meésice antituberkuloti-
ky, nebo ma stale bakteriologicky pozitivni spu-
tum na ART. Chemoprofylaxe se zahajuje monote-
rapii INH na 3 mésice. Po 3 mésicich se provede
tuberkulinovy test a RDG hrudniku. Pokud je obo-
je negativni, chemoprofylaxe se ukon¢i a 14 dni
poté dité podstoupi kalmetizaci. Pokud je TST po-
zitivni (6 mm a vice) a RDG hrudniku negativni,
v 1é¢bé se pokracuje do doby 6 mésicu, kalmetiza-
ce neni indikovana. V pripadé jiz zalécené tuber-
kulézy matky se chemoprofylaxe nezahajuje a dité
je indikovano k ¢asné kalmetizaci (obr. 1) [3].

B) DETI MLADSI NEZ 5 LET ZIJICI V JEDNE DOMAC-
NOSTI S OSOBOU, U KTERE BYLA DIAGNOSTIKOVA-
NA PLICNI TUBERKULOZA, BAKTERIOLOGICKY OVE-
RENA

Primarni chemoprofylaxe se zahajuje i pri nega-
tivité TST a IGRA testu, kontrola RDG po 3 mési-
cich. U nekalmetizovanych déti se 14 dni po ukon-

¢eni chemoprofylaxe dopliuje kalmetizace, pokud
je TST a/nebo IGRA test nadale negativni. Optimal-
ni je provést jak IGRA test, tak TST. Neni-li v men-
Sich ambulantnich provozech mozZné provést obo-
je, povazuje se TST za dostatecné.

Kontakt s MDR-TB: zahajuje se chemoprofylaxe
2. radou antituberkulotik podle citlivosti. VétSinou
se pouzivaji chinolony (moxifloxacin). Po chemo-
profylaxi nasleduje kalmetizace. Lécbu détskych
kontaktti s MDR-TB ridi détsky pneumolog specia-
lizovany v problematice TB [4].

C) DETI DO 5 LET V EPIZODNIM* KONTAKTU S OSO-
BOU, U KTERE BYLA DIAGNOSTIKOVANA PLICNI TU-
BERKULOZA, BAKTERIOLOGICKY OVERENA, A DETI
5-18 LET VE ZVYSENEM RIZIKU NAKAZY TUBERKU-
LOZOU (tabulka 1)

Chemoprofylaxe se zahajuje i pfi negativnim TST,
IGRA testu a RDG hrudniku. Po 3 mésicich se
vSechna vySetreni opakuji, jsou-li negativni, che-
moprofylaxe se ukoncuje.

Jsou-li pozitivni IGRA/TST, pokracuje se 1écbou
LTBI. Pokud bylo dité v kontaktu s osobou s MDR-
TB a ma pozitivni TST/IGRA, provadi se 1é¢ba LTBI
antituberkulotiky 2. rady dle citlivosti postiZzené oso-
by (obr. 2).

* s danou osobou neZiji ve spolecné domacnosti

Obrazek 1: Péce o novorozence matky s aktivni tuberkulézou (zkr. RDG skiagram hrudniku, TST tuberkuli-

novy kozni test)

[ Novorozenec matky s aktivni TB j
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po skoncent lazkovém oddéleni indikovana




D) DETI VE VEKU 5-18 LET, KTERE BYLY V KON-
TAKTU S OSOBOU S BAKTERIOLOGICKY OVERENOU
PLICNI TUBERKULOZOU

Pri negativnim TST IGRA testu, fyziologickém né-
lezu na skiagramu hrudniku a nepritomnosti ty-
pickych klinickych symptomu se lécba nezahajuje.
VSechna vySetfeni se za 3 mésice opakuji. Pokud
dojde ke konverzi TST/IGRA z negativniho na po-
zitivni, pokracuje se v 1é¢bé LTBI. Pokud jsou oba
testy negativni, déti ztistavaji bez 1écby, v dispen-
zarizaci PNE by mély byt min. 6 mésicti. Jsou-li
pozitivni TST/IGRA, pokracuje se lécbou LTBI
Pokud bylo dité v kontaktu s osobou s MDR-TB
a ma-li pozitivni TST/IGRA, provadi se 1écba LTBI
antituberkulotiky 2. fady podle citlivosti postiZzené
osoby [5,6] (obr. 3).

Doporuéena primarni chemoprofylaxe [6]

e Dvojkombinace isoniazid a rifampicin v dennim
podavani po dobu 3 mésicua
(Isoniazid: 10-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 300 mg.

Rifampicin:15-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 600 mg.

Pyridoxin u vSech rezimti s INH. Davkovani: no-
vorozenci a kojenci 1/4 tbl. denné, déti a dorost
1/2 tbl. denné.)

Monoterapie rifampicinem na 4 mésice
(Rifampicin 15-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 600 mg.)

Monoterapie isoniazidem

(Isoniazid: 10-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 300 mg.

Pyridoxin u vSech rezZimu s INH. Davkovani: no-
vorozenci a kojenci 1/4 tbl. denné&, déti a dorost
1/2 tbl. denné€.)

Doporuceni pro 1éébu latentni tuberkulézni
infekce (sekundarni chemoprofylaxi)

Latentni tuberkulézni infekci (dale LTBI) definu-
jeme jako pretrvavajici odpovéd na stimulaci anti-
geny Mycobacterium tuberculosis bez znamek Kli-
nicky manifestni aktivni TB. Je to tedy stav, kdy se
organismus setkal s Mycobacterium tuberculosis,

Obrazek 2: Pécée o déti mladsi nez 5 let v epizodnim kontaktu a déti v riziku, které byly v kontaktu s bakte-
riologicky ovéfenou TB. Upraveno podle Lancella L., Vecchio A. [1]

v riziku — blizky kontakt s bakteriologicky ovérenou TB

[ Dité mladsi nez 5 let v epizodnim kontaktu a déti ]

!

vySetreni lékarem PNE
(TST/IGRA, RDG)

, }
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TST/IGRA negativni
RDG bez patologického nalezu
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chemoprofylaxe
RDG za 3 mésice
IST se neopakuje

chemoprofylaxe
TST/IGRA + RDG
za 3 mésice
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, |

patologickd RDG RDG bez TST/IGRA pozitivni TST/IGRA pozitivni TST/IGRA
klinické obtiZe patologického nalezu RDG patologicka RDG bez negativni
klinicky nalez patologického nalezu
normalni

A 4 A 4

TB chemoprofylaxe
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specializovaném
ltzkovém oddéleni

specializovaném
Itizkovém oddéleni
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A
ukong¢it
chemoprofylaxi
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Obrazek 3: Péce o déti starsi nez 5 let, které byly v kontaktu s bakteriologicky ovéfenou TB. Upraveno podle

Lancella L., Vecchio A. [1]

s bakteriologicky ovérenou TB

[ Dité starsi nez 5 let v kontaktu ]

!

vySetreni lékarem PNE
(RDG + TST/IGRA)

, l

A 4

TST/IGRA pozitivni e, TST/IGRA negativni
RDG bez patologického nalezu TsﬁggRﬁgziiliml RDG bez patologického nalezu
klinicky nalez v poradku p klinicky nalez normalni

chemoprofylaxe
kontrolni RDG
za 3 mésice

ponechat
bez 1écby
TST/IGRA + RDG
za 3 mésice

v v

sz RDG bez TST/IGRA pozitivni TST/IGRA pozitivni TST/IGRA
pla{}z?cg}icékjbﬁzDeG patologického nalezu RDG patologicka RDG bez negativni
klinicky nalez klinické obtize patologického nalezu klinicky nélez
normalni klinicky nalez normalni
normalni
v v v l v

lécba TB na dokonéeni
specializovaném chemoprofylaxe specializovaném

Itzkovém oddéleni

ltzkovém oddéleni

1écba TB na [ lécba LTBI ) ( dispenzarizace j

probéhly imunologické pochody, ale nedoslo k ma-
nifestni ndkaze. Tento stav je charakterizovan ab-
senci obvyklych klinickych symptomt, konverzi
tuberkulinového testu z negativniho na pozitivni,
pozitivhim nélezem v IGRA testu (obvykle Quanti-
feron Gold) a fyziologickym nalezem na RDG hrud-
niku. Pacient, u kterého byla zjiSténa LTBI, neni
infekéni pro své okoli a nemusi byt izolovan. V or-
dinaci plicniho 1ékare budeme s timto stavem nej-
castéji konfrontovani pri vySetfovani kontaktt
s tuberkul6zou a pred nasazenim biologické 1é¢-
by preparaty blokujicimi TNF-o. Pfipadné v nasich
podminkach zridkavé pri poradenstvi HIV pozi-
tivnim pacientim a dale u imunosuprimovanych
a dialyzovanych pacientti, kandidatt transplanta-
ce krvetvornych bunék a solidnich organu i u pa-
cienta se silikézou.

Diagnéza LTBI je stanovena na zakladé pozitivity
IGRA testu, event. TST, kdy nejsou u pacienta vy-
jadrené klinické priznaky onemocnéni TB a neni
pritomen radiologicky nalez odpovidajici TB. Pri
patologickém radiologickém nalezu je zahajen vy-
Setrovaci postup k vylouceni aktivni TB nebo jiné
nemoci.

Doporucena schémata 1écby latentni
tuberkulézni infekce [7]

e Dvojkombinace isoniazid a rifampicin v kaZdo-
dennim podavani po dobu 3 mésict

(Isoniazid: 10-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 300 mg.

Rifampicin 15-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 600 mg.

Pyridoxin u vSech rezimt s INH. Davkovani: no-
vorozenci a kojenci 1/4 tbl. denné, déti a dorost
1/2 tbl denne€.)

Monoterapie rifampicinem na 4 mésice
(Rifampicin 15-20 mg/kg/den v jedné denni dav-
ce, maximalni davka 600 mg.)

Monoterapie isoniazidem v jedné denni davce ra-
no nala¢no po dobu 6-9* mésicti (INH v davce
10-20 mg/kg plus pyridoxin)

* 9 mésicti volime u pacienta s rizikovou anamné-
zou (tabulka 1)

Podporeno MZ CR RVO - Thomayerova nemocnice
TN, 00064 190.




PREHLED POUZITYCH ZKRATEK

IGRA interferon gamma release assay
(Quantiferon)

INH  isoniazid

LTBI latentni tuberkulézni infekce

PNE pneumolog

RDG radiodiagnostické vySetfeni, zde pouzivano
ve smyslu skiagram hrudniku

RMP rifampicin

B tuberkuléza

TST  tuberculin skin test, tuberkulinovy kozni
test (Mantoux)
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SUMMARY

Outpatient care for COVID-19 patients

Brief position statement by the Czech Pneumological and Phthisiological Society (January 2021)

This position statement is a follow-up to documents of the Czech Pneumological and Phthisiological Society con-
cerning COVID-19. This is a consensus opinion of a panel of experts on outpatient treatment of COVID-19. This
position statement is based on the available literature and experience with treating COVID-19. The position paper

will be continuously updated.

Keywords: COVID-19, outpatient care, acute phase, subacute phase, position statement

SOUHRN

Tento poziéni dokument navazuje na dokumenty Ceské pneumologické a ftizeologické spolecnosti, tykajici se
covid-19. Jednéa se konsenzualni dokument panelu expertti k ambulanéni 1é¢bé covid-19. Tento poziéni dokument
vychazi z dostupné literatury a zkuSenosti s 1é¢bou covid-19. Poziéni dokument bude prubézné aktualizovan.

Klicova slova: covid-19, ambulantni péce, akutni faze, subakutni faze, pozicni dokument

1 AMBULANTNI PECE O NEMOCNE
S COVID-19 V AKUTNI FAZI (0 TYDNY

AZ 3 TYDNY OD VZNIKU OBTIZI)

1.1 ASYMPTOMATICKY/PRESYMPTOMATICKY
PRUBEH
Bezpiiznakovy pacient

e Mozna podptirna lé¢ba (vitamin C, thiamin, vita-
min D, zinek)

e Pouceni pacienta

e Konzultace/kontrola oSetrujiciho 1ékare pri obje-
veni se symptomu

1.2 LEHKY PRUBEH

Jakékoliv pfiznaky (horecka, kasel, bolesti
v krku, iinava, cephalea, myalgie, nauzea, zazi-
vaci obtiZe, porucha ¢éichu a chuti) vé. mirné
dusnosti, ale bez hypoxemie (SpO. > 94 %) nebo
abnormalniho RTG nalezu.

¢ Klinické vySetreni (min. rozsah vysetreni: TT, TK,
P, SpO,) RTG plic a laboratorni vySetfeni je vhod-
né zejména pri vyskytu respira¢nich symptomii.

¢ Pri klinické suspekci vylouc¢eni TEN.

¢ Indikaci hospitalizace zvaZovat individualné (in-
dikaéni kritéria k hospitalizaci viz priloha 1).

e MoZna je podpurna lécba (viz. vySe) + symptoma-
ticka 1écba (antipyretika, antitusika, mukolytika
apod.)

e Systémova kortikoterapie v této fazi neni obecné
doporucovana.

e Pri klinickych projevech bakterialni superinfekce
ATB 1écba.

e Individuélni posouzeni profylaxe TEN (Fraxipa-
rin 0,3-0,4 ml 1x denné u vysoce rizikovych pa-
cientu (rozsahlé varixy, obezita, snizena mobilita,
horecky s dehydrataci, anamnéza TEN, trombo-
filnimi stavy apod.)

e Pouceni pacienta (v€. domaciho sledovani SpO,,
pokud je mozZné).

e Konzultace/kontrola oSetrujiciho 1ékare pri zhor-
Seni se symptomu.
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1.3 STREDNE TEZKY PRUBEH

Projevy onemocnéni dolnich cest dychacich pfi
klinickém nebo zobrazovacim vysSetfeni a SpO.
> 94 %.

¢ Klinické vySetreni (min. rozsah vySetreni: TT, TK,
P, SpO,), laboratorni vySetfeni a RTG plic vhod-
né provést vzdy.

e Pri klinické suspekci vylou¢eni TEN.

¢ Indikaci hospitalizace zvazovat individualné (in-
dikaéni kritéria k hospitalizaci viz priloha 1).

e MoZna je podpurna lécba (viz vySe) + symptoma-
ticka 1écba (antipyretika, antitusika, mukolytika
apod.)

e Systémova kortikoterapie v této fazi neni obecné
doporucovana. Zahdajeni jejtho podani je vSak
mozné posuzovat individualné od 6. dne po vzni-
ku prvnich priznakt (schéma podani viz niZe téz-
ky pribéh).

e Pri klinickych nebo laboratornich projevech bak-
terialni superinfekce ATB lécba.

¢ Oxygenoterapie neni nutna.

¢ Individualni posouzeni profylaxe TEN u vysoce
rizikovych pacientu (viz vySe).

e Pouceni pacienta (v¢. domaciho sledovani SpO.,
pokud je moZné).

¢ Konzultace/kontrola oSetrujiciho lékafe pfi zhor-
Seni se symptomu.

1.4 TEZKY PRUBEH

Saturace < 94 %, nebo Pa0O,/FiO; < 300 mm
Hg, dechova frekvence > 30 dechi/min, plicni
infiltraty > 50 %.

¢ Klinické vySetreni (min. rozsah vySetreni: TT, TK,
P, SpO,), RTG plic a laboratorni vySetfeni je vhod-
né provést vzdy. Laboratorni vySetieni v navrze-
ném rozsahu: KO + diff, metabolicky profil (Na,
K, CI, jaterni a ledvinné funkce, event. dalsi, po-
kud indikovano), zanétlivé markery (CRP, PCT).

e Pri klinické suspekci vylou¢eni TEN.

e Hospitalizaci pacienta zvaZovat vZdy (indikac-
ni kritéria viz priloha 1).

e MoZna podptrna lécba + symptomaticka lécba
(antipyretika apod.)

e Systémovou kortikoterapii doporucujeme od 6.
dne po vzniku prvnich pfiznaku.
Systémovou kortikoterapii doporuc¢ujeme poda-
vat takto: dexamethasone 6 mg/den nebo ekvi-
valent (tj. prednison 40 mg/den, methylpredni-
solon 32 mg/ den, hydrocortisone 160 mg/den)
na celkem 10 dni.

e Podavani remdesiviru je vazano hospitalizaci ne-
mocného.

e Pri klinickych nebo laboratornich projevech bak-
terialni superinfekce ATB lécba.

¢ Kyslikova léc¢ba je vhodna, jejim cilem je SpO; 92
azZ 96 %.

¢ Profylaxe TEN (LMWH) je vhodnaA.

e Pouceni pacienta.

e Domaci sledovani SpO; je vhodné, pokud je moz-
né.

e Konzultace/kontrola/Kklinické vySetfeni oSetruji-
ctho 1ékare pri zhorSeni se symptomu.

1.5 KRITICKY NEMOCNY
Nemocny s respiraénim selhanim, septickym
Sokem, multiorganovou dysfunkeci.

¢ Indikace hospitalizace je témér absolutni, nepla-
ti pouze v pripadé€, Ze neni u nemocného indiko-
vana hospitalizace z divodi kupiikladu jiného
infaustniho onemocnéni (pokrocila rakovina, de-
mence, povSechni zchatralost...). A pokud nemoc-
ny podepiSe negativni reverz.

2 AMBULANTNI PECE O NEMOCNE
S COVID-19 V SUBAKUTNI FAZI
(3 TYDNY AZ 12 TYDNU OD VZNIKU

OBTIZI)

e Na pacienta je v této fazi nemoci mozné nahliZet
jiZ jako na neinfekéniho i pri opakované PCR po-
zitivite.

Perzistujici a zejména horSici se nebo nové
vzniklé symptomy je nutné vzdy vySetrit i s ci-
lem vylouceni alternativnich diagnéz.

Vhodné je provedeni RTG plic a funkénich testii:
klidové a zatézové SpO. (6 MWT nebo 1 MSTSt),
spirometrie event. bronchomotorické testy, body-
pletysmografie a transferfaktor.

Pri klinické suspekci vylouceni plicni embolie.

U pacientu s abnormalnim RTG nalezem v akut-
ni fazi je vhodna jeho kontrola v rozmezni 1-3
meésicu + provedeni funkéni test (viz vySe).

Dle stavu je moZna podptirna lé¢ba + symptoma-
ticka 1écba (antipyretika, antitusika, mukolytika
apod.).

Pripadnou systémovou kortikoterapii plicnich
infiltrata v této fazi doporucujeme zvazovat
individualné. T¢. nejsou jasnad doporuceni pro
nebo proti 1é¢bé systémovymi kortikoidy v této
fazi nemoci.

Pri klinickych nebo laboratornich projevech bak-
terialni superinfekce ATB 1écba.

Podle stavu je vhodné zvazit dechovou RHB (do-
maci nebo ambulantni).

Individualni posouzeni profylaxe TEN (Fraxipa-
rin 0,3-0,4 ml 1x denné u vysoce rizikovych pa-
cientd (rozsahlé varixy, obezita, sniZzena mobilita,
horec¢ky s dehydrataci, anamnéza TEN, trombo-
filnimi stavy apod.)

e ZvaZovat nutnost oxygenoterapie.

Pfi znamkach klinické dzdravy, normalizaci
radiologického i funkéniho nalezu lze sledo-
vani pacienta ukonéit, v opaéném pripadé vy-
Setfeni dle dop. pro postcovidovou fazi, ktera
je specifikovana ve zvlastnim dokumentu.
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Piiloha 1

INDIKACNj KRITERIA PRO HOSPITALIZACI
NEMOCNYCH S COVID-19

e Nemocni bez prfedchozi oxygenoterapie a jiné

respira¢ni patologie, majici klidovou hodnotu

SpO: < 92 % bez podavani kysliku, nemocni

s preexistujicim respiraénim onemocnénim

s hodnotou SpO. < 90 % bez podavani kysliku,

gravidni se saturaci < 94 %.

Nové vznikla vyznamna dusnost.

Nemocni s predchozim onemocnénim respira¢ni-

ho systému - zhorSeni dusnosti nebo navysSeni po-

treby kysliku.

e Neschopnost p. o. pfijmu tekutin a 1ékt, nelze-li
zajistit podavani tekutin a farmak jinym zptiso-
bem nez za hospitalizace.

e Nemocny vyZaduje monitorovani nebo organovou
podporu, ktera je moZna pouze za hospitalizace.

e Zavazna abnormalita vitdlnich funkci nebo
lab. vysledku (hypotenze, zména stavu védo-
mi, tachypnoe, zavazné laboratorni vysledky -
CRP, leukocytéza, vysoké D-dimery, lymfope-
nie, hodnota LDH), k facilitaci rozhodnuti o ho-
spitalizaci 1ze vyuzZit néktery z dostupnych ské-
rovacich systémii.

e Dalsi zvazované okolnosti, jako jsou vé€k nad 65
let nebo zavazna komorbidita (kardiovaskularni
onemocnéni, diabetes mellitus, chronické respi-
ra¢ni onemocnéni, imunosuprese, malignity) ne-
jsou per se indikaci k hospitalizaci, jsou indikaci
k opakovanym kontroldim stavu nemocného
v pravidelnych intervalech; k facilitaci rozhodnu-
ti o hospitalizaci 1ze vyuzit néktery z dostupnych
skoérovacich systému (napr. CURB 65).
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SUMMARY

Hospital treatment for COVID-19

Position statement by the Czech Pneumological and Phthisiological Society — February 2021

This position statement was developed by an expert panel commissioned by the Czech Pneumological and Phthi-
siological Society. The statement presents the basic principles of hospital treatment for COVID-19, both pharma-
cological therapy and recommendations for various levels of respiratory or ventilatory support in COVID-19 respi-
ratory failure. Treatment recommendations, grouped into several topics, are formulated as specific instructions
based on current scientific knowledge. For each drug or treatment, the basic therapeutic overview and profile are
presented. For each treatment recommendation, the level of recommendation is stated (very strong, strong, weak,
insufficient or “not recommended”). Recommendations concerning mechanical ventilation and ECMO were formu-
lated in cooperation with colleagues from the Czech Society of Anesthesiology and Intensive Care Medicine. The
drugs and treatments are briefly summarized in a table and graph. The statement is updated as early February
2021 and - with regard to expected advances in scientific knowledge — will be updated in the future.

Keywords: SARS-CoV-2 virus, COVID-19, pneumonia, respiratory failure, oxygen therapy, position statement

SOUHRN

Tento pozi¢ni dokument byl vypracovan expertni skupinou na zikladé povéfeni Vyborem CPFS. Dokument pre-
zentuje zakladni principy nemocni¢ni 1é¢by covid-19 na farmakologické bazi i doporuceni rtiznych trovni respi-
racni ¢i ventilaéni podpory u respiraéniho selhani v rameci nemoci covid-19. Lécebna doporuceni jsou ¢lenéna do
nékolika tematickych okruhti a jsou koncipovana jako konkrétni pokyny, vychazejici ze souc¢asnych védeckych po-
znatkll. Pro kaZzdou 1é¢ivou latku nebo 1é¢ebny postup je prezentovan zakladni terapeuticky piehled a profil. U jed-
notlivych lécebnych doporuceni je uvedena i troven doporuceni (velmi silnd, silnd, slaba, nedostate¢na, pripadné
,nedoporuc¢eno*“). Doporuceni stran umélé plicni ventilace a ECMO bylo vypracovano ve spolupraci s kolegy z CSA-
RIM. Stru¢ny prehled pouZivanych 1é¢iv a 1é€ebnych postupti je shrnut i v prislusné tabulce a grafu. Dokument
je aktudlni k zacatku tinora 2021 a bude v budoucnu - s ohledem na o¢ekavany rozvoj védeckych poznatkt — dale
aktualizovan.

Klicova slova: virus SARS-CoV-2, covid-19, pneumonie, respiracni selhdni, oxygenoterapie, pozicni dokument
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UvVOD

Cilem tohoto pozi¢niho dokumentu je shrnout
zakladni principy nemocni¢ni 1é¢by covid-19. Pro
kazdou 1é¢ivou latku nebo 1é¢ebny postup je pre-
zentovan zakladni terapeuticky prehled a profil,
konkrétni 1é¢ebné doporuceni a je uvedena i uro-
verl doporuceni (velmi silna - jednoznac¢na data ze
2 a vice velkych randomizovanych studii; silna —
jednoznacna data z jedné velké randomizované stu-
die; slaba — data z malé randomizované studie ne-
bo z velké observacni studie; nedostatec¢na — data
z observa¢nich nebo retrospektivnich praci; dalsi
variantou je ,nedoporuc¢eno” - v pripadé€ naprosté
absence jakychkoli dukazt ¢i dokonce prokazané
Skodlivosti dané 1é¢by.

1. DIAGNOSTIKA A ZAKLADNI EVALUACE
STAVU PACIENTA

Covid-19 je onemocnéni zptisobené virem SARS-
CoV-2, postihujici predilekéné respiraéni systém.
vojem pneumonie. Popripadé dochézi k postiZeni vi-
ce organu (ledviny, jatra, GIT) nebo k rozvoji multi-
organového selhani [1].

K prikazu infekce SARS-CoV-2 slouzi metody
RT-PCR, event. prukaz antigenu viru SARS-CoV-2.
Prokazovani antigenu je rychlejsi, avSak ma nizsi
senzitivitu [2]. Za referenc¢ni je povaZovan odbér
vzorku z nosohltanu [3]. Mira citlivosti detekce vi-
ru SARS-CoV-2 zavisi na typu biologického mate-
rialu, pricemz nejvyssi je popisovana u bronchoal-
veolarni lavaze [4].

Z hlediska zavaznosti projevii onemocnéni covid-
19 rozliSujeme asymptomatického pacienta, leh-
kou formu onemocnéni (chripkové priznaky, ztrata
chuti, ¢ichu, priijem, tinava), stfedné t€Zkou formu
(plicni infiltrace s nutnosti oxygenoterapie) a téz-
kou formu (plicni infiltrace a vysokopratokovy Kys-
lik nebo neinvazivni ventilace), nasledovat mutize
kriticka forma s nutnosti umélé plicni ventilace ¢i
mimotélni membranové oxygenace [5].

K zakladni evaluaci pacienta pri prijeti do nemoc-
nice patri klinické vySetfeni (hodnotime zejména
znamky respirac¢niho selhani — dechova frekvence,
pulzni oxymetrie, tepova frekvence), zobrazovaci
vySetfeni hrudniku (prosty skiagram hrudniku,
popripadé CT hrudniku), laboratorni vySetfeni
(krevni obraz s diferencialnim rozpoc¢tem, koagulac-
ni parametry, biochemie, arteridlni krevni plyny).
Z koagulac¢nich parametra standardné odebirdme
INR, aPTT a D-dimery. Z biochemie vySetfujeme
mineraly, jaterni enzymy, ureu, kreatinin, laktat-
dehydrogenazu, ferritin, CRP a prokalcitonin [6].
Laboratornimi prediktory tézkého prtibéhu jsou
trombocytopenie, lymfocytopenie, vysoké CRP, vy-
soky ferritin a vysoké D-dimery [6,7].

2. ZAKLADNI LEKY A LECIVA
(STANDARD OF CARE)

Remdesivir

Soucasny stav znalosti:

Remdesivir je latka s pomérné Sirokym spektrem
antivirové aktivity, zahrnujici i virus SARS-CoV-2.
V 1écbé covid-19 se podava 1x za 24 hodin a je
dobre tolerovan [8]. Uéinnost remdesiviru v 16¢bé
nemoci covid-19 byla prokazana ve velké mezina-
rodni randomizované studii [9], ale i data z jinych
praci podporuji jeho klinickou efektivitu [10,11].
V jiné praci bylo prokazano, Ze u pacientt, kteri
nejsou na umeélé plicni ventilaci, neni rozdil v efek-
tivité 10denniho a 5denniho davkovaciho reZimu
remdesiviru [12]. Dikazy o ti€innosti remdesiviru
jsou presvédcivé predevsim u stredné tézkého pru-
béhu nemoci, konkrétné u pacientt s covid-19 pneu-
monii, na oxygenoterapii niZSimi pritoky kysliku
[9,13].

Lécebné doporuceni:

e Idealni (ale ne vyhradni) indikaci k 1é¢bé je stred-
né téZka nemoc covid-19 u pacienta starsiho 12
let véku (nad 40 kg vahy), potvrzena pozitivnim PCR
nebo antigennim testem, s prfitomnosti pneumo-
nie a s nutnosti oxygenoterapie niz§imi prutoky
kysliku.

¢ Dalsimi indika¢nimi Kkritérii jsou: pritomnost ko-
morbidit (diabetes mellitus, hypertenzni nemoc,
nadorové onemocnéni, obezita), lymfopenie pod
1 000 lymfocytti na mikrolitr periferni krve, dob-
ra prognéza pacienta (,frailty score* 1-6) [14].

e Kontraindikace: tézka renalni insuficience (glo-
merularni filtrace < 30 ml/min.), sérové hodnoty
alaninaminotransferazy vy$si nez pétinasobek hor-
ni hranice normy.

¢ Lécbu remdesivirem v CR schvaluje vedouci pra-
covisté a krajsky koordinator intenzivni péce.

e Obvykle se podava v 5dennim reZimu s davkova-
cim intervalem a 24 hodin. Prvni den lécby se
podava 200 mg i. v., 2.-5. den lé¢by 100 mg i. v.,

e Podavani v 10dennim reZimu podléha dalSimu
schvalovani (dny 6-10).

e Vaznéjsi neZzadouci ucinky zahrnuji elevaci jater-
nich transamindz, bilirubinu, zhorSeni renalnich
funkci a dalsi [9,12].

Uroveii doporuéeni: silna

Dexametazon

Soucasny stav znalosti:

Dexametazon je glukokortikoid s prokdzanym u¢in-
kem v terapii stredné téZké az kritické nemoci co-
vid-19 [15]. U pacientt1 na umeélé plicni ventilaci
(UPV) vykazuje efekt cca 12% redukce 28denni mor-
tality, u pacientta pouze na oxygenoterapii byl efekt
niZsi (cca 4% redukce mortality oproti placebu) [15].
Pri 1é¢bé dexametazonem byla také pozorovana krat-
§1 doba hospitalizace (12 dni) ve srovnani s placebem
(13 dni).
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Lécebné doporuceni:

¢ Idealni indikaci k 1é¢bé dexametazonem je kritic-
k& nemoc covid-19 (pacient na UPV), slabsi efekt
dexametazonu lze ocekavat u pacientt na oxyge-
noterapii.

e DalSim indika¢nim kritériem je trvani nemoci dé-
le nez 6 dnu.

e Kontraindikace: dexametazon spiSe nepodavame
u pacientu s tézkym bakteridlnim superinfektem
nebo té€Zkym stupné€m imunosuprese.

e Davkovani je 6 mg pro die i. v., nebo per os, po-
dava se 6.-15. den od zacatku potizi, délka tera-
peutického podani je 7-10 dni.

e Nezadouci ucinky kortikosteroidi jsou vSeobec-
né znamy a je nutno s nimi pocitat.

Uroveii doporuéeni: silna

Metylprednisolon

Soucasny stav znalosti:

Dle recentnich dat z malé randomizované studie
bylo po pulznim podavani metylprednisolonu pozo-
rovano zlepSeni stavu pacientt a sniZeni mortality
[16]. Jina prace ti¢innost metylprednisolonu v dav-
ce 1 mg/kg vahy neprokazala [17]. Lécba reZimem
vyZaduje dalsi studium, vysledky uvedené prace
ale dokladaji, Ze 1é¢ebny efekt glukokortikoidt bu-
de nejspiS zakotven na bazi celé 1ékové skupiny
nez jednotlivych molekul [18].

Lécebné doporuéeni:

e Lze zvazit podavani metylprednisolonu v davce
250 mg i. v., pro die 3 dny za sebou u pacientti
se stfedné téZkym covid-19 (s pneumonii a na
oxygenoterapii).

Uroveii doporuéeni: slaba

Konvalescentni plazma

Soucéasny stav znalosti:

Konvalescentni plazma (KP) obsahuje anti-SARS-
CoV-2 protilatky ziskané od darcu vylécenych z ne-
moci covid-19. Efekt KP na pribéh covid-19, mor-
talitu a dalsi sledované end-pointy je kontroverzni.
Byla publikovana rada mensich praci dokladaji-
cich potencialni efekt KP [19-21]. Jiné prace ale je-
ji efekt vyvratily [22,23]. Nejvetsi ze zmifiovanych
studii je randomizovana prace Agarwala a kolekti-
vu, ve které bylo zarazeno témér 500 pacientti ran-
domizovanych z poloviny do ramene s KP a z polo-
viny do ramene se standardni 1éc¢bou. V této praci
vliv KP na prubéh nemoci covid-19 ani na morta-
litu pacienttl nebyl prokazan [23]. Je moZné, Ze KP
je ucinna v nékterych specifickych klinickych pri-
padech, toto téma ale vyZaduje podrobné&jsi stu-
dium. Dalsi studie na téma pouZiti KP v 1é¢bé co-
vid-19 probihaji [24].

V CR byl za spoluti¢asti nékolika odbornikt z rtiz-
nych odbornych spoleénosti (CSARIM, CPFS, STL,
SIL, CSIM a KS covid) vypracovan Doporuceny po-
stup pro pouziti KP v 1é¢bé dospé€lych pacientti

s covid-19, ktery vymezuje a upravuje ramec dopo-
ruceni pro pouziti KP v podminkach naseho zdra-
votnického systému [5].

Lécebné doporuceni:

e KP v 1é¢bé covid-19 zvazZujeme u dospélych ho-
spitalizovanych pacientti s pfiznaky trvajicimi mé-
né€ nez 10 dni. Soucasné by ¢as od zacatku hospi-
talizace mél byt kratsi nez 3 dny [5].

e Podava se v davce 5-6 ml/kg télesné hmotnosti,
tedy v objemu cca 2 transfuznich jednotek.

e Podani neni vhodné u pacienttt s anamnézou
téZkych alergickych reakci, ob&éhové pretiZzenych,
s hemodynamicky vyznamnou embolizaci do vé-
tvi a. pulmonalis).

Uroveii doporuéeni: slaba

3. ANTIKOAGULACE, KYSELINA
ACETYLSALICYLOVA

I pres zaplavu novych znalosti nadale chybi jas-
na data ohledné nejlepsi strategie tromboprofylaxe
u akutn€ nemocnych pacienti s covid-19. Cilem
této kapitoly je transformovat souc¢asné poznatky
o prevenci Zilni tromboembolické nemoci (VTE) u ho-
spitalizovanych (akutné nebo kriticky nemocnych)
pacientt1 s covid-19 do klinické praxe. Doporuceni
pro lé¢bu plicni embolie a/nebo hluboké Zilni trom-
bézy u pacientt s covid-19 presahuji ramec tohoto
dokumentu.

Antitromboticka profylaxe u nemocnych
s covid-19 lééenych na standardnich liZkach

Soucasny stav znalosti:

Mezi rtznymi odbornymi spole¢nostmi panuje
shoda v doporuceni zah4jit véasnou farmakologic-
kou antitrombotickou profylaxi u vSech pfijatych
pacientu s covid-19, pokud riziko krvaceni neprevy-
Suje riziko trombdzy [25]. U pacientu, ktefi jiZ maji
chronickou antikoagulaé¢ni terapii jinou nezZ LMWH
pii prijeti do nemocnice, doporucujeme switch na
LMWH pri zhorSovani klinického stavu. Antitrombo-
tickou profylaxi doporuéujeme i u pacientt1 s chro-
nickou antiagrega¢ni terapii a pacienti by méli
pokracovat v konkomitantni 1é¢bé&, pokud nedojde
k vyznamnému krvaceni nebo nejsou pritomny ji-
né kontraindikace [26].

Volba uéinné latky:

Vzhledem k nedostatku relevantnich zdroju je
vétSina soucasnych doporuceni zaloZena na vysled-
cich studii a obecnych doporucenich tromboprofy-
laxe pacientt bez covid-19. Ackoli nefrakcionovany
heparin (UFH), fondaparinux a pfimé peroralni an-
tikoagulancia (DOAC) sniZuji incidenci venézniho
trombembolizmu (VTE), mezinarodni a narodni gui-
delines béhem hospitalizace pacienti s covid-19
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uprednostniuji pouziti nizkomolekularnich hepa-
rint (LMWH). Hlavnim davodem je jejich bezpec-
nost, farmakokinetické parametry, snadné davko-
vani a moznost kontroly ti¢innosti [25].

Specifické situace:

U pacientt1 se zavaznym poSkozenim ledvin (glo-
merularni filtrace (GF) < 15 ml/min) se doporucuje
UFH. V pripadé heparinem indukované trombocy-
topenie (HIT) je 1ékem volby fondaparinux (Arixtra)
[25].

RezZim davkovani antikoagulaéni trombopro-
fylaxe:

Optimalni davkovani antikoagulancii ztistava na-
dale predmétem aktivniho zkoumani. Nejsou k dis-
pozici dostatecna data, ktera by jasné vymezo-
vala potrebnou intenzitu antikoagulace (profylak-
tickd x intermediarni x terapeutickda) k prevenci
VTE u pacientua s covid-19 hospitalizovanych na
standardnim ltizku. Ceska odborna spolec¢nost Kli-
nické farmacie (COSKF) doporucuje zvolit LMWH
v davkovani jedenkrat denné a monitorovat ucinek
pomoci dynamiky anti-Xa. Spole¢né s Ceskou spo-
lecnosti pro tromboézu a hemostazu (CSTH) také
doporucuji udrzovat anti-Xa spiSe na horni hrani-
ci (az 0,4-0,5 kIU/1) [27,28]. U pacienta s BMI > 40
kg/m? je doporuceno zvysSeni davky profylaxe o 30 %
[29]. Uzivani heparint béhem téhotenstvi vyzaduje
specifickou péci zkuSeného pracovisté.

Lécebné doporuéeni [28]:

¢ U vSech hospitalizovanych pacientli (na standard-
nich Iizkach) doporu¢ujeme zahajit LMWH v pro-
fylaktické davce nejpozdéji do 14 hodin od prijeti,
pokud neni kontraindikace.

e Pocatecni davkovani:

- Enoxaparin (Clexane®) 40 mg (0,4 ml) s. c. a 24
hodin.
e Pri obezité: 60 mg (0,6 ml) s. c. a 24 hodin
(BMI > 40 kg/m?).
e Pri GF 15-30 ml/min: 20 mg (0,2 ml) s. c. a 24
hodin.
e Pii GF < 15 ml/min: zvazit UFH, davkovani
dle konzultace s klinickou farmacii.
- Nadroparin (Fraxiparine®) 3 800 IU (0,4 ml) s. c.
a 24 hodin.

e Terapii LMWH monitorujeme pomoci anti-Xa, ze-
jména u pacientt s obezitou, kachexii, renalni in-
suficienci, t€hotenstvim a akutnim krvacenim. Do-
porucené profylaktické hodnoty anti-Xa: 0,4-0,5
1U/ml.

e U vysoce rizikovych pacienti lze hodnotu anti-
Xa drzet az na hladiné 0,5 IU/ml.

¢ Profylaxe VTE u pacientti s rizikem HIT:

- GF > 50 ml/min: fondaparinux (Arixtra®) 2,5 mg
(0,5 ml) s. c. a 24 hodin.

- GF 20-50 ml/min: fondaparinux 1,5 mg (0,3 ml)
s. c. a 24 hodin.

- GF < 20 ml/min: fondaparinux je kontraindi-
kovan.

e V pripadé kontraindikace farmakologické trom-
boprofylaxe doporucujeme mechanické metody
(napr. intermitentni pneumatické komprese dol-
nich koncetin) [26].

Uroveii doporuéeni: slaba

Antitromboticka profylaxe u hospitalizovanych
kritickych nemocnych s covid-19 na JIP

Soucasny stav znalosti:

Pacienti se zavaZznym prabéhem covid-19 (na
JIP) maji zvySenou incidenci VTE navzdory stan-
dardni tromboprofylaxi. Predchozi odborna dopo-
ruceni prosazovala terapeutickou intenzitu anti-
koagulace u pacientt1 s covid-19 prijatych na JIP
[30]. Vzhledem k recentni interimni analyze probi-
hajici multiplatformni studie REMAP-CAP (ktera
prokazala vyssi miru zavazného krvaceni a neefek-
tivitu tohoto pristupu), byl dalsi nadbor pacientu
s covid-19 do studie zastaven (21. prosince 2020)
[26]. Od té doby jiz guidelines nedoporucuji anti-
koagulaci terapeutické intenzity pfi absenci po-
tvrzeného VTE.

Lécebné doporuceni [26]:

e Empirické pouziti UFH nebo LMWH v terapeutic-
ké intenzité€ u pacientt1 s covid-19 bez jiné indi-
kace pro terapeutickou antikoagulaci nedoporu-
c¢ujeme.

e Tromboprofylaxi LMWH intermedialni intenzity
zvazujeme u kriticky nemocnych na JIP, po pec-
livém zhodnoceni krvacivych rizik. Doporucené
hodnoty anti-Xa jsou 0,5 IU/ml. Profylaxe je in-
dikovana po celou dobu hospitalizace.

e Pacienti s obezitou (BMI > 30 kg/m?) by méli mit
o 50 % vyssi davky.

e V pritomnosti zavaznych poruch koagulace (napr.

diseminovana intravaskularni koagulace, antifos-

folipidovy syndrom, susp. trombocytarni mikroan-
giopatie atd.) nebo u hospitalizovanych pacientt

s covid-19 s mimotélni membranovou oxygenaci

(ECMO) ¢i kontinualni renalni substituéni 1écbou

doporucujeme multidisciplinarni konzultaci, v¢et-

né klinické farmacie.

Po propusténi z nemocnice (po tézkém /kritickém

priibéhu covid-19) zvaZzujeme extendovanou trom-

boprofylaxi u pacient1 s nizkym rizikem krvace-
ni** a ve vysokém riziku VTE dle skére IMPROVE
> 4 body nebo = 2 plus hladina D-dimeru > 2x
horni hranice normy. Lékem volby jsou zde LMWH

(cil anti-Xa 0,2-0,4 IU/ml) v délce 7-14 dni [31,

32].

- Modified International Medical Prevention Re-
gistry on Venous Thromboembolism (IMPROVE)
skore rizika [33].

Rizikovy faktor VTE VTE rizikové skére

Predchozi VTE 3
Znama trombofilie 2
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Soucasna paréza
nebo paralyza dolni

koncetiny 2
Malignita 2
Pobyt na JIP nebo

kardiologicka péce 1
Kompletni imobilizace

déle nez 1 den 1
Vék nad 60 let 1

- **Rizikové faktory krvaceni:
vék > 75 let, anamn. CMP, GIT krvaceni/ak-
tivni pepticky vied, anémie, trombocytopenie,
diabetes mellitus, nekontrolovana hyperten-
ze, malignita, rendlni/jaterni selhani, nedav-
ny chirurgicky zakrok, chronicka antiagregac-
ni terapie.
Uroveii doporuéeni: slaba

Kyselina acetylsalicylova (ASA)

Soucasny stav znalosti:

Teoretické prace zvazuji Siroké pouzivani ASA
v ramci prevence VIE u pacientt s covid-19 [34].
Jakékoli diikazy o pripadné ucinnosti ASA ale za-
tim zcela chybi, s vyjimkou malé retrospektivni pra-
ce, kde byla pozorovana asociace 1é¢by ASA s niZSim
rizikem umélé plicni ventilace u pacientta hospita-
lizovanych s nemoci covid-19 [35].

Lécebné doporuceni:

e Nedoporucujeme ASA jako tromboprofylaxi u pa-
cientt s covid-19 za hospitalizace ani po propus-
téni z nemocnice (s vyjimkou vyzkumnych tce-
1a).

4. OXYGENACNI A VENTILACNI PODPORA

Obecné principy:

Terapie akutni respira¢ni nedostate¢nosti pri co-
vid-19 pneumonii se v zakladu nelisi od 1écby ji-
nych pri¢in hypoxemického respira¢niho selhani.
Meéla by se ridit obecnymi doporucéenimi a v té€Zsich
pripadech strategiemi 1é¢by akutni respira¢ni tis-
né dospélych (ARDS) [36,37].

Obecnou indikaci oxygenacni/ventila¢ni podpory
je rozvoj respira¢ni nedostatec¢nosti, tedy pokles sa-
turace hemoglobinu v tepenné krvi (SpO;) pod 90 %
a pokles parcialniho tlaku kysliku v tepenné krvi
(PaO,) pod 7,8 kPa. Zakladnim cilem 1é¢by respi-
racniho selhani je zvratit hypoxémii. Méli bychom
individualizovat cilové rozpéti SpO,, kterého chceme
lécbou dosahnout, dle posouzeni pacientova akutni-
ho i chronického stavu.

Lécebné mozZnosti zahrnuji tyto alternativy:
e Nizkoprutokova oxygenoterapie.
¢ Vysokopriitokova oxygenoterapie (High-Flow Na-
sal cannula Oxygen treatment — HFNO).

e Pretlakova lécba.

e Neinvazivni ventilace (NIV).

e Pronac¢ni poloha, pripadné v kombinaci s dalSimi
Jrescue” technikami.

¢ Invazivni ventilace (UPV).

e Extrakorporalni membranova oxygenoterapie
(ECMO).

V tvodu 1é¢by v dostate¢ném predstihu vyhodno-
cujeme stav nemocného a po multioborové domluveé
kategorizujeme maximalni (stropovou) poskytnutou
lécbu. Toto rozhodnuti je moZzné s ohledem na vy-
voj stavu revokovat [38].

Obecnym cilem je dosaZeni SpO; 90-96 % u ne-
mocnych bez hyperkapnie, z omezenych dat nelze
vylouc¢it Skodlivost podavani kysliku ptfi SpO. nad
94-96 % [39].

Oxygenoterapie mtiZe vést k rozvoji nebo progresi
hyperkapnie. Dlouhodobéji podavana vysoka frak-
ce kysliku (hodnoty nad 60 % O, ale Skodlivé mo-
hou byt i hodnoty niZsi) zptsobuje iritaci dycha-
cich cest, dochazi k rozvoji absorp¢nich atelektaz
a k poskozeni plicniho parenchymu, které muze
progredovat az do obrazu difuzniho alveolarniho
poskozeni [40,41].

Obecné 1ééebné doporuceni:

e Lécba respira¢niho selhani je indikovana v pri-
padé:

- poklesu SpO; pod 90 % (poklesu SpO, pod 94 %
spojeném s tachypnoi pfes 20 decht/min).

- znamek kritického stavu (obstrukce dychacich
cest, tézka respiracni tisen, centralni cyanéza,
Sok, bezvédomi, kfece, zastava dechu a obéhu).

e Doporucujeme vyhnout se hyperoxémii, cilové
hodnoty SpO; jsou 90-96 % u nemocnych bez
hyperkapnie, 88-92 % u pacienttl s hyperkapnii
¢i predpokladanou hypoventilaci, SpO; > 94 %
u gravidnich.

e Zejména v ivodu 1é¢by by mél byt opakované po-
suzovan vyvoj stavu nemocného (stav védomi, de-
chova frekvence, mechanika dychani, cyanéza,
SpO,, vySetreni arteridlnich krevnich plynt) [42].

Konvenéni nizkopriitokova oxygenoterapie

Soucasny stav znalosti:

Nizkoprutokova oxygenoterapie je levnou a obvyk-
le prvni terapeutickou alternativou, kterou v 1écbé
respira¢ni nedostate¢nosti vyuZijeme. Pacient in-
haluje zvlhéeny, nezahraty kyslik, jehoZ vysledna
koncentrace v oblasti nosohltanu zaleZi na mnoha
faktorech, mimo jiné na: pouzZitém prutoku kysli-
ku, zptisobu aplikace (nosni hroty, polomaska, po-
lomaska s rezervoarem, pripadné jiné alternativy),
ale také napriklad na mechanice dychani (u hy-
perventilujiciho pacienta bude vysledna inhalova-
nda frakce kysliku nizsi) [43].

Nosni hroty (,bryle) jsou vyhodnéjsi pri nizSich
pratocich kysliku, jsou pohodIné&jsi pri dlouhodo-
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bém uzZivani, pfi jejich vyuziti nedochazi ke zpétné
inhalaci vydechovanych plynt. Pri vySSich pruto-
cich kysliku muze dochazet k iritaci sliznice nosu.
Pred pouzitim nosnich hrottt bychom se méli ujis-
tit, Ze pacient ma nos pruchodny.

Polomaska/polomaska s rezervoarem je vyhodnéj-
§1 pro pouziti vySSich pratokt 6-10 1/min. Pri klidné
ventilaci s nizkou dechovou frekvenci pak muiize vy-
sledna inhalovana smeés dosahovat frakce azZ 60 %
kysliku. Pro nemocné muiZze byt jeji vyuZiti méné
pohodlné. Pfi nizkych prtitocich kysliku nemusi do-
chéazet k dostate¢nému vymyvani polomasky a hro-
zi zpétné vdechovani exhalované smési s mozZnou
retenci oxidu uhli¢itého.

Lécebné doporuceni:

e U pacientu s leh¢i respira¢ni insuficienci dopo-
rucujeme oxygenoterapii nosnimi hroty s pruto-
ky 1-5 1/min.

e Pri potrebé priatoka = 6 1/min doporu¢ujeme po-
uziti polomasky ¢i jinych forem oxygenacéni pod-
pory.

e Pri klinické deterioraci nemocného ¢i progreduji-
ci respiracni nedostate¢nosti doporuc¢ujeme vcas
zahajit vyssi formy 1é¢by respira¢niho selhani, ne-
jsou-li pritomny kontraindikace navySeni terapie.

Uroveii doporuéeni: Z etickych dtivodt1 nelze pro-
vést randomizované studie s ramenem bez podava-
ni kysliku. Pri respektovani zakladnich principt
fyziologie ale kyslikovou 1é¢bu jednozna¢né dopo-
rucujeme.

Vysokopriutokova oxygenoterapie

Lécba vysokym prutokem smési vzduchu a kys-
liku je obecné dvojiho druhu:

Venturiho generator — na bazi Bernoulliho prin-
cipu umoznuje inhalaci smési vzduchu a fixni kon-
centrace kysliku. Vzhledem k vysokému prutoku
vysledné smeési je redukovano riziko zpétného vde-
chovani.

HFNO

Soucasny stav znalosti:

HFNO je novéjsi metoda, umoznujici inhalaci smé-
si vzduchu a kysliku o vysokém prtitoku. Pristroj
se sklada ze sméSovace vzduchu a kysliku, aktiv-
niho zvlhcéovace, vyhiivané hadice a specialni nos-
ni kanyly [44].

HFNO lze aplikovat cestou specializovaného pfi-
stroje ¢i s vyuzitim plicniho ventilatoru vybavené-
ho modulem pro HFNO. Je mozné zvolit frakci az
1,0 (tedy 100% kysliku), priitok zvolené smeési ply-
nu (u dospélych obvykle 30-60 1/min.) a teplotu
vdechované smési (dle preference nemocného). Vy-
soky proud smeési vymyva dychaci cesty, generuje
mirny pretlak, redukuje tak anatomicky mrtvy pro-
stor a zajiStuje presnéjsi dodavku urcéené frakce ky-
sliku [45].

Lécba HFNO zlepSuje hodnoty SpO., sniZuje de-
chovou frekvenci, minutovou ventilaci, je dobre to-
lerovana, umoznuje nemocnym zakladni aktivity na
IdZku (napf. prijem potravy, rehabilitaci) [46]. Jasné
dtikazy o benefitu HFNO ve smyslu sniZeni morta-
lity ¢i zkraceni doby pobytu v intenzivni péci ne-
mame, ale dle nékterych studii sniZuje potrebu in-
tubace [47]. Nezadouci jevy pfi HFNO jsou vyssi
cena jednorazovych okruht, vysoka spotreba Kkys-
liku a vysoka zatéz na rozvody O, (pri pouZiti vice
pfistroju na jedné jednotce), uvolriovani nespotie-
bovaného kysliku do okoli nemocného a Ze se jed-
na o proceduru generujici kapénky.

Lécebné doporuceni:

¢ Doporucujeme vyuziti HFNO u nemocnych, u kte-
rych nedosdhneme cile SpO, konvenc¢ni oxygeno-
terapii, pacient by mél byt 1é¢en personalem se
zkuSenostmi s touto metodou, za monitorace na
JIP Itzku.

e Uvodni nastaveni pfistroje: pratok smési 30-40
1/min. dle stavu a tolerance nemocného, frakce
kysliku do 0,5-0,6.

e Pri progresi respira¢niho selhani lze zvaZzit krat-
ky pokus s pretlakovou 1écbou ¢i UPV.

e Nezadouci efekty: Metoda umoziiuje 1é¢bu toxic-
kou frakei kysliku a jeji dlouhodobéjsi aplikace
se muZe spolupodilet na progresi plicniho posko-
zeni. Oddaleni intubace neprimérenym prodlu-
Zovanim jakychkoliv neinvazivnich metod je spo-
jeno s horsimi vysledky 1écby a zvySenim poctu
komplikaci [48].

Uroveii doporuéeni: slaba

Pietlakova 1ééba (CPAP)

Soucéasny stav znalosti:

Uplatnéni kontinualniho pretlaku (CPAP) neni for-
mou neinvazivni ventilace (pacienta touto metodou
neventilujeme). CPAP brani kolapsu perifernich dy-
chacich cest a provzdusnuje dependentni oblasti plic
[48], je tak moZno dosdhnout lepSich hodnot SpO,

V praxi lze pouzit bud pristroje pro NIV v rezimu
CPAP, nebo helmu. Vyuziti pretlakové 1écby pomo-
ci helmy u nemoci covid-19 je propagovano nékte-
rymi autory [49,50]. Lé¢ba helmou vyZaduje psy-
chicky dobfe komponovaného pacienta. Vyhodou
helmy je fakt, Ze ¢inné€ brani generovani kapé-
nek. Pro udrZovani proudu vzduchu do helmy lze
vyuzit i Venturiho generator (neni pak zapotrebi
ventilator, stac¢i pouze zdroj kysliku). Nevyhodou je
vySSi cena prislusenstvi.

Alternativné muZeme pouzit CPAP s nosni mas-
kou [51], zde je ale opét vySsi riziko Sifeni infekce
kapénkami do okoli nemocného.

Lécebné doporuceni:
e CPAP je alternativou HFNO.
e Doporucujeme zah4djit 1éc¢bu pretlakem na tirovni
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4-6 cmH,0 a dle tolerance nemocného postupné
titrujeme na vy$si hodnoty (8-14 cmH-O) [52].

Uroveii doporuéeni: slaba

Neinvazivni ventilace (NIV)

Soucasny stav znalosti:

NIV je zakladnim pilifem 1éc¢by hyperkapnického
respiracniho selhani [53,54], jeji vyuziti u hypo-
xemického respira¢niho selhani v ramci covid-19
pneumonie je vSak kontroverzni [48]. Pracovisté
JIP s dostate¢nou zkuSenosti s NIV mutiZe tuto me-
todu pouzit u monitorovaného pacienta v ramci te-
rapeutického pokusu. V tomto pripadé je nutné
ur¢it stropové nastaveni, pri jehoZ prekroceni je
indikovano ukonceni 1écby NIV s prechodem na
UPV. NIV muZeme téz vyuZit u pacienti, u kterych
bylo rozhodnuto nezahajovat invazivni umélou plic-
ni ventilaci, u pacient1 s hyperkapnii, u nemoc-
nych se zndmou ¢i suspektni hypoventilaci (napft.
porucha dychani ve spanku).

Kromé obvyklych komplikaci NIV [55] je nutné
upozornit na moznost rozvoje pacientem zptisobe-
ného plicniho poskozeni (SILI — patient self-inflic-
ted lung injury) [56].

NIV je kapénky generujici procedura. V tomto smé-
ru muze riziko ndkazy personalu redukovat vyuziti
uzavieného okruhu a uzaviené masky.

Lécebné doporuceni:

e NIV je alternativou HFNO ¢i pretlakové 1écby, du-
kazy o superiorité né€které z forem terapie chybi.

e Zakladni indikaci NIV je podporeni ventilace, je
tedy indikovana zejména pri hyperkapnickém re-
spira¢nim selhani, v tomto pripadé je vhodné sta-
novit vy$si inspira¢ni tlak s niz§im tlakem exspi-
racnim.

¢ U pacientt1 indikovanych k plné 1é¢bé je nutné sta-
novit stropové hodnoty ventila¢ni podpory s ohle-
dem na jejich mechaniku dychani a ur¢it ma-
ximalni frakci kysliku, ktera bude pouZzita. Pri
prekroceni téchto hodnot zvazit intubaci a UPV.

e Metody 1écby respiraéniho selhani je mozno kom-
binovat (napt. stridani HFNO a NIV) [57].

Uroveii doporuéeni: slaba

Pronac¢ni poloha

Soucasny stav znalosti:

Pfi pronacni poloze je pacient ventilovan v pozici
na briSe. Tato metoda je v poslednich letech uzna-
vanou strategii terapie ARDS, umoznuje redukci
inspiracni frakce kysliku, sniZuje mortalitu nemoc-
nych [58]. Doporu¢ovana doba pronace je u pacien-
th na umelé plicni ventilaci 16 hodin denné [42].

Lécebné doporuceni:
e Na zakladé malych souborti dat 1ze pronacni po-
zici vyuzivat také u spontanné ventilujicich pa-

cientl1 s respirac¢nim selhanim pri nemoci covid-
19 [59].

Invazivni ventilace (uméla plicni ventilace -
UPV)

Cilem umélé plicni ventilace je zajiSténi dostate¢né
vymény krevnich plynt s minimalnimi mimoplicni-
mi (predev§im ob&hovymi) disledky a minimalnim
morfologickym poSkozenim plic. Pravidla, indikace
a podrobné pracovni postupy tykajici se UPV presa-
huji ramec tohoto textu a jsou predmétem speciali-
zovanych publikaci 1ékarti zptisobilych v oboru in-
tenzivni mediciny. V Ceské republice byly pravidla
pro UPV a konkrétni pracovni postupy zformulo-
vany a publikovany nedavno. Ctenafe se zajmem
o detailni postupy v ramci UPV u pacientti s covid-
19 odkazujeme na tuto praci [60].

Lécebné doporuceni:
e Umeéla plicni ventilace pretlakem by meéla byt pro-
vadéna pouze po nejkratsi nutnou dobu.
e Zakladem plicni protekce je omezeni dechového
objemu.
Je doporucen dechovy objem cca 6 ml/kg predi-
kované idealni télesné hmotnosti, event. 4-6 ml/kg
pri endinspira¢nim tlaku presahujicim 30 cm H,O.
Pouziti PEEP je nedilnou soucasti umeélé plicni
ventilace.
e U nemocnych s téZkym a stredné téZkym ARDS
je pouziti vyssich hodnot PEEP spojeno se zlep-
Senim preziti.
Metody individualizace PEEP sniZuji riziko po-
uziti neprimérenych hodnot PEEP u nemocnych
s velmi dobrou, nebo naopak malou odpovédi na
PEEP.
¢ Nejjednodussim postupem individualizace je tzv.
dekrementalni titrace PEEP (postupné snizZovani
PEEP z hodnot vyssich neZ pravdépodobné nut-
nych za sledovani compliance, oxygenace a eli-
minace CO,, zhorSeni nékteré z hodnot je znam-
kou jiz prili§ nizké tirovné PEEP).
U nemocnych s nizkou poddajnosti hrudni stény
(obézni pacienti, pacienti se zvySenym nitrobris-
nim tlakem apod.) miZe byt nutné pouZit hodno-
ty inspira¢niho tlaku nad 30 cm H,O (optimalné
za sledovani transpulmonalniho tlaku).
¢ Je preferovano udrzeni spontanni dechové aktivi-
ty, umoznuje-li to stav plicnich funkei.

Uroveii doporuéeni: nelze formulovat

ECMO

Soucéasny stav znalosti:

ECMO predstavuje Zivot zachranujici a ultimatni
proceduru, pro kterou je u pacientt1 s covid-19 de-
finovana rada indikac¢nich kritérii i kontraindikaci.
Obecné pouziti ECMO nezvaZujeme v pripadech
pacienta nad 65 let véku, BMI > 40 ¢i kachexii,
s t€Zkou chronickou nemoci plic, srdce, ledvin, jater,
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multiorganovym selhanim, nemoci neurologického,
metabolického, hematologického ¢i onkologického
charakteru [61]. Pacient nesmi byt pred napoje-
nim na ECMO napojen na UPV déle nez 10 dni
[61]. Zavisi také na celkovém kontextu aktualni
epidemické situace a dostupnosti vzacnych zdrojt
[38]. Podrobnéjsi pojednani o ECMO je predmétem
superspecializovanych publikaci v oboru intenziv-
ni mediciny a jako takové presahuje ramec tohoto
textu [61].

Lécéebné doporuceni:

¢ Indikace ECMO je plné¢ v rukou anesteziologa,
ktery o vybéru vhodnych kandidatti rozhoduje
po peclivém posouzeni indikac¢nich kritérii, kon-
traindikaci i celkového kontextu aktualni situace
v daném regionu.

Uroveii doporuéeni: nelze formulovat

5. PODPURNA MEDIKAMENTOZNI LECBA

Selen

Soucasny stav znalosti:

Selen je stopovy prvek, antioxidant, zapojeny do
antivirové imunitni odpovédi. Nedostatek vede ke
sniZeni funkce T-lymfocytti. Vys§si sérové hladiny
selenu byly v némecké observac¢ni studii na 33 ne-
mocnych s covid-19 asociovany s lepSim preZitim
[62]. Cinska retrospektivni analyza naznacuje ko-
relaci mezi nizkou hladinou selenu v organismu,
horsim prabéhem covid-19 a vyssi mortalitou [63].

Lécebné doporuéeni:

e Pri zjiSténi nizké hladiny doporucujeme podavat
100-200 pg denné i. v., po dobu hospitalizace.
Uroveii doporuéeni: nedostateéna, diky nizkému ri-

ziku nezadoucich ucinku ale lze zvazit podavani.

Zinek

Soucasny stav znalosti:

Zinek je stopovy prvek, antioxidant, zapojeny do
imunitni antivirové odpovédi. Nedostatek vede k po-
klesu poétu T-lymfocytu a je pri¢inou sekundarni-
ho imunodeficitu. V indické observaéni studii byla
srovnana hladinu zinku 47 pacienta s covid-19
a 45 zdravych osob. Pacienti s covid-19 a deficitem
zinku méli Castéjsi komplikace, delsi hospitalizaci
a vyssi mortalitu [64]. Retrospektivni studie se 242
pacienty z USA neprokazala kauzalitu mezi poda-
vanim zinku a lepSim prezitim [65]. Preprint mul-
ticentrické studie z USA, ve které bylo zarazeno
3 473 pacientu, sdéluje, Ze 1éc¢ba samotnym zinkem
mortalitu neovlivnila, terapie zinkem se soucasné
podavanym ionoforem (v tomto pripadé hydroxy-
chlorochin), ale vliv na hospitaliza¢ni mortalitu mé-

la ve smyslu jeji signifikantni redukce [66]. Poda-
vani ionoforu samotného se ukazalo jako Skodlivé
[66].

Lécéebné doporuceni:
¢ Pri zjisténi deficitu doporucujeme podavat 25 az
50 mg per os denné na 5-10 dni.
Uroveii doporuéeni: nedostateéna, diky nizkému ri-
ziku nezadoucich uéinku ale lze zvazit podavani.

N-acetylcystein (NAC) a erdostein

Soucasny stav znalosti:

Glutathion je antioxidant, jehoZ nedostatek mtize
zhorSovat prabéh covid-19 cestou vyraznéjsi zanét-
livé odpovédi a nasledného organového poskozeni
[67]. NAC je mukolytikum a expektorans, prekurzor
glutathionu, ma i nefroprotektivni ti¢inek, je proto
navrhovan jako podptirna lécba pri covid-19 [68].
Antioxida¢né pusobi i mukolytikum a expektorans
erdostein, které v malé observac¢ni praci zmirno-
valo respira¢ni symptomy u pacientta po covid-19
pneumonii [69].

Lécebné doporuceni:

e V pripadé potreby podavani mukolytika u paci-
enta s covid-19 doporucujeme NAC (preferen¢né
u pacienttl se zhorSenou funkeci ledvin) nebo er-
dostein.

Uroven doporuéeni: nedostatecéna, diky nizkému ri-
ziku nezadoucich ucinku ale 1ze zvazit podavani.

Vitamin D

Soucéasny stav znalosti:

Vitamin D je nezbytny pro kalciofosfatovou ho-
meostazu a funkci imunitniho systému. Deficit je
spojen s vySs$im vékem, obezitou, muZskym pohla-
vim, hypertenzi [70]. Nizk4 hladina dle brazilské me-
taanalyzy predisponuje k horSimu prabéhu a vyssi
mortalité [71], coz tvrdi i némecka retrospektivni
analyza dat 185 pacienti s covid-19. [72]. Vztah
mezi hladinou vitaminu D a klinickymi vysledky
nepodporuje retrospektivni studie z USA se 700
covid-19 pacienty [73]. V Britanii probé&hla pro-
spektivni studie na 70 pacientech nad 65 let véku.
U pacienttl s nizkym vitaminem D byla vyS$si cet-
nost pouZiti NIV, rozdil v mortalité ale nebyl po-
zorovan [74]. Kvazi experimentalni studie na 66
francouzskych seniorech s covid-19 zjistila pozitiv-
ni efekt vitaminu D3, suplementace byla spojena
s lepSim prezitim [75].

Lééebné doporuceni:

e Doporuc¢ujeme suplementaci vitaminu D pfi zjis-
téni nizké hladiny.

¢ Doporuc¢ené davkovani: 300 tis. IU i. m. 1x za 14
dni aZ mésic.

Uroveii doporuéeni: nedostateéna, diky nizkému ri-

ziku nezadoucich ucinku ale lze zvazit podavani.
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Vitaminy skupiny B

Soucéasny stav znalosti:

Nizké hladiny vitamint skupiny B mohou byt
asociovany se Spatnym vyZivovym stavem, a proto
i s hor§im prtibéhem covid-19 [76]. Obecné je u kri-
ticky nemocnych vhodna suplementace thiaminu,
ktery ma klicovou tlohu v energetickém metabo-
lismu [77]. U pacientt s covid-19 je thiamin sou-
¢asti reZimu MATH+ (metylprednisolon, askorbat,
thiamin, nizkomolekularni heparin + statin, vita-
min D, famotidin, magnesium, melatonin) [78]. Dvé
centra v USA, ktera pouzivala MATH+ protokol, vy-
kazovala mensi mortalitu covid-19 pacientti [79].
Srovnani je problematické, probéhlo pred Sirokym
nasazenim kortikoid, MATH+ protokol absolvova-
lo malo pacientu.

Lécebné doporuceni:
e U kriticky nemocnych thiamin 200-400 mg i. v.,
denné ve dvou davkach po dobu hospitalizace.

Uroveii doporuéeni: nedostateéna, diky nizkému ri-
ziku nezadoucich tc¢inku ale lze zvazit podavani.

Vitamin C

Soucasny stav znalosti:

Vitamin s antioxida¢nimi, protizanétlivymi a imu-
nomodula¢nimi G¢inky. Plazmaticka hladina klesa
ve stresovych podminkach [80]. Studie na kohorté
21 kriticky nemocnych s covid-19 prokazala u vét-
Siny nizké hladiny vitaminu C a D [81]. U pacientu
s téZkym prubéhem covid-19 jsou ¢asté vysoké sé-
rové hladiny interleukinu-6 a endothelinu-1. Vy-
sokodavkovany vitamin C tyto mediatory redukuje
[82], a tim mirni imunogenni poSkozeni endothelia
a alveolarni membrany [83]. Podle multicentrické
studie s 11 300 non-covid pacienty v sepsi je lécba
vitaminem C v kombinaci s thiaminem spojena s lep-
§im prezitim [84]. Série 17 covid-19 kazuistik z USA
poukazuje na pokles znamek zanétu a sniZeni na-
rokt na FiO; po podani askorbatu v davce 1 gi. v.,
a 8 hodin po 3 dny [85]. Davka 2-8 g/den per os
muze redukovat trvani respira¢nich infekci, davka
6-24 g/den i. v., muZe redukovat mortalitu, dobu
setrvani na intenzivnim ldZku a na mechanické
ventilaci [80]. V ramci MATH+ reZimu je askorbat
podavan v davce 500-1 000 mg p.o. na standard-
nim ItZku a 1,5-3 g i. v., a 6 hodin na intenzivnim
Itizku, max. 7 dni, poté prechod na 500-1 000 mg.

Lécebné doporuceni:

e Autori textu doporucuji podavani nizSich davek
v rozmezich uvedenych v textu, a v kombinaci
s thiaminem.

Uroveii doporuéeni: nedostateé¢na, diky nizkému ri-
ziku nezadoucich ucinkt ale lze zvazit podavani.

Melatonin

Soucasny stav znalosti:
Kromé regulace cirkadiannich rytmt ma melato-

nin i funkei antioxida¢ni a imunomodulaé¢ni, chra-
ni mitochondrie pred oxida¢nim poskozenim [86,
87]. Podavani melatoninu mtiZe puasobit proti en-
dotelidlnimu poskozeni, vyvolanému covid-19 [88].
Melatonin je soucasti vySe zminéného MATH+ pro-
tokolu [79]. Vyhodou podavani mtiZe byt zlepSeni
kvality spanku [89].

Lécebné doporuceni:

e V ramci MATH+ protokolu je uvedeno 6-12 mg
per os na noc. SPC doporucuje nizsi davky 2,5 az
5 mg p.o. na noc.

Uroveii doporuéeni: nedostateéné, diky nizkému
riziku nezadoucich t¢inku ale lze zvazit podavani.

6. REKOMBINANTNT MONOKLONALNI
PROTILATKY

Soucéasny stav znalosti:

Aktualné probihaji studie specifickych monoklo-
nalnich protilatek (SMAb), které byly vyvinuty k ne-
utralizaci viru SARS-CoV-2, a nespecifickych mo-
noklonalnich protilatek (NMAb), které cili na rtizné
molekuly, napft. IL-6 [90], Janus kinazu [91] nebo
Brutonovu tyrozinkinazu [92,93].

SMADb

(bamlanivimab, casirivimab, imdevimab) jsou ak-
tualné hodnoceny zejména u ambulantnich pacien-
t s mirnym az stfedné€ zavaznym covid-19 a sou-
¢asnymi rizikovymi faktory (obezita, vék > 65 let,
CHRI, DM, imunosuprese, vék > 55 let a KV ne-
moc, CHOPN nebo hypertenze), zejména s ohle-
dem na potfebu naslednych hospitalizaci [94]. Vy-
sledky dostupnych studii zatim neprokazuji prinos
SMAD u hospitalizovanych pacientt, ktefi by tak
SMAb méli dostavat pouze jako soucast klinického
hodnoceni [90,95,96]. V predbéZnych zpravach z kli-
nickych studii 1é¢ba SMAb sniZovala virovou naloz
a také potrebu nasledné hospitalizace, coZ je klinic-
ky relevantnéjsi vysledek. Podrobné a zrecenzova-
né vysledky téchto studii zatim nebyly publikova-

ny.

Lécéebné doporuceni:
¢ Nedoporucujeme SMADb do standardni terapie co-
vid-19 (s vyjimkou vyzkumnych ti€el).

Inhibitory drahy IL-6

Soucasny stav znalosti:

Zvysené sérové hladiny proteint akutni faze (na-
pr. D-dimery, ferritin) a prozanétlivych cytokinu
véetné interleukinu 6 (IL-6) jsou spojeny s kritic-
kym aZ fatalnim pribéhem onemocnéni covid-19.
V randomizované studii pro lé¢bu covid-19 bylo
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hodnoceno nékolik NMADb, které cili na drahu IL-6;
mezi né patri blokatory IL-6 receptoru (tocilizumab
a sarilumab), dale primy inhibitor IL-6 siltuximab.

Vysledky studii byly dosud rozporuplné a nepro-
kazovaly zasadnéjsi vyhodu monoklonalni protilat-
ky u hospitalizovanych pacientti [97-102]. Dle nej-
noveéjsi prace se ukazuje, Ze u kriticky nemocnych
pacientu s covid-19, kteri vyZadovali organovou pod-
poru v intenzivni péci, vedla lé¢ba tocilizumabem/
sarilumabem ke zlepSeni vysledkti véetné preziti
[103].

Lécebné doporuceni:

¢ U kriticky nemocnych lze zvazit podavani tocili-
zumabu v davce 4-8 mg/kg télesné hmotnosti
2x denné i. v., infuzi. Pri nedostate¢ném léceb-
ném efektu mozno podat stejnou davku i druhy
den (D2). Maximalni jednorazova davka je
800 mg a maximalni denni davka 1 600 mg.

Urovei doporuéeni: slaba

Inhibitory Janus kinazy (baricitinib, ruxolitinib)

Tlumi fosforylaci STAT (signal transducer and
activator of transcription) proteint, jejichZ aktiva-
ce je spojena s autoimunitnimi chorobami a malig-
nitami. Svym protizanétlivym a antivirovym t¢in-
kem patri mezi 1éky perspektivni k 1é¢bé tézkych
forem covid-19.

Baricitinib

Soucasny stav znalosti:

Dne 19. 11. 2020 vydala FDA povoleni (nikoliv
schvaleni) k nouzovému uziti baricitinibu v kombi-
naci s remdesivirem (B/R) pro léc¢bu tézké /kritické
covid-19 na zakladé vysledku velké randomizova-
né placebem kontrolované studie, ktera prokazala
signifikantné kratsi dobu do uzdraveni ve vétvi B/R
proti vétvi se samotnym remdesivirem, zejména pak
ve skupiné pacientt1 s nutnosti HFNO nebo NIV [91].
Na druhou stranu nebyl rozdil v mortalité a do stu-
die nebyli zahrnuti pacienti 1é¢eni systémovou kor-
tikoterapii. V observaéni studii, ktera zahrnovala 83
pacientu s covid-19, kteri dostavali baricitinib, bylo
uZzivani baricitinibu spojeno s niZsi mortalitou nebo
potfebou mechanické ventilace, ale tato interpre-
tace je nejista [104]. Poznamka: Ke dni 20. 1. 2021
neni u EMA zaZzadano o registraci ani o nouzové
pouZziti baricitinibu v 1é¢bé covid-19.

Lécebné doporuceni:

¢ Doporuceni nelze formulovat — baricitinib toho ¢a-
su v Evropé neni registrovan ani schvalen k nou-
zovému pouZziti.

Ruxolitinib

Soucéasny stav znalosti:
V publikovanych malych souborech nebyl proka-

zan jednoznacny efekt u pacientt s covid-19 [105,
106].

Lécebné doporuceni:
e Nedoporucujeme ruxolitinib do standardni tera-
pie covid-19.

Inhibitory Brutonovy tyrosinkinazy (BTK) -
acalabrutinib, ibrutinib a zanutritinib

Soucasny stav znalosti:

BTK je signalni molekula drah B-bunéc¢ného re-
ceptoru a jeho inhibici je ovlivnéna funkce B lym-
focyti a ¢etnych cytokint. Svym protizanétlivym
ucinkem patfi mezi léky perspektivni k 1écbé téz-
kych forem SARS-CoV-2 nemoci. Doposud vS§ak by-
ly publikovany pouze malé retrospektivni soubory
pacientti lé€enych acalabrutinibem, resp. ibrutini-
bem bez kontrolnich skupin [92,93]. K pouziti za-
nubrutinibu v 1é¢bé SARS-Cov-2 chybi jakakoliv
klinicka data.

Lécéebné doporuceni:
¢ Nedoporucujeme BTK do standardni terapie co-
vid-19 (s vyjimkou vyzkumnych uceld).

7. MEDIKAMENTOZNI LECBA S NEJASNYM
EFEKTEM

Favipiravir

Antivirotikum pouZivané od r. 2014 v Japonsku
v 1écbé influenzy. Selektivni inhibitor RNA polyme-
razy dependentni virové RNA.

Soucéasny stav znalosti:

In vitro prokazan efekt proti viru SARS-CoV-2. An-
tivirotikum ma priznivy bezpecnostni profil, z moz-
nych nezadoucich t¢inkti je dokumentovana hyper-
urikémie, prodlouZeni QTc intervalu a teratogenita.
Doposud bylo ukonéeno a publikovano nékolik ma-
Iych studii s riznym designem, které byly vesmeés
provedeny na hospitalizovanych pacientech s leh-
kym pribéhem plicni formy nemoci covid-19 v ¢as-
ném stadiu. Tyto studie prokazaly rychlejsi vymyce-
ni virové slizni¢ni naloZe [107], pripadné€ i rychlejsi
ustup horecky [108,109] ¢&i zlepSeni plicniho nalezu
na CT [110].

Favipiravir (Avigan) neni v CR registrovan, ale je
dostupny (viz web stranky SUKL).

U tézkych az kritickych forem nemoci covid-19
se na rozdil od lehké formy nemoci jevi, Ze stan-
dardni davkovani léku nenavozuje jeho t€innou
plazmatickou koncentraci [111].

Lécebné doporuceni:
e Doporucujeme pouziti favipiraviru zejména v ra-
né fazi nemoci u pacienttr s lehkou formou co-
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vid-19 nesplnujicich kritéria pro indikaci stan-
dardni 1écby, zvlasté pak u vysoce rizikovych ko-
morbidnich pacientu.

e Doporucené lécebné schéma:
D1 - 1 600 mg 2x denné per os, D2-D5 — maxi-
malné D14 - 600 mg 2x denné& per os [112].

Uroveii doporuéeni: slaba

Lopinavir/ritonavir (L/R)

Pouzivan k peroralni 1écbé HIV déti od 2 let a do-
spélych v¢. téhotnych zen. Inhibitor proteazy 3CLpro
viru SARS-CoV-2 in vitro.

Soucasny stav znalosti:

Ve studiich u hospitalizovanych pacientt s leh-
kou nebo stfedné t€Zkou formou nemoci covid-19
nebyl prokazan efekt L/R (¢as do Kklinického zlep-
Seni, zkraceni doby hospitalizace, sniZzeni progrese
do tézké formy nemoci) [113,114].

Lécebné doporuceni:
e Nedoporucujeme pouZivani L/R v 1é¢b& nemoci
covid-19.

Danuravir/cobicistat

Pouzivan k peroralni 1éc¢bé HIV déti od 3 let a do-
spé€lych v¢. tehotnych Zen. Inhibitor protedz 3CLpro
a PLpro viru SARS-CoV-2.

Soucasny stav znalosti:
Lék neprokazal ti€innost proti nemoci covid-19
in vitro ani in vivo [115,116].

Lécebné doporuceni:
e Nedoporucujeme pouZivani tohoto léku v 1é¢bé
nemoci covid-19.

Ivermektin
- antiparazitikum

Soucasny stav znalosti:

Prokazal antivirovou aktivitu in vitro inhibici
transportu viru do cilové buriky a jeho replikace,
a to u vira Zluté zimnice, horecky dengue, Zika, HIV
a také SARS-CoV-2. K dosazeni plasmatické kon-
centrace léku nutné k antivirovému efektu pro-
kazanému in vitro je nutna 50-100x vyssi davka
nezli davka schvalena pro ¢lovéka [117]. Ma rov-
néZ protizanétlivy ucinek [118].

Mala randomizovana studie u hospitalizovanych
pacientd s lehkym covid-19 ukazala rychlejsi eli-
minaci virové slizni¢ni naloZe bez vlivu na délku
symptomu [119]. V malé retrospektivni praci auto-
Ii popisuji asociaci 1é¢by ivermektinem s reduko-
vanou hospitaliza¢ni mortalitou [120].

Lécebné doporuceni:
¢ Nedoporucujeme ivermectin do standardni tera-
pie covid-19 (s vyjimkou vyzkumnych tcelt).

Chlorochin/hydroxychlorochin - s/bez azitro-
mycinu

Soucasny stav znalosti:

Chlorochin je antimalarikum, z néhozZ je odvozen
hydroxychlorochin s mensimi neZiddoucimi t¢inky
a lékovymi interakcemi, ktery se pouziva navic
i v 1é¢bé systémovych onemocnéni pojiva. In vitro
chlorochin a hydroxychlorochin blokuji prenos vi-
ru do cilové buriky. Oba dva maji spole¢né s azitro-
mycinem imunomodulaéni efekt.

Bylo publikovano nékolik randomizovanych ¢&i re-
trospektivnich studii u nemocnych s lehkym i téz-
kym prtibéhem nemoci covid-19 s chlorochinem/
hydroxychlorochinem s nebo bez azitromycinu, kte-
ré neprokazaly efekt 1é¢by na progresi nemoci ani
na mortalitu [121-124].

Lécebné doporuceni:
e Nedoporucujeme pouziti chlorochinu/hydroxychlo-
rochinu s nebo bez azitromycinu v 1é¢bé covid-19.

Interferony

Soucasny stav znalosti:

Patri mezi cytokiny s in vitro i in vivo antivirovy-
mi u¢inky. V CR jsou registrovany a schvaleny pro
1é¢bu imunopatologickych a onkologickych onemoc-
néni. Vysledky studii s témito 1éky v 1é¢bé covid-19
nejsou konzistentni ani jednozna¢né interpretova-
telné [125-127].

Lécéebné doporuceni:
¢ Nedoporucéujeme interferony do standardni tera-
pie covid-19 (s vyjimkou vyzkumnych tcéeld).

Anakinra
Rekombinantni antagonista receptoru interleu-
kinu 1 (IL-1)

Soucasny stav znalosti:

Pri nemoci covid-19 je zvySena sérova hladina
IL-1. Jeho inhibice by tak mohla sniZit riziko/tiZi
sepse a tzv.“cytokinové boure”, jak bylo popsano
u jinych diagnéz [128,129].

Dosud publikované studie u pacienti s té€zkou
formou covid-19 (ARDS, pneumonie s t&ZSi respi-
racni insuficienci) jsou malé, s ¢etnymi limitacemi
[130,131], ze kterych efekt 1é¢by anti IL-1 nelze
jednoznac¢né interpretovat. Jsou nutné vétsi studie
vcetné srovnani se standardni 1é¢bou pacientti s téz-
kou formou nemoci covid-19, tj. systémovou korti-
koterapii.
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Lécebné doporuceni:
¢ Nedoporucujeme anakinru do standardni terapie
covid-19 (s vyjimkou vyzkumnych utceld).

Inosine pranobex (isoprinosine)

Soucasny stav znalosti:

Isoprinosine je imunomodulac¢ni 1ék indikovany
k terapii recidivujicich ¢i chronickych virovych in-
fekei a u imunodeficitnich stavii. Lék ptisobi na Si-
roké spektrum imunitnich dé&jt prostrednictvim
zvySeni proliferace Th1l lymfocyta a zvySeni aktivi-
ty NK buneék.

Jedina dosud publikovana studie o efektu isopri-
nosinu v 1é¢bé covid-19 deklarovala signifikantni
sniZeni mortality u starsich pacienttl pti ¢asné ne-
bo preventivni 1é¢bé isoprinosinem, studie ma vSak
znacné limitace, které znemoznuji zaujmout jedno-
znaéné doporucujici stanovisko [132].

Lécebné doporuceni:

e Nedoporucujeme isoprinosine do standardni te-
rapie covid-19 (s vyjimkou vyzkumnych tceld).

8. ZAVERECNE SHRNUTI

Souhrn sou¢asnych lé¢ebnych doporuceni v ram-
ci tohoto pozi¢niho dokumentu je prezentovan v ta-

bulce 1, sila doporuceni pro jednotlivé 1é¢by pak
v grafu 1.
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Plicni eozinofilni infiltraty
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SUMMARY

Eosinophilic lung diseases

Eosinophilic lung diseases comprise a wide range of disorders. The pulmonary differential diagnosis is broad
and very complex. Eosinophilic lung diseases (infiltrates) are characterized by (a) pulmonary infiltrates with pe-
ripheral eosinophilia, (b) tissue eosinophilia confirmed by a lung biopsy or (c) pulmonary infiltrates with evidence
of increased eosinophils in the bronchoalveolar fluid obtained by bronchoalveolar lavage. The authors present
a summary of the diagnosis, differential diagnosis and treatment of eosinophilic lung diseases.

Keywords: pulmonary infiltrates, eosinophilia

SOUHRN
Plicni eozinofilni infiltraty zahrnuji Sirokou skupinu onemocnéni. Diferencidlni diagnostika je Siroka a patii

s periferni eozinofilii, nebo b) tkanovou eozinofilii, potvrzenou plicni biopsii, nebo c) plicnimi infiltraty s prikazem
zvySeného poctu eozinofilt1 v bronchoalveolarni tekuting, ziskané bronchoalveolarni lavazi. Autori predkladaji sou-

hrn diagnostiky a diferencialni diagnostiky eozinofilnich plicnich infiltratt, véetné terapie.

Klicova slova: eozinofilni plicni infiltraty, eozinofilni granulocyt

UvoD

Plicni eozinofilni infiltraty (synonyma: plicni infil-
traty s eozinofilii, eozinofilni plicni onemocnéni, eozi-
nofilni pneumonie) jsou heterogenni skupinou cho-
rob, charakterizovanou zvySenym poc¢tem eozinofili
v dychacich cestach a/nebo plicnim parenchymu.
Tyto nemoci mohou byt provazeny periferni eozino-
filif s patologickym vzestupem eozinofilnich granu-
locytt v periferni krvi nad 0,7 x 109/1. Eozinofilni
plicni onemocnéni (infiltraty) jsou charakterizova-
ny: a) plicnimi infiltraty s periferni eozinofilii, nebo
b) tkanovou eozinofilii, potvrzenou plicni biopsii, ne-
bo ¢) plicnimi infiltraty s priikazem zvySeného poc-
tu eozinofilti v bronchoalveolarni tekutiné (BALte),
ziskané bronchoalveolarni lavazi. Normalni hladi-
na eozinofilnich granulocyti v BALte je méné€ nez
0,5-1 % z bunék pri vySetfeni diferencialniho roz-
poc¢tu. Pii alveolarni eozinofilii nachazime v dife-
rencialnim rozpoctu > 25 % eozinofilnich granulo-
cytt (typicky > 40 %) [1,2,3].

Eozinofilni onemocnéni plic jsou choroby s niz-
kou incidenci, 1ze ale predpokladat, Ze se inciden-
ce bude zvySovat. Svéd¢i pro to stoupajici vyskyt
atopickych a alergickych onemocnéni, pouzivani
novych 1ékt, ¢imZ roste pravdépodobnost poléko-
vych reakci, migrace obyvatel, zastoupeni plisni
v patogenezi eozinofilnich pneumonii u imuno-
kompromitovanych osob a narustajici pocet anti-
genu v Zivotnim prostredi.

ETIOPATOGENEZE A KLASIFIKACE

Eozinofilni granulocyt je diferencovany granulo-
cyt myeoloidni rady, ktery prednostné migruje do
submukoézni tkané. Eozinofily se diferencuji z CD34
pozitivnich prekurzort, které jsou spolecné i pro
bazofilni granulocyty. Béhem zrani eozinofilniho gra-
nulocytu dochazi k expresi receptoru pro IL-5, CC3
(receptor pro C-C chemokin), eotaxin-3 (CCL26),
MCP-3 (CCL7), MCP-4 (CCL13) a RANTES (CCL5) [4].
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Pro zrani a rust eozinofilnich granulocyta v kostni
dreni je zasadni produkce IL-5, IL-3, GM-CSF stro-
malnimi burikami, mastocyty a Th2 lymfocyty. Ths
buriky se vyviji z ThO pomocnych lymfocyta ve
vhodném prostredi (IL-4) pod vlivem transkrip¢ni-
ho faktoru GATAS3. Ten je zodpovédny za nasle-
dujici transkripéni zmény a projev Th, fenotypu.
Zraly eozinofil ma bilobarni jadro a obsahuje eozi-

Tabulka 1: Poéty eozinofilnich granulocytu v pe-
riferni krvi [22]

e Fyziologické relativni pocty eozinofiltl v periferni
krvi: 3-5 %

e Fyziologické absolutni poc¢ty 0,35-0,65 x 10°/1

e Mirna eozinofilie: 0,65-1,5 x 10°/1

e Stredni eozinfofilie: 1,5-5 x 109/1

e Vysoka eozinofilie: > 5 x 109/1

Tabulka 2: Zakladni déleni eozinofilii [22]

¢ Sekundarni eozinofilie — cytokiny indukovany
reaktivni fenomén

e Primarni (klonalni) eozinofilie — histologické,
cytogenetické nebo molekularni znaky klonality

¢ Idiopaticka eozinofilie — neni prokazana
neklonalni ¢i klonalni pri¢ina

Obrazek 1: Reaktivni eozinofilie, aspirat kostni
diené - eozinofilni fada bez morfologickych abnor-
malit. Obrazek poskytla MUDr. Jarmila Kissova,
Ph. D., Oddéleni klinické hematologie FN Brno.

nofilni granula. Polo¢as v krevnim ob&hu je 6-12
hodin, ve sliznicich preziva i nékolik tydnti, a je
jich zde az 100x vice neZ v periferni krvi. Horni
hranice normalniho poc¢tu eozinofilnich granulocy-
ta v periferni krvi je 0,65 x 10°/1. Eozinofilni gra-
nulocyt ma ulohu v prirozené i adaptivni imunité,
véetné alergickych reakci. Eozinofilie je reakei na
T bunéénou specifickou imunitni odpovéd [IL-5,
eotaxin, CCR3 (C-C chemokine receptor-3)], jejimz
pusobenim dochazi k migraci eozinofili do tkani
a nasledné degranulaci (bazicky protein, kationic-
ky protein, eozinofilni neurotoxin, eozinofilni pero-
xidaza, IL-2, IL-4, IL-5, TNFo , GM-CSF) [4,5,6,7].
Nejvyraznéjsim morfologickym znakem eozinofilu
jsou jeho eozinofilni granula. Pocet eozinofiltl v kr-
vi kolisa a za jejich patologicky vzestup je povaZo-
van pocet nad 0,7 x 10%/1 (tabulka 1, 2, obrazky 1,
2, 3).

Znamymi pri¢inami vzestupu poctu eozinofilnich
granulocytt jsou alergie, parazitarni choroby, auto-
imunitni zanétlivé nemoci pojiva, vaskulitidy ¢i ma-
lignity. Samostatnou jednotkou jsou hematologické
myeloidni a lymfoidni neoplazie spojené s eozinofilii.
Pokud nezjistime vyvolavajici pri¢inu eozinofilie, na-
zyvame onemocnéni idiopatické nebo kryptogenni.
Do této kateogorie patii i tzv. hypereozinofilni syn-
drom (eozinofily v periferni krvi > 1,5 x 10°/1 trva-
jici déle neZ 6 mésict, s organovym postiZenim, po
vylouceni klonalni eozinofilie; viz niZe).

Uloha eozinofilti v patogenezi plicnich eozinofil-
nich infiltrata je raznoroda. Eozinofilni granulocyt
muiZe byt pri téchto nemocech: 1) pomocnikem, sou-
¢asti obrany hostitele vii¢i parazittim; 2) neprite-
lem, zptisobujicim poSkozeni vlastni tkané v misté

Obrazek 2: Klonidlni eozinofilie, aspiraty kostni
diené - vyrazna proliferace eozinofilni granulopoé-
zy, morfologické atypie, vakuolizace cytoplazmy,
castecna degranulace a hypersegmentace jader. Ob-
razek poskytla MUDr. Jarmila Kissova, Ph. D., Oddé-
leni klinické hematologie FN Brno.
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zanétu; 3) nevinnym pasivnim pozorovatelem, je-
hoz pritomnost muZe byt pokusem organismu u-
tlumit nasledky zanétu.

V soucasné dobé neexistuje vSeobecné akcepto-
vatelna nebo optimalni klasifikace téchto chorob,
proto zde uvadime nékolik klasifikaci, jak se méni-
a Davise z roku 1994 ukazuje tabulka 3 [8,9]. Jed-
no z dalSich navrhovanych klasifika¢nich schémat
bylo dle Albertse, znazornéné v tabulce 4, orien-
tacné rozdeé€luje klinické jednotky na nemoci dy-
chacich cest a na nemoci plicniho parenchymu/
intersticia [10]. Posledni zde uvadéné klasifika¢ni
schéma podle Cottina (tabulka 5) je komplexni
a pouzitelné v klinické praxi pri diferencialni dia-
gnostice [1,2,3].

JEDNOTLIVE CHARAKTERISTIKY PLICNICH
EOZINOFILNICH INFILTRATU

NEMOCI DYCHACICH CEST

Asthma bronchiale
Fenotypickou klasifikaci astmatu s ohledem na
pritomnost eozinofilie a alergie uvadi tabulka 6 [11].

Alergicka bronchopulmonalni mykéza

Alergicka bronchopulmonalni mykéza je alergicka
s Thy lymfocyty a IgE asociovana reakce organis-
mu na kolonizaci dychacich cest plisnémi, se se-
kundarni zanétlivou destrukci plicniho paren-
chymu. Alergickd bronchopulmonalni aspergiléza
(ABPA) je forma alergické bronchopulmonalni my-
koézy, kde vyvolavajici pri¢inou je Aspergillus fu-
migatus. Diagnostika ABPA se opird o zjiSténi
bronchialniho astmatu, eozinofilii v krvi, sputu
a bronchoalveolarni tekutinég, precipitujicich proti-
latek proti aspergiliim v séru, pozitivniho kozniho
testu na Aspergillus_fumigatus, aspergilového anti-
genu v séru, zvySeného celkového sérového IgE,
zvySenych specifickych protilatek IgG a IgE proti
aspergilim, expektorace vazkého hnédého sputa,
prchavych plicnich infiltrat a centralnich bron-
chiektazii. Onemocnéni muZze vést k plicni fibréze.
Diagnosticka kritéria ABPA u CF a ABPA u AB (ta-
bulka 7) [1,2,3,12].

Bronchocentricka granulomatéza

Bronchocentricka granulomatéza (BCG) postihuje
plice, specidln€ bronchy, granulomatézni a nekro-
tickou prestavbou slizni¢ni vystelky. Ve vétSiné
pripadti je nemoc vyvolana hypersenzitivni reakci
na aspergily nebo jiné plisn€, v nékterych pripa-
dech vSak zlistava pri¢ina neznama. Histologicky
obraz BCG mtize byt pozorovan i u jinych chorob
(tuberkuléza, granulomatéza s polyangiitidou, my-
koézy, cysticka fibréza). BCG se tak uz dnes vétsi-
nou nechape jako samostatna jednotka, ale jako
projev rtiznych jinych nemoci.

Tabulka 3: Klasifikaéni schéma eozinofilnich one-
mocnéni plic [8]

Eozinofilni nemoci plic

Akutni eozinofilni pneumonie

Bronchocentricka granulomatéza

Chronicka eozinofilni pneumonie

Idiopaticky hypereozinofilni syndrom

Alergicka bronchopulmonalni aspergil6za

Parazitarni infekce

Asthma bronchiale

Lékové reakce

Churgtiv-Straussové syndrom

Obrazek 3: Regulace produkce eozinofila a chemo-
taxe [23]
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Obrazek 4: HRCT hrudniku pacienta s histologicky
ovéfenou eozinofilni pneumonii. Kondenzace v pe-
riferni horni tfetiné plic (archiv autoru)
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Idiopaticka hypereozinofilni obliterujici bron-
chiolitida

Hypereozinofilni obliterujici bronchiolitida je de-
finovana jako kombinace bronchiolitidy, periferni
a/nebo alveolarni eozinofilie, perzistujici bronchi-
alni obstrukce rezistentni k vysokym davkam
bronchodilatancii a kortikosteroidti. Bronchioliti-
da je potvrzena plicni biopsii a/nebo HRCT hrud-
niku ukazuje nalez bronchiolitis (centrilobularni
noduly a branching opacities). MiZe byt idiopa-
ticka nebo soucasti jiného systémového postizeni
(vaskulitidy, ABPA, polékového postiZeni) ¢i tézké-
ho bronchialniho astmatu. Pfi tkanové eozinofilii
mohou byt pritomny granulace trachey a bronchti
[3,13].

NEMOCI PARENCHYMU/INTERSTICIA

Intersticialni nemoci plic

U intersticidlnich nemoci plic (idiopaticka plicni
fibréza, sarkoidéza aj.) byva nékdy zjistén zvySeny
pocet eozinofil v bronchoalveolarni tekutiné z la-

Tabulka 4: Klasifikaéni schéma eozinofilnich one-
mocnéni plic [10]

Choroby dychacich cest

Astma

Alergicka bronchopulmondlni aspergiléza
Bronchocentricka granulomatéza
Eozinofilni bronchitida

Choroby parenchymu/intersticia

Spojené se znamym chorobnym procesem
e Bakterialni infekce (bruceléza, mykobakteriozy)
¢ Plisniové infekce (kokcidiomykoéza, Aspergillus)

¢ Intersticialni nemoci plic (idiopaticka plicni fibréza,
sarkoidéza, systémovy lupus erytematodes, eozino-
filni granulom)

e Hypereozinofilni syndrom

e Pneumonie vyvolana Pneumocystis jiroveci pti AIDS
e Parazitarni infekce

¢ Plicni vaskulitidy (Churg-Straussova vaskulitida)
e Hodgkinova nemoc

e Reakce na léky

e Rakovina plic

Idiopaticka eozinofilni pneumonie

¢ Jednoducha plicni eozinofilie

e Chronicka eozinofilni pneumonie

e Akutni eozinofilni pneumonie

vaze nad 5 %. Patogeneticky vyznam eozinofilti pri
téchto chorobach neni zcela jasny.

REAKCE NA LEKY

Se syndromem plicnich infiltrattr s eozinofilii se
spojuje uzivani celé rady 1ékti, k nimz se fadi napfi-
klad: bleomycin, sulfasalazin, metotrexat, nitrofu-
rantoin, tetracyklin, penicilinova antibiotika, klari-
tromycin, nesteroidni antiflogistika. Na strankach
www.pneumotox.com je mozZné nalézt 1éky induko-
vané eozinofilni plicni nemoci [14]. Reakce jsou
obvykle mirné. Pravdépodobné se lékové reakce
realizuji prostfednictvim specifickych imunologic-
kych reakci, kde 1ék nebo metabolit 1éku ucinkuje
jako hapten a vaze se na tkané nebo cirkulujici
proteiny s naslednou reakci imunitniho systému.
Prognéza byva prizniva, eozinofilni infiltraty obvyk-
le po ukonceni terapie mizi. Lékova reakce s eozi-
nofilif a systémovymi projevy (drug reactions with
eosinophilia and systemic symptomps - DRESS)
se prezentuje koZnimi projevy s horeckou, lymfade-

Tabulka 5: Klasifikaéni schéma eozinofilnich one-
mocnéni plic, vyuZitelné v klinické praxi [1,2,3]

EOZINOFILNi PNEUMONIE (PLICNI NEMOCI) NEURCENE
(NEZNAME) PRICINY (PRIMARNI)

Solitarni idiopaticka eozinofilni pneumonie
Idiopaticka chronicka eozinofilni pneumonie

Idiopaticka akutni eozinofilni pneumonie

Eozinofilni pneumonie u systémovych onemoc-
néni

Eozinofilni granulomatéza s polyangiitidou

Idiopaticky hypereozinofilni syndrom (lymfocytarni
nebo myeoloproliferativni varianta)

EOZINOFILNi PNEUMONIE (PLICNi NEMOCI) URCENE (ZNAME)
PRICINY (SEKUNDARNI)

Alergickd bronchopulmonalni aspergiléza (mykozy)
Eozinofilni pneumonie parazitarni

Eozinofilni pneumonie jiné infek¢éni pri¢iny (bakterie,
viry, houby, parazité)

Polékova eozinofilni pneumonie

JINA ONEMOCNENi PLIC S MOZNOU PRIDRUZENOU MIRNOU
EOZINOFILII

Organizujici se pneumonie

Astma a eozinofilni bronchitida
Idiopaticka plicni fibréza

Histiocytéza z Langerhansovych bunék
Sarkoidéza

Malignity
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Tabulka 6: Fenotypicka klasifikace astmatu s ohledem na pfitomnost eozinofilie a alergie [11]

1. Eozinofilni, alergické astma

Dominujicim znakem je pritomnost klinicky vyznamné alergie.
Eozinofilie v priiduskach rychle ustupuje po zavedeni
preventivni 1écby.

Zacina casto jiz v détstvi, byvaji pritomna a ¢asto jej predchazeji
jina alergicka onemocnéni (tzv. atopicky pochod).

II. Eozinofilni, nealergické astma

Dominujicim znakem je pritomnost vyrazné eozinofilie.

Zacina ve stfednim véku, alergologické vySetfeni je obvykle
negativni, pokud je alergie zjiSténa, nema vétsi klinicky vyznam.

autoimunit.

III. Non-eozinofilni, nealergické astma

Chybi jak pritomnost eozinofilie, tak klinicky vyznamné alergie,
jsou vSak pritomny bronchialni hyperreaktivita a typické
priznaky astmatu.

Zacina spiSe v dospé€losti, alergie nema vétsi klinicky vyznam.

Zavaznost byva spojena s nadvahou, jinymi komorbiditami
a Zenskym pohlavim.

nopatii, hepatitidou, hematologickymi abnormali-
tami s eozinofilii a atypickou lymfocyt6zou, eozino-
filni infiltraci organt (ledviny, srdce, plice, pankre-
as) [15]. Nejen léky, ale i toxiny a drogy vedou
k eozinofilnim onemocnénim plic [2].

Eozinofilni granulomatéza s polyangiitidou
(Churguv-Straussové syndrom)

Tento syndrom popsany v roce 1951 je velmi
vzacné onemocnéni. Postihuje hlavné dospélé, mezi
40-50 lety. Jedna se o klinicky syndrom, charakte-
rizovany dominantnim postiZenim plic bronchial-
nim astmatem, febriliemi, eozinofilii a progresivni
systémovou vaskulitidou. Pro diagnézu CSS byla
dosud platna kritéria American College of Rheu-
matology z roku 1990: biopticky prokazana vasku-
litida z biopsie postiZeného organu spolu se 4 z 6
nasledujicich kritérii (tabulka 8). V soucasné dobé
se ustupuje od nutnosti histologického prukazu
a diagndza je zaloZena na souboru klinickych pri-
znaku s podporou pozitivity ANCA protilatek [16,17,
18,19]. V brzké dobé s napétim ocekavame nova
diagnosticka kritéria ANCA asociovanych vaskuli-
tid. Etiologie je neznama, predpoklada se auto-
imunitni podklad. Patologicko-anatomicky obraz
je charakterizovan eozinofilnimi infiltraty v plicnim
parenchymu a vaskulitidou postihujici artérie ma-
1ého a stfedniho typu s nekrézou. Cetné granulo-
my nekrotizujici s lemem tvorenym eozinofily jsou
pritomny extravaskularné. V prvni fazi se objevuje
astma a alergicka rinitida. Druha faze, ktera muze
trvat i né€kolik let, je charakterizovana eozinofilii
v periferni krvi a tkdnovymi eozinofilnimi infiltraty.
Ve treti fazi jsou projevy systémové vaskulitidy (po-
stiZzeni srdce, CNS, ledvin, kloubt, svalt, ktize).
Onemocnéni je provazeno teplotou, anémii a tibyt-

kem hmotnosti. Pri rozvoji plicniho postizeni se
objevuje dusnost. Na skiagramu hrudniku jsou ne-
ostfe ohranic¢ené stiny, migrujici nebo pretrvavajici
s tvorbou kavit pri rozpadu. Plicni funkéni vySetre-
ni prokazuje ¢asto restriktivni ventila¢ni poruchu.
V bronchoalveolarni tekutiné prevazuji eozinofily.
jici v kongestivni srde¢ni selhani. Prognéza pacienti
s nelééenym Churgovym-Straussové syndromem
byva fatalni [16,17,18,19].

Parazitarni choroby

Syndrom plicnich infiltratt s eozinofilii pfi para-
zitarni infekci miZze byt manifestaci lokalni imuno-
dependentni eozinofilni reakce organismu na para-
a nejlépe charakterizovanou parazitarni eozinofilni
plicni chorobou je tropicka plicni eozinofilie. Ne-
moc je zpusobena filariézami (Wuchereria bancrofti
a Brugia malayi). Tyto organismy se vyskytuji v In-
dii, JiZni Americe a jihovychodni Asii. Onemocnéni
se projevuje plicnimi infiltraty a generalizovanou
lymfadenopatii. Periferni eozinofilie dosahuje ex-
trémnich hodnot, jsou zvySeny hladiny IgE a jsou
pritomny vysoké titry protilatek proti vyvolavajici-
mu agens. Nelécené onemocnéni vede ke vzniku
plicni fibrézy.

Jednoducha plicni eozinofilie (Lofflerova pneumo-
nie) byla poprvé publikovana Lofflerem v roce 1932
[20]. Lofflertiv syndrom je charakterizovan lehkym
pribéhem, prechodnymi a migrujicimi plicnimi in-
filtraty, minimalnimi respira¢nimi priznaky a eozi-
nofilii. Toto onemocnéni mizi ¢asto spontanné bé-
hem nékolika tydnti. Nemoc mutiZe vyvolat Ascaris
lumbricoides, Toxocara canis, Strongyloides sterco-
ralis.
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JINE CHOROBY SPOJENE S PLICNIMI INFIL-
TRATY A EOZINOFILII V KRVI A ALVEOLECH

Patri sem napriklad bronchogenni karcinom, Hodg-
kinova choroba, dalsi lymfomy, revmatologické cho-
roby (systémovy lupus erythematodes, polymyozi-
tida), vaskulitidy (granulomatéza s polyangiitidou),
rejekce transplantatu (chronicka obliterujici bron-
chiolitida), sarkoidéza, hypersenzitivni pneumoni-
tida ¢i mykobakterialni infekce.

Chronicka eozinofilni pneumonie

Onemocnéni postihuje ¢astéji jedince s atopiemi,
astmatem a alergickou rinitidou. Jeji pricina je ne-
znama. Zacatek choroby je nenapadny s protraho-

Obrazek 5: Diferencialni diagnostika eozinofilii z pohle

Anamnéza, fyzikalni vySetfeni, krevni obraz
a diferencialni rozpocet mikroskopicky, hodnoceni
klinické naléhavosti (napt. vysoky pocet eozinofilti,
poskozeni srdce)

/\

klinicky
naléhavé

klinicky
neni naléhavé

vanym prubéhem a progredujicimi respirac¢nimi
a celkovymi priznaky. V klinickém obraze nacha-
zime subfebrilie, inavu, kasel, ubytek hmotnosti.
Castéji postihuje Zeny a nekufaky. Diagnosticka
kritéria jsou nasledujici: 1) subakutni pribéh;
2) mirna hypoxemie; 3) difuzni periferné lokalizo-
vané infiltraty na skiagramu hrudniku (zrcadlovy
obraz plicniho edému, kde jsou infiltraty vice cen-
traln€); 4) krevni (leukocytéza, periferni eozinofilie)
a plicni eozinofilie v bronchoalveolarni lavazi (> 25 %,
respektive > 40 % eozinofiltl); 5) nepritomnost
parazitarni, plisniové ¢i jiné infekce, 6) absence
anamnézy lékové reakce; 7) promptni odpovéd na
kortikosteroidy 8) relaps po predé¢asném ukondceni
1écby. Prognoéza je dobra, lécba kortikosteroidy ale
musi trvat alespon 3 aZ 6 mési-
cl. Histologicky biopsie nemusi
ukazat eozinofilii, ale organizu-
jici se pneumonii [3,8,9]. HRCT
du hematologa nalez ukazuje obrazek 4.
Akutni eozinofilni pneumo-
nie
Vzacné onemocnéni postihuji-
ci mladsi jedince. Pri¢ina je ne-
znama. Prevazuji muzi a kuraci.
Diagnosticka kritéria obsahuji:
1) akutni febrilni choroba v trvani
5 az 7 dni; 2) respira¢ni nedosta-
te¢nost s hypoxemii; 3) difuzni in-
filtraty na skiagramu hrudniku;
4) v bronchoalveolarni tekutiné
zjiSténa eozinofilie > 25 %; 5) vy-

a vhodné dokon¢

§

hodnot pravdépodobnou diagnéz

u louéeni infekéni priciny; 6) rychlé
a kompletni vyléceni po 1écbé

i vySetreni

A

doSetri CEL s aspiraci kostni
drené a cytogenetickou
analyzou, trepanobiopsii
a FIP1L1-PDGFRA

pravdépodobné

pravdépodobné

kortikoidy; 7) nepritomnost re-
lapsu po preruSeni steroidni 1é¢-
by. Pacienti rychle reaguji na vy-
soké davky kortikoidu, obvykle
v priibéhu 24 az 48 hodin. Acko-
li onemocnéni mtiZe progredovat
do respira¢niho selhani, progno-
za je dobra. Histologicky proka-
zujeme eozinofilni infiltraty, di-
fuzni alveolarni posSkozeni [8,9,

reaktivni

CEL
neni
reaktivni

vysetfi reaktivni eozinofilii
(véetné T-bunécné klonality)

22].

reaktivni

vysetrl reaktivni eozinofilii
(vcetne T-bunécéné klonality)

neni
reaktivni

CEL - chronicka eozinofilni leukemie; HES — hypereozinofilni syndrom

idiopaticky

Idiopaticky hypereozinofilni
syndrom

Vzacna choroba neznamé pri-
¢iny, vyznacujici se trvalou nad-
produkci eozinofilt. Nemoc po-
stihuje Cetné organy (¢asto plice)
v dusledku infiltrace zralymi
eozinofily. Idiopaticky hypereozi-
nofilni syndrom (HES) je defino-
van pritomnosti eozinofilt v peri-
ferni krvi v po¢tu > 1,5 x 109/1,
trvajici déle nez 6 meésicu, s orga-
novym postiZenim, po vylouceni
klonalni eozinofilie ¢i sekundar-

HES
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ni eozinofilie. Viz obrazek 5. Od idiopatického HES
je treba odlisit hypereozinofilie klonalni (napriklad
zpusobené fuznim genem FIP1/PDGFRA, nebo pre-
stavbami PDGFRB) ¢i stimulaci eozinofilti klonalni-
mi T lymfocyty (lymfocytarni varianta hypereozino-
filie). PostiZeni plic se objevuje u 40 % pripadti HES.
Hlavni pri¢inou mortality pri HES je onemocnéni
srdce [21,22].

DIAGNOSTIKA

Plicni projevy jsou v ramci eozinofilnich plicnich
nemoci ¢asto nepatognomické. Vyskytuje se slabost,
Unava, teploty, hubnuti, kaSel, duSnost. Podrobnéji
jsou klinické projevy popsany u jednotlivych pfipa-
dui eozinofilniho onemocnéni plic (viz vyse). Klinic-
ky obraz zejména u starSich osob je modifikovany
projevy pridruZenych onemocnéni.

Lékar musi hledat odpovéd na otazku, co je pri-
¢inou eozinofilniho onemocnéni plic, a zda eozino-
fily poskozuji i jiné tkan€ a organy. Anamnesticky
zjiStujeme symptomy alergie, véetné alergické rymy,
senné rymy, astmatu a atopickych chorob. Cilené
se ptame na mozZnou expozici alergentim v praci
a ve volném case, uzivani 1ékui, informace o cesto-
vani, zvlasté do exotickych tropickych zemi.

Pri fyzikalnim vySetfeni vénujeme pozornost re-
spira¢nimu traktu, kardiovaskularnimu systému,
kuzi, brichu a lymfatickym uzlinam. Slezina muize
byt zvétSena pri nékterych parazitarnich chorobéach,
pri 1ékové alergii a pri malignich krevnich choro-
bach. LoZiska vaskulitidy na kuZi, spojivce nebo sliz-
nici tist mohou byt priznakem systémovych one-
mocnéni pojiva.

Zakladni vySetfeni odhalujici moZné priciny eozi-
nofilniho onemocnéni plic zahrnuji kompletni he-
matologické rozbory, biochemicka vySetreni (véetné
hladiny imunoglobulinu E, hladiny autoprotilatek).
Z infek¢nich pri¢in mohou eozinofilni plicni nemoci
Casto zpusobovat parazité a houby, proto je indiko-
vano vySetreni stolice na parazity a sérologicka vy-
Setreni na endemické parazity. Virové a bakterialni
infekce obvykle vedou k eozinopenii. Vhodné je
vysazeni 1ékl, které nejsou zcela nezbytné. Pri po-
dezfeni na alergickou reakci provadime testy na
atopii s riznymi alergeny. Patrame po myelopro-
liferativnich onemocnénich, malignitdch, autoimu-
nitnich chorobach pojiva a vaskulitidach. Provadime
sérologicka vySetreni na HIV (human immunodefi-
ciency virus 1) a herpesviry.

VySetreni prokazujici poSkozeni organu (tkani)
eozinofily zahrnuji standardni skiagram hrudniku,
vypocetni tomografii hrudniku (HRCT), echokardio-
grafii. Dalsi postup volime cilené podle paciento-
vych potizi. Pokud vznikne podezieni na poSkozeni
urcitého organu, je namisté nejdrive provedeni
zobrazovacich vySetreni a nasledné odebrani bio-
ptického vzorku na histologické zhodnoceni. Dife-
rencialni diagnostika je Siroka a obrazek 6 ukazuje
stru¢né jednotlivé diagnostické kroky [23,24].

Tabulka 7: Diagnosticka kritéria alergické bron-
chopulmonalni aspergilézy [1,2,3,12]

Pacient s bronchialnim astma

Celkové IgE nad 1 000 ng/ml

Specifické IgE a/nebo pozitivni kozZni test proti
aspergiltim

Specifické IgG proti aspergiliim

Eozinofilie v periferni krvi (1 000 bunék/pl)
Centralni bronchiektazie na HRCT hrudniku
Oboustranné plicni infiltraty

Pacient s cystickou fibrézou

Klinické priznaky (zhorSeni CF, zhorSeni kaSle,
dusnosti, poslechovy nalez, sniZeni tolerance zatéze)

Celkové IgE nad 1 000 ng/ml

Specifické IgE a/nebo pozitivni kozni test proti
aspergiliim

Specifické IgG proti aspergilim
Plicni infiltraty

Tabulka 8: Diagnosticka kritéria Churgova-Strauss-
ové syndromu [16,18]

Lanhamova kritéria (Lanham, 1984)

e Astma
e Pocet eozinofilt1 > 1,5 x 109/1

e Systémova vaskulitida postihujici dva nebo vice
mimoplicni organy

Kritéria Americké revmatologické spole¢nosti
(1990)

Pro stanoveni dg. je nutné splnit 4 z 6 kritérii

e Astma

e Eozinofilie >10 % v diferencidlnim rozpoctu leuko-
cytt v krevnim obraze

e Neuropatie

e Prchavé (nefixované) plicni infiltraty na skiagramu
hrudniku

e Abnormality vedlejSich nosnich dutin

e Extravaskularni nalez eozinofilti

LECBA

V terapii eozinofilnich onemocnéni plic se uplat-
nuji zejména kortikosteroidy v davkach 0,5-1,0
mg/kg/den a dalsi imunosupresiva (cyklofosfamid,
azathioprin). Délka 1é¢by zavisi od charakteru one-
mocnéni a upravuje se individualné. U parazitar-
nich eozinofilnich pneumonii je indikovana terapie
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antihelmintiky (napriklad ivermektin) a rovnéZ kor-
tikosteroidy [25].

U chronické eozinofilni pneumonie obvykle za-
hajujeme lé¢bu glukokortikoidy v davce predniso-
nu 0,5 mg/kg/d - 1 mg/kg/d po dobu 2-4 tydnt
s postupnou detrakci, celkova doba 1é¢by je cca 6
meésict. Casté jsou relapsy po ukonéeni nebo sni-
zovani davky. U akutni eozinofilni pneumonie jsou
indikovany systémové kortikosteroidy ve vysokych
davkach peroralnich nebo intravenéznich (1-2 mg/
kg/d).

U alergické bronchopulmondlni aspergilézy je
rovnéz zakladem lécby kortikoterapie + inhalaéni
kortikosteroidy pri bronchialni obstrukci. Oralni
itrakonazol je podavan 16-32 tydnu k redukci my-
kotické kolonizace v plicich a je uzivan spolu s kor-
tikosteroidy ke sniZeni jejich davky a sniZeni fre-

kvence exacerbaci ABPA. Hladina sérového IgE se
muZe vyuzivat k monitoraci ucinnosti 1é¢by [1,2,3,
12].

Mepolizumab (anti-IL-5) je hrazen v 1é¢bé dospé-
lych pacientt s téZkym refrakternim eozinofilnim
astmatem, jestliZze dodrZuji zdkaz koureni a v pra-
béhu 12 meésict pred zahajenim 1écby je dokumen-
tovano nejméné 300 eozinofilti/ul periferni krve +
nejméne 4 téZké exacerbace astmatu v prubéhu 12
mésictu pred zahajenim 1écby, navzdory vysokym
dennim davkam inhalac¢nich kortikosteroidt a pri-
dané maximalni udrZovaci 1é¢bé&, nebo uZivaji pe-
roralni kortikosteroidy v davce ekvivalentni nejmé-
né 5 mg prednisonu denné alesporn po dobu 6
mésicu pred zahajenim lécby. V pripad€, Ze ne-
mocni uZivaji peroralni kortikosteroidy v davce
ekvivalentni nejméné 5 mg prednisonu denné po

Tabulka 9: Biologicka 1écba u téZkého eozinofilniho bronchiilniho astmatu, uZivana s cilem ovlivnéni

hladiny eozinofilu

Cil Lék (vybér nékterych z nich) Davkovani

IL-4R dupilumab 400-600 mg s. c. inicialné, dale 200-300 s. c. a 2 tydny
IL-5 mepolizumab 100 mg s. c. a 4 tydny

IL-5R benralizumab 30 mg s. c. prvni 3 davky, dale 30 mg s. c. a 8 tydnut
IL-5 reslizumab 3 mg/kgi.v. a4 tydny

IL-13 tralokinumab ve fazi klinického testovani

IL-13 lebrikizumab ve fazi klinického testovani

IL-4R pitrakinra ve fazi klinického testovani

Obrazek 6: Diagnostické kroky pro eozinofilni plicni nemoci [23]

Eozinofilie v krvi/plicni eozinofilie
(indukované sputum/BAL)
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dobu alespont 6 mésica pred zahajenim 1écby, je
nutny prukaz vySe uvedené eozinofilie v periferni
krvi v pribéhu 12 meésicti pred zahdjenim systé-
mové Kkortikoterapie. Podobna kritéria nasazeni
pro tézké refrakterni eozinofilni astma ma i benra-
lizumab (anti-IL-5R) [11,26]. MoZnosti biologické
lécby (monoklonalni protilatky ¢i inhibitory) vyvi-
nuté s cilem ovlivnit hladinu eozinofilt u bronchi-
alniho astmatu a umoznujici jejich vyuziti i u ji-
nych nemoci spojenych s eozinofilii ukazuje
tabulka 9.

Standardni indukéni 1éébou EGPA je kombinace
kortikosteroidt s cyklofosfamidem nebo kortikoste-
roidu s rituximabem (monoklonalni protilatka vazi-
ci se na CD20 lymfocytti) [19]. Jako dal$i moZnost
muzZeme zvazZovat mepolizumab. V pripadé EGPA
byla publikovana Wechslerem a kol. randomizova-
na, placebem kontrolovana a dvojité zaslepena
studie, do které byli zarazeni pacienti s relabuji-
ci/refrakterni EGPA, uZivajici davku kortikostero-
idu (prednisolon/prednison 7.5 mg do 50 mg/d)
po dobu vice neZ 4 tydnt. Pacienti dostavali
300 mg mepolizumabu podkoZzné (trojnasobek
davky oproti AB) kazdé 4 tydny po dobu 52 tydnu.
Klinicky pfinos (benefit) byl definovan jako: dosa-
Zeni remise (dle Birmingham Vasculitis Activity
Score) nebo 50% a vyssi sniZzeni davky oralnich
kortikosteroidti béhem 48. az 52. tydne nebo Zad-
né relapsy. Remise byla definovana nasledujicim
zplisobem: remise 1 jako BWAS O + davka oralni
GK 4 mg/d a méné, remise 2 jako BWAS O + oralni
GK 7,5 mg/d a méné. U mepolizumabu oproti pla-
cebu byl zaznamenan klinicky prfinos 1 u 78 %
oproti 32 % pacientti, a 87 % pacientt oproti 53 %
pacientti s placebem zaznamenali klinicky pfi-
nos 2 (oba P < 0,001). Byl zaznamenan vliv na po-
kles eozinofilt (eozinofily mensi nez 150 bunék/ml
u 72 % pacientt 1é¢enych mepolizumabem oproti
43 % pacientu s placebem) [27,28].

V pripadé idiopatického HES je rovnéz indikova-
na lécba kortikoidy v prvni linii. Pokud kortikoidy
nemaji efekt, pomaha interferon alfa (IFN) nebo
u nemocnych s prokdzanym faznim genem FIP1/
PDGFR tyrozinkinazovy inhibitor imatinib [29]. Ve
studii Roufosse a kol. byla prokdazana ucinnost
mepolizumabu v davce 300 mg s. c. 1x mési¢né
u pacientt s HES (FIP1/PDGFRA negativnim). Ve
skupiné lé¢enych mepolizumabem oproti placebu
se 0 50 % snizil vyskyt recidiv onemocnéni [30].
Zarazeni byly nemocni s HES, ktefi méli v anam-
néze alespon jednu recidivu, vedouci k navySeni
davky stavajici 1é¢by, a hodnoty eozinofila v peri-
ferni krvi nad 1 x 109/1.

PROGNOZA

Prognoéza zavisi na charakteru eozinofilniho plic-
niho onemocnéni. MtiZe nastat relaps po preruse-
ni 1écby kortikosteroidy, nebo po jejim ukonceni.

Eozinofilni pneumonie mohou prejit do chronického
stadia s obrazem intersticialni plicni fibrézy. Prav-
dépodobnost ireverzibilniho organového postizeni
v8ak nezavisi na absolutnim po¢tu v8ech eozinofi-
Iti, ale na poc¢tu metabolicky aktivnich eozinofilti
s toxickymi granulacemi.
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Nova definice WHO extenzivné rezistentni
tuberkulozy (XDR-TB)

J. Wallenfels

Narodni jednotka dohledu nad tuberkul6zou, Fakultni nemocnice Bulovka, Praha

Svétova zdravotnicka organizace prijala novou
definici extenzivné rezistentni tuberkulézy (XDR-
TB): XDR-TB je TB zpusobena kmeny Mycobac-
terium tuberculosis (M. tuberculosis), ktera spl-
fnuje definici multirezistentni nebo rifampicin
rezistentni TB (MDR/RR-TB) a ktera je souc¢asné
rezistentni k jakémukoli fluorochinolonu a ales-
poni jednomu dalSimu léku ze skupiny A. Fluo-
rochinolony zahrnuji levofloxacin a moxifloxacin,
nebot se jedna o fluorochinolony doporué¢ené WHO
jako soucast kratkych i dlouhych 1é¢ebnych reZi-
mu. Skupinu A (nejt¢innéjsi léky druhé linie) tvori
v soucasnosti levofloxacin nebo mefloxacin, beda-
quiline a linezolid. Proto XDR-TB je MDR/RR-TB,
ktera je rezistentni k fluorochinolonu a bud beda-
quilinu, nebo linezolidu (nebo obéma). Léky skupi-
ny A se mohou v budoucnu meénit, s tim by se ménily
i 1éky, rezistence, k nimZ by znamenala XDR-TB,
aniZ by bylo nutné definici XDR-TB ménit.

Svétova zdravotnicka organizace rovnéz zavedla
noveé definici tzv. pre-XDR-TB: Pre-XDR-TB je TB
zpusobena kmeny M. tuberculosis, ktera spliiu-
je definici MDR/RR-TB a ktera je soucasné re-
zistentni k jakémukoli fluorochinolonu.

Definice MDR-TB se neméni: MDR-TB je TB re-
zistentni alespon k rifampicinu a isoniazidu.

Nové definice plati od ledna 2021.

Definice XDR-TB platna do prosince 2020 byla:
XDR-TB je MDR/RR-TB, ktera je soucasné rezis-
tentni k jakémukoli fluorochinolonu a alespori jed-
nomu injekéné podavanému léku druhé linie (ca-
preomycin, kanamycin a amikacin).

Duvodem zmeény definice XDR-TB jsou nedavné
zdsadni zmény v 1é¢bé MDR/RR-TB (zavedeni plné
peroralnich rezimut, deprioritizace injekéné podava-
nych 1ékt). PouZivani nové definice XDR-TB kompli-
kuje skutecnost, Ze pro testovani citlivosti k beda-
quilinu a linezolidu existuji pouze fenotypické testy,
a i ty nejsou béZné dostupné. Tento problém se ne-
tyka definice pre-XDR-TB.

Na svété bylo v roce 2019 hlaseno 206 030 pri-
padu MDR/RR-TB, odhadovany skute¢ny pocet no-
vych pfipadu ¢ini 465 000. V Ceské republice bylo
v roce 2019 hlaSeno 8 pripadit MDR-TB.

LITERATURA

1. Meeting report of the WHO expert consultation on the de-
finition of extensively drug-resistant tuberculosis, 27-29
October 2020. Geneva: World Health Organization; 2021.
CC BY-NC-SA 3.0 IGO.

2. UZIS CR. Zékladni piehled epidemiologické situace ve vy-
skytu tuberkulézy v Ceské republice v roce 2019. https://
www.uzis.cz/res/f/008314 /tbc2019-cz.pdf, cit. 29. 1. 2021.



42

StTup. PNEUMOL.

PHTHISEOL.,

81, 2021, ¢. 1, s. 42

Doc. MUDr. Otakar M

WO v

éricka, CSc. - oslavil

85. narozeniny

Dne 19. brezna 2021 se doziva v plné svéZesti
i v dobé covidové 85. narozenin dlouholety vyznam-
ny pracovnik I. kliniky tuberkulézy a respira¢nich
nemoci, 1. LF UK a VFN pan doc. MUDr. Otakar Mé-
ricka, CSc.

Docent Méricka se narodil v Praze, jeho otec byl
pravnik, matka v domacnosti. Absolvoval Gymna-
zium Jana Nerudy v Hellichové ulici v Praze 1.
V roce 1954 zahjjil studium mediciny na tehdejsi
Fakulté vSeobecného lékarstvi Univerzity Karlovy
v Praze, zde promoval v roce 1960 a po Sestimésicni
vojenské prezencéni sluzbé nastoupil jako sekun-
darni 1ékar na interni oddéleni nemocnice v Pisku,
kde pracoval do roku 1961. Poté byl prijat jako se-
kundarni lékar na plicni oddéleni Nemocnice Pi-
sek, kde v roce 1963 sloZil atestaci z oboru tuber-
kuléza a respira¢ni nemoci.

V roce 1965 byl prijat doc. Levinskym na I. klini-
ku TRN 1. LF UK, se kterou je svazano jeho medi-
cinské pusobeni dodnes. V roce 1968 slozil ate-
staci z vnitfniho 1ékarstvi 1. stupné a o deset let
pozdéji byl jmenovan odbornym asistentem klini-
ky. V roce 1986 obh4jil kandidatskou diserta¢ni
praci na téma ,Cytologickd diagnostika broncho-
genniho karcinomu® a byla mu priznana védecka
hodnost kandidata véd. V roce 1991 byl habilito-
van, jeho habilita¢ni prace byla na téma “Broncho-
genni karcinom na I. klinice tuberkulézy a respi-
rac¢nich nemoci®.

Do historie 1. kliniky TRN se docent Méricka za-
psal jako Siroce erudovany pneumolog s rozsahly-
mi znalostmi v oblasti bronchogenniho karcinomu
a renomovany pneumologicky cytolog, vySkoleny

MUDr. Petrem Helbichem, CSc. V klinickém vyzku-
mu tykajicim se bronchogenniho karcinomu tizce
spolupracoval hlavné s doc. MUDr. FrantiSkem Ma-
choldou, CSc.

Doc. Méricka se t. €. nadale vénuje pneumologic-
ké cytologii v ramci cytologické laboratore Kkliniky.
Celkem v letech 1991-2014 vySkolil 35 klinickych
cytologtl. Do roku 2015 vykonaval funkci predsedy
Sekce pneumologické cytodiagnostiky pri CPFS.
Je dlouholetym ¢lenem vyboru Spole¢nosti klinic-
ké cytologie.

Doc. Méricka neZije jenom medicinou, jeho zaj-
my jsou opravdu velmi Siroké. Amatérsky péstuje
malifstvi, je numismatik, sbird nerosty a je nada-
nym vypravééem humornych pfibéhti. Doma ma
velkou oporu ve své manzelce, se kterou v roce
2014 oslavili zlatou svatbu. Ma radost i ze svych
déti a vnoucat.

Mily Otiku, dékujeme Ti za léta prace na I. klini-
ce tuberkulézy a respirac¢nich nemoci, za mnoho
dobrého, co jsi pro pacienty i spolupracovniky vy-
konal, za Tvé pratelstvi a altruismus, se kterym jsi
vzdy rad rozdavat své védomosti. K Tvym 85. na-
rozenindm Ti prejeme pevné zdravi, pohodu a staly
zajem o vSe, co mas rad.

Prof. MUDr. Jifi Homolka, DrSc.
a spolupracovnici
I. klinika TRN, 1. LF UK a VFN v Praze
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K Zivotnému jubileu
primara MUDr. Bohumila Matulu

V tychto drioch sa vyznamného Zivotného jubilea
doziva priatel a kolega MUDr. Bohumil Matula, le-
kar-pneumoftizeolég, primar Oddelenia funkénej
diagnostiky Specializovanej nemocnice sv. Svora-
da v Nitre na Zobore.

Narodil sa 3. marca 1961 v Nitre. Detstvo a mla-
dost preZil v nddhernom prostredi byvalého grof-
skeho kastiela v Hornych Lefantovciach, v ktorom
sidlil uistav na liecbu tuberkulézy ako sticast Kraj-
skej tuberkuldéznej liecebne v Nitre na Zobore.
Vyrastal v rodine znameho plucneho lekara
MUDr. Franti§8ka Matulu, ktory
tu v tstave posobil nielen v 16z-
kovej casti, ale dlhé roky viedol r
aj Oddelenie diagnostiky a kul-
tivacie mykobaktérii, v tom ¢a-
se ¢o do poctu vySetreni naj-
vacsie v ramci Slovenska.

Po maturite na gymnaziu
v Nitre v roku 1980 pokracoval
v otcovych Slapajach nielen
Studiom na Lekarskej fakulte
Univerzity Komenského v Bra-
tislave a po promoécii v roku
1986 ako mlady lekar aj nastu-
pom do rovnakého zariadenia,
aby nakoniec zakotvil v profes-
nej drahe pneumoftizeoldga.
Spociatku pracoval na 16zko-
vom oddeleni tuberkulézy a re-
spira¢nych chordb, kde absol-
voval atestacie z interného
lekarstva 1. stuprnia (1990) a nadstavbového od-
boru tuberkuléza a pIticne choroby (1994). UzZ po-
Cas prace lekara pri 16Zku pacienta sa intenzivne
zaujimal o diagnostické metédy v pneumoldgii —
broncholégiu a funként diagnostiku. Prave funké-
na diagnostika dychania a krvného obehu sa mu
v odbore pneumoldégia a ftizeoldgia stala jeho celo-
Zivotnym profesijnym tidelom. Vo vtedajSom tsta-
ve bolo uZ v roku 1968 primarom MUDr. Jozefom
Bizom zaloZené Oddelenie funkénej diagnostiky,
prvé de iure takto konstituované pracovisko na
Slovensku. Po uvoIneni primariatu tohto oddele-
nia bol riaditefom MUDr. Stefanom Petrickom,
MPH od 1. 8. 1994 menovany za primara prave
MUDr. Bohumil Matula. Znamenalo to sti¢asne aj
jeho presun z Lefantoviec do zoborskej ¢asti tista-
vu. Tu sa svojou usilovnostou a dal$im cielavedo-
mym Studiom velmi rychlo zhostil problematiky
funkénej diagnostiky v pneumoldgii a popri vlast-

nom odbornom raste sa zacal intenzivne venovat
aj rozvoju celého oddelenia funkénej diagnostiky
po stranke personalnej, rozsirovaniu a zveladova-
niu pristrojového vybavenia a nan nadvazujuceho
rozvoja novych funkéno-diagnostickych metodik.
Tieto v plnej komplexnosti nesluzili uz len pre pa-
cientov s chorobami dychacieho tstrojenstva, ale
pri meniacom sa spektre ochoreni ¢oraz viac aj pre
pacientov s dalSimi pridruZenymi ochoreniami, naj-
ma kardiovaskularnymi. Oddelenie tak nadobuda
charakter nielen diagnosticky, ale aj diferencialne-
diagnosticky. MoZno spomentit
zavedenie, v slovenskych pod-
mienkach stdle ojedinelého, spi-
roergometrického vySetrenia.
Velmi vyznamnym medznikom
v odbornej praci primara Ma-
tulu bol zaujem o spankové po-
ruchy dychania, spoc¢iatku iba
formou diagnostického skri-
ningu tychto portch, ktory vy-
ustil do postupného budovania
a komplexného dobudovania
spankového laboratéria, akre-
ditovaného Slovenskou spolo¢-
nosfou spankovej mediciny.
Tychto chorych nielen diagno-
stikuje, ale zabezpecuje im
pristroje na doméace pretlakové
dychanie a monitoruje priebeh
ochorenia v pneumologickej am-
bulancii bezprostredne nadva-
zujucej na oddelenie funkénej diagnostiky. Vyuzi-
vajuc diagnosticky potencial oddelenia funkénej
diagnostiky tak v ambulancii méZe realizovat dia-
gnostiku, diferencidlnu diagnostiku a lie¢bu pacien-
tov s intersticidlnymi pIticnymi ochoreniami réznej
genézy, napr. sarkoidézy, alebo idiopatickej pltcnej
fibrozy. Pre idiopaticku plicnu fibrézu zriadilo Mi-
nisterstvo zdravotnictva SR v roku 2017 v nemoc-
nici osobitné pracovisko pre lie€bu a manaZzment
zriedkavych choréb, ktoré primar Matula odborne
zastreSuje.

Medzi spektrum metodik sticasného oddelenia
funkénej diagnostiky patri okrem metodik kom-
plexného funkéného vysSetrovania dychania napr.
vySetrovanie vydychovaného oxidu dusnatého, osci-
lometria u nespolupracujucich pacientov, z vySe-
treni kardiovaskularneho systému okrem vysSie
menovanych aj echokardiografické vySetrenia, kto-
ré primar Matula po ziskani prislusného certifikac-
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ného vzdelania v roku 2003 vykonava osobne, Hol-
terove monitorovania krvného tlaku, ¢i EKG, a i.

Velmi vyznamnou ¢rtou primara Matulu je tuZba
po neustalom vzdelavani sa v jednotlivych seg-
mentoch dnes uZ rozsiahlej oblasti funkéného vy-
Setrovania v pneumoftizeoldgii a kardiolégii, ale
i dalSich interdisciplinarne nadvézujucich oblasti-
ach, najmé polysomnografii. Zaroven vSak primar
Matula odovzdava trpezlivym, didaktickym sp6-
sobom svoje vedomosti a skusenosti dalSim leka-
rom, ktori maju zaujem venovat sa ¢i uz funkénej
diagnostike v pneumolégii, spAnkovym porucham
dychania, manaZmentu intersticialnych pIticnych
chordb, alebo echokardiografii, spiroergometrii
a dalsim kardiologickym vySetrovacim metédam.

Velmi vyznamnou sti¢astou jeho profesijnej dréa-
hy je i prednaSkova a publika¢na ¢innost na Slo-
vensku, v Cesku ale i zahranici. Jeho prednasky
vynikaju vyraznym didaktickym charakterom
a svojou zrozumitelnostou su pristupné nielen le-
karom nepracujtucim v odbore pneumoldgia, inym
zdravotnickym pracovnikom, ale aj laikom. Pred-
nasal na kongresoch CPFS a SPFS, aktivne ucasti
mal i na kongresoch Eurépskej respirologickej
spolo¢nosti v Berline, Amsterdame aj PariZi. Dote-
raz publikoval v domacich i zahraniénych ¢asopi-
soch viac ako 130 odbornych a vedeckych prac,
z nich viac ako 100 ako prvy autor, najmé v Studia
pneumologica et phthiseologica, Respiro, Via Prac-
tica, European Respiratory Journal a dalSich. Par-
ticipoval pri realizacii niekolkych medzinarodnych
klinickych studii, hlavne v problematike chronic-
kej obstrukénej choroby pltuc (OTIVACTO). V roku
2016 sa uspesSne zhostil organizacie XIII. Sloven-
sko-ceského a XVIII. Ceského kongresu spankovej
mediciny, ktory sa konal v Nitre.

Je ¢lenom Slovenskej lekarskej spolo¢nosti od
roku 1986, jej organizacnych zloZiek Slovenskej
pneumologickej a ftizeologickej spolo¢nosti, kde uz
druhé funkéné obdobie posobi vo vybore tejto od-
bornej spolo¢nosti. Dalej je ¢lenom Slovenskej spo-
lo¢nosti spankovej mediciny, bol ¢lenom byvalej
Slovenskej spolo¢nosti fyziolégie a patoldgie dy-
chania, z medzinarodnych c¢lenstiev Eurépskej re-
spirologickej spolo¢nosti. V roku 2011 bol Sloven-
skou lekarskou spolo¢nostou oceneny bronzovou
medailou ,Propter merita“.

V rokoch 1996-2009 zastaval v nemocnici pozi-
ciu predsedu lokalnej Etickej komisie.

Vyznamne participoval a participuje pri tvorbe me-
todickych usmerneni hlavného odbornika, priru-
¢iek spravneho vykonavania spirometrie a vySetre-
nia diftiznej kapacity pluc, ich interpretacie pre
praktickych lekarov v Ceskej i Slovenskej republi-
ke, pracuje v komisii Ministerstva zdravotnictva
SR pre tvorbu Standardnych diagnostickych a tera-
peutickych postupov. Svoje dlhoro¢né skuisenosti
z oblasti vySetrovania plicnych funkcii zhrnul spo-
lo¢ne s profesorom Petrom KriStufkom ako hlavny
spoluautor v 3. vydani monografie Funkcia dycha-
nia v klinickej praxi (2015).

Vysoka odbornost, profesionalita, zmysel pre no-
vé poznatky, schopnost rozpoznat prioritné fakty,
spravne ich analyzovat, formulovat jednoznac¢né
zavery, predostriet ich zrozumiteInym sposobom
nielen odbornej obci, ale i laickej verejnosti — cha-
rakterizuju osobnost jubilanta.

V jeho praci mu vytvara dobré rodinné zazemie
jeho manzelka, tiez lekarka. Spolu vychovali dnes
uz troch dospelych synov. Byva na Zobore v ro-
dinnom dome, ¢o mu umoznuje dochadzat do pra-
ce pesi, a tak i na sebe overovat principy funké¢ne;j
diagnostiky a kardiovaskularneho tréningu v pra-
xi.
Ti, ktori dr. Bohumila Matulu poznaju, si ho va-
Zia nielen pre vedomosti a rozhlad, ale aj pre Iud-
ské vlastnosti, najméi jeho skromnost i ochotu vzdy
pomoct.

Preto sa uiprimne pripajame ku vSetkym gratulan-
tom a Zelame mu esSte vela zdravia i mnoho uspes-
nych rokov v préaci, splnenia jeho tiiZob a zrealizo-
vanie planov vo vSetkych oblastiach jeho ¢innosti,
ktoré si vytycil, Zivotni pohodu v kruhu svojich naj-
blizsich.

Ad multos annos!

MUDr. Daniel Magula, CSc.,
MUDr. Plamen Kabaivanov,

za priatelov a spolupracovnikov
zo Specializovanej nemocnice
sv. Svorada Zobor, n. o.

doc. MUDr. Ivan Solovi¢, CSc.,
za Slovensku pneumologicku
a ftizeologickui spolo¢nost, SLS
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Navzdy nas opustil prim. MUDr. Jiri Baly

Dne 10. 1. 2021 nas po kratké nemoci navzdy
opustil nas kolega primar MUDr. Jiri Baly. Patril
k vyraznym osobnostem naseho oboru. Byl obli-
ben mezi svymi pacienty, a stejné tak byl obliben
mezi svymi kolegy, se kterymi byl vZdy pripraven
se podélit o své zkuSenosti z oboru.

MUDr. Jiri Baly se narodil 20. 12. 1956 v Kutné
Hore a zil v Uhlirskych Janovicich. Jeho matka by-
la urednici a jeho otec byl za-
meéstnancem Ministerstva za-
hraniéniho obchodu. Svému
rodnému kraji zlistal vérny az
do konce svého Zivota. Po ab-
solvovani  zakladni  Skoly
v Uhlifskych Janovicich studo-
val v letech 1971 az 1975 gym-
nazium v Kutné Hore a posléze
se vydal na studia mediciny do
Prahy. Prvni 1ékarskou fakultu
UK, obor vSeobecné lékarstvi
absolvoval v roce 1981 a hned
poté se vénoval naSemu oboru.
V letech 1981 az 1991 absolvo-
val studijni pobyt ve Vyzkum-
ném ustavu tuberkulézy a re-
spira¢nich nemoci na Bulovce,
kde soucasné pracoval jako se-
kundarni 1ékar. V roce 1991 se
vratil do svého rodného kraje
a nastoupil na oddéleni tuberkulézy a respirac-
nich nemoci v Kutné Hore jako samostatny lékar
oboru TRN. V roce 1993 pak toto oddéleni privati-
zoval a zah4jil svoji soukromou praxi, v niZ ispés-
né pokracoval az do své predc¢asné smrti.

Po celou dobu své medicinské praxe si prohlubo-
val odborné znalosti. V roce 1985 tispéSné slozil
atestaci I. stupné z oboru interniho lékarstvi a ro-
ku 1988 slozil atestaci z oboru TRN. V roce 1995
ziskal licenci vedouciho lékare pro obor TRN.
O osm let pozdéji mu byl udélen diplom celoZivot-
niho vzdélavani.

Prim. MUDr. Baly se vSak neomezoval pouze na
provoz své ordinace a sebevzdélavani, ale vyvijel
celou fadu profesnich aktivit, které ho stavély na
predni misto v naSem oboru. Od roku 1998 byl po
t¥i volebni obdobi ¢lenem vyboru Ceské pneumo-
logické a ftizeologické spolecnosti Ceské lékarské

spolec¢nosti Jana Evangelisty Purkyné. Vyznamné
se zaslouZil o zaloZeni SdruZeni smluvnich pneu-
moftizeologti CR, jehoz byl po fadu let pfedsedou
a posléze mistopredsedou. Byl ¢lenem lektorského
sboru CIPA, ¢lenem vyboru COPN a ¢lenem CPFS,
CSAKI, CSPVSSM, ERS.

MUDr. Jiri Baly vzdy usiloval, aby obor pneumo-
logie zaujimal dtistojné misto mezi ostatnimi me-
dicinské obory, a dokazal
uspésné skloubit zajmy celého
oboru, a to jak ambulantni
slozky, tak sloZky Itizkové. Ab-
solvoval desitky jednani tykaji-
cich se nasSeho oboru, jak na
Ministerstvu zdravotnictvi, tak
s jednotlivymi pojiStovnami,
kde Slo zejména o spravedlivé
ohodnoceni nasi prace. V této
souvislosti stoji za pfipomenu-
ti jeho aktivni ucast na jedna-
nich o dotaci pro dohled nad
TBC, dale pak na pripravé
a obhajobé vykonu v Sazebni-
ku seznamu vykont pro pneu-
mologii. Mimoradné vyznamna
byla jeho ui¢ast na tspésSnych
jednanich o zarazeni rtg hrud-
niku do vykonu nasi odbor-
nosti. Vyznamné se podilel na
jednanich o zvySeni bodového ohodnoceni funké-
nich vySetreni.

MUDr. Jifi Baly byl mimoradnou osobnosti. Vy-
znamneé se zaslouzil o zakotveni nasi odbornosti
v soucasném systému zdravotni péce. Vyznacoval
se velmi lidskym pfistupem k pacientiim a mimo-
radnou vstricnosti ke svym kolegtim. I pres znac¢né
pracovni vytiZeni se snazil plné€ vénovat své rodiné,
kterou nadevSe miloval.

V jeho osobé ztracime jednoho z prednich lékarta
oboru pneumoftizelogie. Prim. MUDr. Jifi Baly nam
vSem bude chybét.

Prim. MUDr. Pavla Nykodymova
ambulantni plicni oddéleni Ricany



46

StTup. PNEUMOL. PHTHISEOL., 81, 2021, ¢. 1, s. 46-47

Obsah 80. roéniku

V. Barta: Tuberkuléza stale aktudlni ... .. ... . . e 3
J. Wallenfels: Jaka je inkubacni doba tuberkulézy? . .......... .. .. ... .. ... .. ... . ... 5
A. Garchar, J. Muri, A. Pashchenko, D. Piovardi, I. Solovi¢, E. Rozborilova, I. Porvaznik,

B. Javorska, K. PuSkarova: Liecba XDR-TB: boj s veternymi mlynmi? ..................... 8
P. Dobakova: Farmakoterapia rezistentnej tuberkulézy pltic . ........... ... ... .. .. .. .. ... 15
L. Kober, I. Solovi¢, V. Siska: Vyvoj notifikacie tuberkulézy na Slovensku s pouZzitim

analyzy Casovych radov . . ... ... e e 22
V. Kolek, P. Jakubec, J. DoleZelova, J. Kufa, L. Morin, K. Neumannova, K. Langova:

Vyuziti pristroje SIMEOX pro usnadnéni expektorace u nemocnych s bronchiektaziemi ....... 27
S. Losse: Odesel velikan ¢eské mediciny prof. MUDr. Vitézslav Kolek, DrSc., FCCP ............. 34
V. Kolek, J. Vrabec: Vyro¢ni RAPPL a historicka ticast pneumologti na tétoakei .............. 36
Obsah 79. ToCnIKU . . . .o e 38
Rejstifk 79. roCniku . .. .o e 39
J. Zatloukal: CHOPN - odkud prichazime a kam sméfujeme ................ .. .. ......... 43
T. Michal¢ikova, K. Neumannova, M. Sal¢akova: Prinos telerehabilitace pro nemocné

s chronickou obstrukéni plicni nemoci . .. ... ... . e 47
M. Sova, B. Abrmanova, M. Surabova, S. Genzor, J. Mizera, O. Zela: (Ne)vysazovani

inhala¢nich kortikosteroidt v klinické praxi . ... ... ... ... .. i 54
I. Solovi¢, P. Dobakova, K. Dostalova: Poznamky pre klinika — pacient s tuberkul6zou

acovid-19 . 58

L. Solichova, Z. AntuSova: Provoz plicnich ambulanci a pracovist funkéni diagnostiky
v dobé koronavirové epidemie (pozi¢ni dokument FN HK pro potireby

hradeck€ho regionu) . . ... ... ... e e 62
M. Doubkovéa, Z. Adam, M. Doubek, T. Horvat, L. Pour, Z. Rehak, R. Koukalova, Z. Kral:

Diagnostika a 1é¢ba plicni formy histiocytézy z Langerhansovych bunék .................. 70
V. Vondra, M. Maly: Recentni strué¢né informace o iimrtnosti na respira¢ni onemocnéni

v roce 2018 v CeSKE TEPUDLICE . . . oo ittt et e ettt 76
H. Bartidkova: Zprava o konferenci Respira¢ni selhani a uméla plicni ventilace poradané

Evropskou respira¢ni spolecnosti (ERS) . . ... .. ... 88
S. Kos: Spolek plicnich pacientti COPN existuje uZ 20 let ... ... .. 91
M. Sova: Rezignujeme na medicinu zaloZenou na dukazech? ............. .. .. ... .. .. ..... 93
M. PeSek: Ohlédnuti za pneumoonkologii poslednich 451let . ......... .. .. .. .. ... .. .. ..... 87
L. Jakubikova: Plicni toxicita imunoterapie ... ... ... ... .. . . e 90
M. Drésslerova, M. Vasakova, L. Havel: Screening karcinomu plic — screeningové studie ........ 99

D. Skanderova, J. Skarda, T. Tichy, 'V. Kolek, G. Kofinkov4, Z. Kolaf: Soucasny stav
predikce odpovédi na 1é¢bu nemalobunécénych plicnich karcinomti z pohledu rutinni

diagnostiky. ZkuSenosti naseho pracoviSt€ . .......... .. .. .. . o i 110
M. Sterclova, M. Doubkova: Navrhy a pfipominky k pééi o pacienty s intersticialnim

plicnim procesem pri pandemii covid-19 .. ... ... L 117
M. Dzingozovova, K. Brat, J. Skrickova, Z. Merta: Plicni alveolarni mikrolitiaza .............. 124
V. Ka8ak: Astma a covid . .. ... e 131
M. Terl: Co by mél dnes védét (kazdy) pneumolog o biologické 1é¢bé astmatu . ............... 135
A. Tauchman: Analyza dispenzarni skupiny pacientti s CHOPN v praxi ambulantniho

pneumologa — zasadni vystupy ze sledovaného obdobi 10let ............ .. .. .. .. ...... 151

M. Plutinsky, K. Brat, M. Svoboda, J. Zatloukal, E. Volakova, P. Popelkova,

B. Novotna, P. Voglova, Z. Liptakova, O. Sobotik, A. Vlachova, M. Skrobackova,

V. KobliZek: Vliv sniZzené fyzické aktivity na dlouhodobé prezivani a mortalitu

pacientt s pokrocilou CHOPN . . ... . 157
J. Musil: Jsou nemocni s chronickou obstrukéni plicni nemoci (CHOPN)

diagnostikovani v asném stadiu? ... ... ... L e 166



47

O. Zela, S. Genzor, J. Mizera, O. Vencalek, L. Hajdova, P. Jakubec, J. Zatloukal,

S. Nadjarpour, M. Sova: Studie THERESE Study (vliv srde¢niho selhani se zachovalou

ejekeéni frakei na 2letou timrtnost pacientti s chronickou obstrukéni plieni nemoci -

protokol pro multicentrickou, prospektivni studii pripadta a kontrol .....................
M. Sova, O. Zela, J. Mizera, S. Genzor: Systémova terapie glukokortikoidy u covid-19 -

aktudlni data k srpnu 2020 . . ..
O. Meéricka: prof. MUDr. Jifi Homolka, DrSc. — sedmdesatilety ............... ... ... ... ....
Vybor CPFS v roce 2020 vyhlasuje dvé publika¢ni soutéZe . .................covvininnn...

V. BartoS: Intersticialni plicni procesy (IPP) — kam smeruji? ........... ... ... .. .. .......
J. Kufa, O. Fischer, P. Jakubec: Diagnostika lymfomti z pohledu pneumologa ...............
L. Fila, A. Grandcourtova, A. Bilkova, T. DousSova, P. Drevinek: Ivakaftor u dospélych

s cystickou fibrézou: plicni funkce a stav vyZivy béhem desetiletého sledovani .............
M. Sova, S. Genzor, E. Sovova, A. Ghazal Asswad, S. Nadjarpour: Hladina adiponektinu

a mnozstvi epikardialniho tuku u pacientt s obstruk¢ni spankovou apnoi ................
M. Dzingozovova, K. Brat, J. Skrickova, Z. Merta, V. Dostalova, P. Dostal, V. Bartos:
Plicni alveolarni proteindza . . .. ... ... i e e
Solovié, J. Svecova: Tuberkuldza je aj v ¢ase covid-19 problémom, aktualna situacia
zarok 2019 v Eurdépe a na Slovensku .. ... ... . e

Pt

Pobeha: Spolupraca pneumoléga a hrudnikového chirurga ............. ... ... ... ... ...
. Havel, G. Krakorova, M. Svatori, O. Ruzi¢kova: Bolestivost hrudni punkce a moZnost

jejiho ovlivnéni lokalni anestezii .. ....... ... .. . .
. Pekarova, M. Pekaf, A. Matulova: Plicni metastaza meningeomu ........................
. Bratova, L. Jakubikova, K. Brat: Kazuistika pacienta s metastatickym NSCLC -

~good respondera“ napri¢ liniemi aneb existuje vnimavy pacient pro vice druhti

onkologické 16ChY? . . . . . e
. La88an, M. Hajkova: Aktudalna situacia v odbore pneumoldégia a ftizeologia

v Slovenskej republike . . . .. ..
. Krakorova: Jubilant profesor MiloS PeSeKk . ... ... .. ... .. ...
J. Homolka: Za as. MUDr. Vasilem Bohutem . ......... .. ... .. .. .. . . . . . . . ...
EdiCni plan 2021 . . ...

E» UOT

Ux

)

Rejstrik 80. ro¢niku

6MWT 4/157 astma 4/131, 4/135
adenokarcinom 3/110 BCG vakcinace 2/58
adiponektin 5/193 benralizumab 4/135

ALK 3/110 biologicka lé¢ba astmatu 4/135
anti-PD1 3/90 BMI 5/193

antituberkulotika 1/8 bronchiektazie 1/27
antituberkulotika II. linie 1/18 cilena 1é¢ba astmatu /135



48

cladribine 2/70

covid-19 2/43, 2/58, 2/62, 3/117, 4/131,
4/175, 5/213

cysticka fibréza 5/193

cytostatika 2/70

DANTE 3/99

dexamethason 4/175

diagnostika lymfomua 5/185

diagnéza CHOPN 4/151, 4/166

DLCST 3/99

dupilumab 4/135

EGFR 3/110

epikardialni tuk 5/193

exacerbace 3/117

farmakoterapie rezistentni tuberkulézy 1/18

FEV, 1/27, 5/193

fluidotorax 6/220

glukokortikoidy 4/175

GOLD 2011 2/43

GOLD 2020 2/54

good responder 6/230

histiocytéza z Langerhansovych bunék 2/70

hrudni chirurg 6/219

hrudni punkce 6/220

hygienicka opatreni v ambulancich
proti covid-19 2/62

chemoterapie 3/87

CHOPN 2/43, 2/47, 2/54, 4/151, 4/157,
4/166, 4/170

IGRA test 1/5

imunosupresivni 1é¢ba 3/117

imunoterapie 3/90, 3/110

incidence TBC na Slovensku 1/22

inkubac¢ni doba TBC 1/5

intersticialni plicni procesy 3/117, 5/183

ITALUNG 3/99

ivakaftor 5/193

kalkosferity 3/124

karcinom plic 3/99

koronavirus 3/117

kortikoidy 2/70

koureni 2/70, 4/151

latentni tuberkulézni infekce 1/5

lavaz plic 5/203

1écba astmatu 4/135

lé¢ba MDR TBC 1/3, 1/18

léc¢ba NSCLC 3/110

1écba plicni formy LCH 2/70

lé¢ba TBC 1/5

lécba XDR-TB 1/8

1ékové interakce 2/58

lokalni anestezie 6/220

LUSI 3/99

lymfom 5/185

lymfopreliferativni onemocnéni 5/185

markery 6/230

meningiom 6/226

mepolizumab 4/135

metastaticky NSCLC 6/230

MILD 3/99

monitoring CHOPN 2/47

mortalita pacientat s CHOPN 4/157

mukostaza 1/27

multirezistentni TBC 1/3, 1/8, 1/18

mutace genti 2/70

NELSON 3/99

nemalobunéény plicni karcinom 3/110, 6/230

NLST 3/99

obstrukce bronchu 6/226

obstrukéni spankova apnoe 5/193

omalizumab 4/135

onkologicka lécba 6/230

OOPP 2/62

PD-L1 3/110

PET/CT 3/87

PET/MR 3/87

plicni alveolarni proteinaza 5/203

plicni alveolarni mikrolitidza 3/124

plicni funkce 5/193

plicni metastaza 6/226

plicni rehabilitace 2/47

plicni toxicita 3/90

pneumolog 6/219

pneumologie 6/219, 6/236

pneumonie 3/90

pneumonitida imunitné navozena 3/90

pneumoonkologie 3/87

pohybova aktivita 2/47

predikce 1é¢by NSCLC 3/110

predikce TBC 1/22

protiepidemicka opatfeni v ambulancich
proti covid-19 2/62

reaktivace TBC 1/5

resekce plic 1/8

reslizumab 4/135

respiracni fyzioterapie 1/27

rezistentni formy TBC 1/3

ROS1 3/110

screening karcinomu plic 3/99

screeningové studie 3/99

Simeox 1/27

spinocelularni karcinom 3/110

sputum 1/27

stav oboru pneumologie na Slovensku 6/236

surfaktant 5/203

TBC 1/3, 1/5, 1/8, 1/22, 2/58, 5/213

TBC na Slovensku 1/22, 5/213

telerehabilitace 2/47

terapie CHOPN 2/54

terapie inhala¢nimi kortikosteroidy 2 /54

THERESE Study 4/170

tuberkulinovy test 1/5

UKLS 3/99

umrtnost na CHOPN 4/170

umrtnost na respirac¢ni onemocnéni 2/76

vcasna diagnostika CHOPN 4/166

veék pacienta pri zachytu CHOPN 4/151

vinblastine 2/70

vyvoj plicnich funkci 4/151

XDR-TB 1/8





