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Tuberkulóza včera a dnes. 
A co bude zítra?

M. Koziar Vašáková

Pneumologická klinika, 1. LF UK, Fakultní Thomayerova nemocnice, Praha

Tuberkulóza (TB) byla od nepaměti až do roku
2020 druhou nejčastější smrtící infekční chorobou
světa (po AIDS). Od roku 2020 byla TB odsunuta
na 3. příčku díky pandemii covid-19, nicméně po
přechodném poklesu incidence i mortality dochází
opět ke vzestupu počtu nemocných i mrtvých. Více
než 50 let máme k dispozici základní řadu léků pro
léčbu této nemoci, a přesto na TB ročně umírá
1,45 milionu lidí, 8,8 milionu lidí ročně onemocní
a z toho je 1,1 milionu zároveň HIV pozitivních. Na-
víc jsou infikovány téměř 2 miliardy lidí, což před-
stavuje pool potenciálně nemocných v případě, že
budou oslabeni přidruženou nemocí nebo léčbou
potlačující imunitu. Z infikovaných osob onemocní
TB během života méně než 10 %, jedná se většinou
o děti a dospělé s poruchou buněčné imunity, ze-
jména podvyživené, alkoholiky, diabetiky, pacienty
po transplantacích, na protinádorové a imunosu-
presivní léčbě a na chronické dialýze. Navíc covid
zhoršuje prognózu a zvyšuje riziko smrti u jedinců
s koincidencí aktivní TB a covid. Není doposud
jasné, zda covid-19 může aktivovat či reaktivovat
latentní TB infekci, i když je to možné nebo vzhle-
dem k sekundární supresi buněčné imunity při co-
vidu u některých jedinců i pravděpodobné. 

Epidemiologická data TB jsou nejhorší v zemích
chudých, se špatnou dostupností zdravotní péče,
takže v osmi zemích světa v oblasti Indie a Jižní
Afriky je diagnostikováno 68 % všech nových pří-
padů tuberkulóz každoročně. V České republice je
epidemiologická situace příznivá, počet nových pří-
padů ročně v posledních letech nepřekračuje 400.
Významným epidemiologickým rysem TB ve vyspě-
lých zemích Evropy je relativně vyšší zastoupení
nemocných mezi legálními a ilegálními migranty ve

srovnání s rezidenty. Fenomén migrace s sebou při-
náší i vyšší výskyt rezistentních forem TB, zejména
multirezistentní TB (MDR TB), která představuje
poměrně závažný terapeutický problém. Stran léč-
by je totiž MDR TB fakticky i finančně daleko ná-
ročnější. Léčba totiž spočívá v podávání léků, které
ve své většině jsou nejen špatně dostupné (pouze
na mimořádný dovoz), ale i velmi drahé. Mezi nej-
dražší, ale zcela zásadní léky pro léčbu MDR TB
patří nové preparáty bedaquilin a pretomanid, kte-
ré jsou spolu s fluorochinolony základem léčeb-
ných kombinací, a jejich použití umožňuje zkrátit
léčbu MDR TB až na neuvěřitelných šest měsíců
oproti předchozím nejméně 18 měsícům. V součas-
né době se v ČR snažíme v kooperaci s MZČR o roz-
šíření specializovaných pracovišť pro léčbu MDR
TB, takže je v plánu vytvoření Centra pro MDR TB
nejen ve Fakultní Thomayerově nemocnici, ale i ve
fakultních nemocnicích v Hradci Králové a Brně.
Lze totiž předpokládat, že v kontextu migrace obyva-
tel z Ukrajiny do ČR a ostatních zemí Evropy dojde
k nárůstu MDR TB i u nás. 

V rámci naší odborné společnosti opakovaně ve-
deme jednání o zajištění lůžek a dostupnosti vakcí-
ny, tuberkulinu a léků pro TB, navíc nyní jednáme
i o změnách v nařízení izolace, daných vyhláškou.
Lze jen poděkovat všem našim lékařům v nemoc-
nicích i v ambulantních zařízeních za to, že kon-
trola TB v ČR je navzdory všem obtížím a demogra-
fickým i epidemiologickým změnám dobrá, a věříme,
že taková i zůstane.

REFERENCE

https://www.who.int/publications/i/item/WHO-UCN-TB-2022-2
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Aktuální epidemiologická situace TBC ve světě, 
na Ukrajině a v České republice

J. Wallenfels 

Národní jednotka dohledu nad tuberkulózou, FN Bulovka, Praha

SUMMAR Y

Current epidemiological situation of TB in the world, Ukraine and the Czech Republic
In 2021, 6.5 million cases of tuberculosis (TB) were reported globally; however, the WHO estimates that 10.6 mi -

llion people (134/100,000) developed the condition. As many as 1.6 million people (20/100,000) died of TB. The
increase in TB mortality to the 2017 level may be explained by worse access to the diagnosis and treatment 
of TB due to the COVID-19 pandemic. In Europe, TB primarily affects vulnerable populations such as migrants,
homeless people, prisoners or HIV-positive persons. The WHO estimates the incidence of TB in Ukraine to be
71/100,000. Approximately a third of cases are multidrug-resistant and one in five patients is HIV-positive. The
Czech Republic is among countries with the lowest TB rates globally. In 2021, 357 cases (3.4/100,000) were re-
ported to the national TB registry. Data for 2022 are not available as yet but the total number of TB cases is ex-
pected to rise in the Czech Republic, resulting from more reported cases of TB in Ukrainians due to the war in
Ukraine. Fortunately, TB rates in Ukrainian refugees are considerably lower than those estimated when the war
started.

Keywords: tuberculosis, epidemiological situation, Czech Republic, Ukraine

SOUHRN 
Celosvětově bylo v roce 2021 hlášeno 6,4 milionu případů TBC, podle odhadů SZO však onemocnělo 10,6 milio -

nu lidí (134/100 000). Na TBC zemřelo 1,6 milionu lidí (20/100 000). Horší přístup k diagnóze a léčbě TBC jako
důsledek pandemie covid-19 se promítl do nárůstu počtu úmrtí na TBC na úroveň roku 2017. V Evropě TBC po-
stihuje v první řadě zranitelné populace, například migranty, bezdomovce, vězně, HIV pozitivní apod. Na Ukrajině
SZO odhaduje incidenci TBC na 71/100 000. Přibližně každá třetí TBC je tam multirezistentní a každý pátý ne-
mocný je současně nakažen HIV. Česká republika se řadí ke státům s nejnižším výskytem TBC na světě. V roce
2021 bylo do Registru TBC hlášeno 357 případů (3,4/100 000). Údaje za rok 2022 ještě nejsou dostupné, je však
pravděpodobné, že celkový počet TBC v České republice meziročně vzroste, a to v důsledku nárůstu hlášených
TBC u Ukrajinců v souvislosti s válkou na Ukrajině. Příznivé je, že počty TBC u ukrajinských uprchlíků jsou vý-
razně nižší, než činily odhady na začátku války.

Klíčová slova: tuberkulóza, epidemiologická situace, Česká republika, Ukrajina

SITUACE TBC VE SVĚTĚ

Epidemiologickou situaci TBC v České republice
ovlivňuje mnoho faktorů. Jedním z nich je nepo-
chybně i situace s TBC ve světě. Ta se celkově až
do vypuknutí pandemie covid-19 v posledních le-
tech zlepšovala, i když geograficky značně nerov-
noměrně a pomalu. Pandemie covid-19 však tento
pozitivní trend zastavila a v některých oblastech
bohužel i obrátila. Celosvětově bylo v roce 2021 hlá-
šeno 6,4 milionu případů TBC, podle odhadů SZO
však onemocnělo 10,6 milionu lidí (134/100 000).

To představuje meziroční (2020/2021) nárůst inci-
dence TBC o 3,6 %. Více než 2/3 všech případů
TBC bylo hlášeno jen z 8 států světa (Indie, Indo-
nésie, Čína, Filipíny, Pákistán, Nigérie, Bangladéš
a Kongo (Kinshasa)). Podíl dospělých činil 89 %,
z nich 63 % byli muži. 7 % TBC nemocných bylo
současně HIV pozitivní. Odhad počtu nových pří-
padů rifampicin rezistentní TBC činí 450 000. Na
TBC v roce 2021 zemřelo 1,6 milionu lidí (mortalita
20/100 000), letalita je 15 %. Horší přístup k dia-
gnóze a léčbě TBC se promítl do nárůstu počtu
úmrtí na TBC na úroveň roku 2017. Dopad pande-
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mie COVID-19 na mortalitu TBC je rychlý, inciden-
ce reaguje až s určitým zpožděním. Rozvrat posky-
tovaných služeb v oblasti diagnostiky a léčby TBC
se totiž nejprve projeví u těch, kteří již TBC mají,
což vede ke zvýšení počtu úmrtí. Druhým důvo-
dem je relativně dlouhá doba mezi nákazou a roz-
vinutím onemocnění u TBC. TBC je 13. nejčastější
příčina úmrtí na světě (údaj za rok 2019) [1]. V Ev-
ropě TBC postihuje v první řadě zranitelné popu-
lace, například migranty, bezdomovce, vězně, HIV
pozitivní apod.

SITUACE TBC NA UKRAJINĚ

V roce 2021 bylo na Ukrajině hlášeno 19 793 pří-
padů TBC (45/100 000), SZO však odhaduje inci-
denci na 71/100 000. 70 % nemocných předsta-
vují muži (starší 15 let). Přibližně každá třetí TBC
je multirezistentní a každý pátý nemocný je sou-
časně nakažen HIV. Z globálního pohledu Ukrajina
nepatří mezi státy s vysokou náloží TBC, na evrop-
ské poměry je zde však incidence TBC vysoká, téměř
20× vyšší než v České republice. Výskyt multirezis-
tentní TBC řadí Ukrajinu mezi 10 nejpostiženějších
států světa, a to jak v absolutních, tak i v relativ-
ních ukazatelích [1].

SITUACE TBC V ČESKÉ REPUBLICE

Česká republika se řadí ke státům s nejnižším
výskytem TBC na světě. Dlouhodobý trend výsky-
tu je příznivý, jak ukazuje graf 1. Následující údaje
se týkají roku 2021. Hlášeno bylo 357 případů
(3,4/100 000). Je to nejméně v historii, poprvé prů-
měrně méně než 1 případ za den. Onemocnělo 251
mužů a 106 žen (poměr postiže-
ní mužů a žen byl 2,4 : 1). Podíl
dříve léčených byl 7 %. Zastou-
pení plicních TBC činilo 90 %
(322 případů). Nejvyšší nemoc-
nost TBC byla u mužů ve věkové
skupině 55–59 let (9,5 na 100 000
mužů), následovaná nemocností
ve věkové skupině 50–54 let (8,5
na 100 000 mužů), u žen ve vě-
kové skupině 25–29 let (4,6 na
100 000 žen). U dětí (ve věkové
skupině 0–14 let) bylo hlášeno 12
případů TBC, z toho 7 ve věkové
skupině 0–4 roky. Nejvíce pacien-
tů mělo bydliště či místo pobytu
v hl. m. Praze (85 případů, což je
6,7 na 100 000). Nad celostátním
průměrem počtu hlášených ne-
mocných dle kraje bydliště/místa
pobytu byly dále Královéhradec-
ký kraj (4,1 na 100 000), Plzeňský
kraj (4,0 na 100 000), Ústecký
kraj (3,9 na 100 000) a Jihomo-

ravský kraj (3,8 na 100 000). Nejpříznivější situace
byla ve Zlínském kraji se 7 případy (1,2 na
100 000). Podíl kultivačně pozitivních TBC činil 81
% (288 případů). Z epidemiologického hlediska nej-
závažnějších forem TBC, totiž TBC plic mikrosko-
picky pozitivních ze sputa, bylo zjištěno 151. Podíl
TBC nemocných narozených mimo Českou repu-
bliku činil 37 %. Jednalo se v absolutních číslech
o 132 případů (pro srovnání nejvyšší počet dosud
byl zaznamenán v roce 2008 a činí 186 případů)
celkem z 25 států, nejvíce z Ukrajiny (35 případů),
Rumunska (17 případů), Slovenska a Vietnamu
(po 15 případech). Pokud jde o způsob zjištění, pak
70 % TBC bylo zjištěno pro obtíže, 7 % při vyšetřo-
vání kontaktů, 6 % kontrolou osob z rizikových
skupin, 6 % pit vou a 11 % náhodně. Multirezis-
tentní TBC byla hlášena u 10 nemocných. Bezdo-
movců s TBC bylo nahlášeno 39, vězňů 3 a HIV
pozitivních 7. Na TBC zemřelo 37 nemocných. Po-
kud jde o výsledky hodnocení léčby případů TBC
hlášených v roce 2020 (hodnocení se provádí až po
12 měsících od jejího zahájení), pak dokumentova-
ného léčebného úspěchu (vyléčen + léčení ukonče-
no) bylo dosaženo v 67 % případů, 16 % nemoc-
ných zemřelo na TBC nebo z jiných příčin a ve
zbylých 17 % šlo buď o pokračování léčby, přeru-
šení léčby, selhání léčby, přestěhování nemocného
či údaje nebyly k dispozici [2,3]. 

Na data za rok 2022 si budeme muset ještě poč-
kat, statistická uzávěra registru TBC je až na kon-
ci dubna 2023. Je však pravděpodobné, že celkový
počet TBC v České republice meziročně vzroste,
a to v důsledku nárůstu hlášených TBC u Ukrajin-
ců v souvislosti s válkou na Ukrajině. Za 9 měsíců
války, tj. do 24. listopadu 2022, bylo v České re-
publice nahlášeno 48 TBC u ukrajinských váleč-
ných uprchlíků, z toho bylo 24 žen, 16 mužů a 8

Graf 1: Počet hlášených TBC v ČR, 1958–2021

Zdroj: ÚZIS ĆR, Registr TBC
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dětí. V 7 případech se jednalo o multirezistentní
TBC. 38 nemocných bylo diagnostikováno a léčeno
až v České republice, u 10 nemocných byla léčba
zahájena již na Ukrajině. K těmto počtům je třeba
připočíst dalších několik desítek případů u Ukra-
jinců, které s válkou nesouvisí. Příznivé je, že poč-
ty TBC u ukrajinských uprchlíků neeskalují (17 za
první tři měsíce války, 17 za druhé tři měsíce války
a 14 za třetí tři měsíce války) a celkově jsou výraz-
ně nižší, než činily odhady na začátku války [3,4]. 
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Operačná príručka WHO o tuberkulóze
Modul 4: liečba – liečba tuberkulózy rezistentnej na lieky, 
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SUMMAR Y

WHO Operational Handbook on Tuberculosis
Module 4: Treatment – drug-resistant tuberculosis treatment, 2022 update 
On December 15, 2022, the World Health Organization released the Operational Handbook on Tuberculosis, in-

forming on how to improve the treatment and care of patients with drug-resistant tuberculosis (TB). This docu-
ment contains two new recommendations – one for the use of a 6-month BPaLM regimen consisting of bedaquili-
ne, pretomanid, linezolid and moxifloxacin in patients with multidrug- or rifampicin-resistant TB (MDR/RR-TB)
and patients with additional fluoroquinolone resistance (pre-XDR-TB), and an additional 9-month all-oral regimen
in MDR/RR-TB patients in whom fluoroquinolone resistance has been ruled out. 

Keywords: all-oral regimen, treatment of multidrug-resistant tuberculosis

SÚHRN
15. decembra 2022 vydala Svetová zdravotnícka organizácia operačnú príručku WHO o tuberkulóze, v ktorej in-

formuje, ako zlepšiť liečbu a starostlivosť o pacientov s tuberkulózou rezistentnou voči liekom. Tento dokument ob-
sahuje dve nové odporúčania – jedno pre použitie 6-mesačného režimu BPaLM, zloženého z bedachilínu, pretoma-
nidu, linezolidu a moxifloxacínu u pacientov s multirezistentnou alebo rifampicín rezistentnou TB (MDR/RR-TB)
a pacientmi s dodatočnou rezistenciou na fluorochinolóny (pre-XDR-TB) a ďalší, 9-mesačný plne perorálny režim
u pacientov s MDR/RR-TB, u ktorých bola vylúčená rezistencia na fluorochinolóny.

Kľúčové slová: Plne perorálny režim, liečba multirezistentnej tuberkulózy 

ÚVOD

Tuberkulóza je celosvetovo jednou z hlavných in-
fekčných príčin smrti. Tuberkulóza rezistentná vo-
či liekom zostáva krízou verejného zdravia. 

15. decembra 2022 vydala Svetová zdravotnícka
organizácia „Konsolidované usmernenia WHO
o tuberkulóze, Modul 4: Liečba – liečba tuberkuló-
zy rezistentnej voči liekom na rok 2022“, v ktorom
informuje zdravotníckych pracovníkov v členských
štátoch o tom, ako zlepšiť liečbu a starostlivosť
o pacientov s tuberkulózou rezistentnou voči lie -
kom (DR-TB). Tento dokument obsahuje dve nové
odporúčania – jedno pre použitie 6-mesačného re-
žimu BPaLM, zloženého z bedachilínu, pretomani-
du, linezolidu a moxifloxacínu u pacientov s mul-

tirezistentnou alebo rifampicín rezistentnou TB
(MDR/RR-TB) a u pacientov s dodatočnou rezis-
tenciou na fluorochinolóny (pre-XDR-TB) a ďalši-
eho 9-mesačného úplne perorálneho režimu u pa-
cientov s MDR/RR-TB, u ktorých bola vylúčená
rezistencia na fluorochinolóny. Okrem toho konso-
lidované usmernenie zahŕňa existujúce odporúča-
nia týkajúce sa liečebných režimov pre TB rezis-
tentnú na izoniazid, dlhšie všetky perorálne
režimy, monitorovanie odpovede na liečbu, nača-
sovanie antiretrovírusovej terapie (ART) u pacien-
tov s MDR/RR-TB infikovaných vírusom ľudskej
imunodeficiencie (HIV) a použitie chirurgického
zákroku u pacientov liečených MDR-TB [1]. 

S t u d .  P n e u m o l .  P h t h i s e o l . ,  8 3 ,  2 0 2 3 ,  č .  1 ,  s .  7 – 1 0
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DOSTUPNOSŤ TESTOVANIA CITLIVOSTI 
NA LIEKY

Súčasné usmernenia pre liečbu DR-TB zdôraz-
ňujú potrebu prístupu k spoľahlivej dostupnosti
a zabezpečenej kvalite testovania citlivosti na lieky
(DST), ktoré majú poskytovať národné programy
TB (NTP). Tak ako v Českej republike, aj na Slo-
vensku je táto požiadavka realizovaná pre všet-
kých pacientov. Rýchle molekulárne testy odhalia
MDR/RR-TB a iné typy rezistencie, a takto získané
informácie môžeme použiť pri rozhodovaní o liečbe
[2,3]. V každej krajine je potrebné mať k dispozícii
rýchle molekulárne testy aspoň pre rifampicín, izo-
niazid a fluorochinolóny vzhľadom na to, že DST
pre tieto lieky je nevyhnutný pre výber najvhodnej-
šieho počiatočného režimu DR-TB. 

DST je potrebný aj pre potreby monitorovania
najmä pri liekoch, kde sa bežne nevykonáva testo-
vanie rezistencie, resp. tam, kde sa očakáva, že
prevalencia rezistencie lieku bude spočiatku nízka
(napr. pretomanid). DST pre rifampicín je povinný
vo všetkých prípadoch a DST pre fluorochinolóny
je povinný v prípadoch preukázanej rezistencie na
rifampicín. Je potrebné poznať v súčasnosti aj
DST pre lieky používané v novo odporúčaných re-
žimoch. Údaje z lokálnej TB DRS môžu poskytnúť
základné odhady prevalencie. 

Takmer všetky rýchle testy odporúčané WHO na
počiatočnú diagnózu TB zahŕňajú testovanie rezis-
tencie na rifampicín; rovnako najnovšia trieda tes-
tov amplifikácie nukleových kyselín (NAAT) zahŕňa
počiatočné testovanie na rifampicín a izoniazid.
Výsledky môžu byť k dispozícii v ten istý deň (au -
tomatizované testy), alebo do niekoľkých dní (ma-
nuálne testy), a možno ich tak použiť na rozhod-
nutie o počiatočnom režime liečby Hr-TB, alebo
niektorých iných foriem DR-TB. Okrem ich rých-
losti, niektoré z týchto testov môžu tiež poskytnúť
informácie o typoch mutácií, ktoré môžu ovplyvniť
výber liečby. Ak jedinou prítomnou mutáciou je
mutácia inhA, je pravdepodobné, že izoniazid mô-
že byť stále účinný pri zvýšenej dávke, zatiaľ čo
v prípade prítomnosti mutácie katG samostatne,
alebo zároveň s mutáciou inhA izoniazid už nie je
účinný ani pri vysokých dávkach. Niektoré testy
uvádzajú „nízku úroveň“ izoniazidovej rezistencie,
čo znamená prítomnosť iba mutácie inhA. Ak sa
zistí rezistencia na rifampicín, je potrebné okamži-
te vykonať rýchle molekulárne testy na dôkaz re-
zistencie na fluorochinolóny, aby bolo možné in-
formovať o rozhodnutí, aký režim použiť na liečbu.
Ak sa rezistencia na rifampicín nepotvrdí, rýchle
molekulárne testovanie sa odporúča na testovanie
rezistencie na izoniazid. V súčasnosti nie je do-
stupné rýchle molekulárne testovanie pre etambu-
tol, bedachilín, klofazimín, linezolid, pretomanid
a delamanid. Komerčne dostupné rýchle moleku-
lárne metódy detegujú 86 % (manuálne) a 93 %
(automaticky) kmeňov rezistentných na fluorochi-

nolóny. Rezistenicu voči fluorochinolónom možno
odvodiť z výsledkov molekulárneho testovania na
prítomnosť určitých mutácií gyrA a gyrB; avšak
len niektoré z genetických mutácií sú známe, ale-
bo je možné ich zistiť. Ak je to možné, je potrebné
zvážiť DST pre fluorochinolóny, najmä ak je preva-
lencia rezistencie na tieto lieky vysoká.

Národné protituberkulózne programy musia pra-
covať na vytvorení fenotypového DST pre všetky
lie ky na liečbu TB, pre ktoré teraz existujú dohod-
nuté spoľahlivé a reprodukovateľné metódy (napr.
bedachilín, klofazimín, delamanid, fluorochinolóny,
izoniazid, linezolid a rifampicín). Kritické koncen-
trácie pre rôzne lieky boli buď zavedené prvýkrát
(bedachilín, klofazimín, delamanid a linezolid), ale-
bo revidované (fluorochinolóny) v technickej kon-
zultácii WHO v roku 2017 [4]. Odolnosť voči 
etionamidu/protionamidu možno odvodiť z výsled-
kov molekulárneho testovania rezistencie na izo -
niazid (t.j. prítomnosť mutácií v oblasť promótora
inhA) použitím buď automatizovaných, alebo ma-
nuálnych molekulárnych testov. Citlivosť na etio -
namid/protionamid však nemožno odvodiť len na
základe neprítomnosti mutácie promotorového gé-
nu inhA v komerčne dostupných NAAT, pretože re-
zistencia môže byť daná inými mutáciami v géne
inhA a jeho promótora, a to mutáciami v ethA gé-
ne, ktoré nie sú detegované týmito NAAT. Štandar-
dizovaná fenotypová metóda DST pre pretomanid
sa vyvíja a pravdepodobne bude čoskoro k dispo-
zícii. Fenotypové DST pre cykloserín/terizidón,
etambutol, etionamid/protionamid, imipeném/
meropenem alebo kyselina p-aminosalicylová nie
je bežne odporúčaný, pretože výsledky môžu byť
nespoľahlivé [5].

Neschopnosť vykonávať DST rutinne u všetkých
pacientov napriek všetkému možnému úsiliu by
nemala byť prekážkou začať podávať pacientom
potenciálne život zachraňujúci režim MDR-TB;
lieč ba by sa však mala vždy zvážiť v kontexte po-
tenciálneho rizika predpisovania neúčinnej liečby.
Ak DST pre bedachilín a linezolid ešte nie je k dis-
pozícii, potrebuje lekár odhadnúť pravdepodobnosť
účinnosti používaných liekov na základe paciento-
vej anamnézy, typ rezistencie kontaktného alebo
indexového prípadu. Pri detských pacientoch nie
je vždy možné získať výsledok DST kvôli obtiažnos-
ti získania adekvátnej vzorky, alebo nedostatku ma-
teriálu na bakteriologický dôkaz, preto je návrh lie -
čebného režimu zvyčajne založený na type liekovej
rezistencie v indexovom prípade. Ak je odpoveď na
liečbu nedostatočná, je potrebné zvážiť nediagnosti-
kovanú rezistenciu voči lieku, alebo koexistenciu
citlivých a rezistentných organizmov u toho istého
pacienta, ako aj alternatívne vysvetlenia zlyhania
odpovede na liečbu (napr. slabá alebo nepravidel-
ná adherencia k liečbe, malabsorpcia, nedostatoč-
ná edukácia alebo podpora pacienta, imunitný re-
konštitučný zápalový syndróm alebo prítomnosť
komorbidít) [6].
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MOŽNOSTI REŽIMU V LIEČBE DR-TB 
U PACIENTOV S MDR/RR-TB 

Kľúčové faktory, ktoré definujú výber liečebného
režimu, zahŕňajú predchádzajúci profil rezistencie
voči liekom, expozíciu liekov na TB a anamnézu pa-
cienta, profil liekovej rezistencie blízkych kontak-
tov, vek pacienta, rozsah pľúcneho ochorenia TB
a lokalizácia extrapulmonálnych lézií TB. 

• Režim BPaLM (6 Bdq-Pa-Lzd-Mfx1): u pacientov
s MDR/RR-TB, kde je citlivosť na fluorochinolóny
potvrdená. Tento 6-mesačný plne orálny liečeb-
ný režim zahŕňa bedachilín, pretomanid, linezo-
lid a moxifloxacín. Moxifloxacín je možné vyne-
chať a pokračovať s režimom BPaL pre pacientov
s MDR/RR-TB a s potvrdenou rezistenciou na
fluorochinolóny.

• 9-mesačný plne orálny režim (4–6 Bdq (6 m) –
Lfx/Mfx-Cfz-Z-E-Hh-Eto alebo Lzd (2 m)/5 Lfx/
Mfx- Cfz-Z-E): u pacientov s MDR/RR-TB, u kto-
rých bola rezistencia na fluorochinolóny vylúče-
ná. 9-mesačný plne orálny režim zahŕňa beda-
chilín (používaný počas 6 mesiacov) v kombinácii
s levofloxacínom/moxifloxacínom, etionamidom,
etambutolom, izoniazidom (vysoká dávka), pyra-
zínamidom a klofazimínom (na 4 mesiace, s mož-
nosťou predĺženia na 6 mesiacov, ak u pacienta
pretrváva pozitívna mikroskopia spúta na konci
4. mesiaca liečby); s následnou liečbou levofloxa-
cínom/moxifloxacínom; klofazimínom, etambuto-
lom a pyrazínamidom (počas 5 mesiacov). Etio -
namid môže byť nahradený, napr. 2 mesiace po-
dávaným linezolidom. 

• Dlhšie individualizované režimy: pre pacientov
s MDR/RR-TBC, ktorí nie sú vhodní alebo ne -
mali priaznivý výsledok liečby s použitím vyššie
uvedených 6- alebo 9-mesačných režimov, majú
ochorenie TB spôsobené kmeňmi M. tuberculosis
s rozsiahlou liekovou rezistenciou (XDR-TB), ale-
bo majú neznášanlivosť na kľúčové zložky vyš šie
uvedených režimov. Tieto režimy trvajú najmenej
18 mesiacov a sú individuálne navrhnuté na zá-
klade hierarchie zoskupenia liekov na TB druhej
línie, profil liekovej rezistencie a anamnézu pa -
cienta. 

Na základe preskúmania najnovších dostup-
ných dôkazov sa uprednostňuje 6-mesačný re-
žim BPaLM pre väčšinu pacientov s MDR/RR-TB.
BPaLM je režimom voľby u pacientov s MDR/RR-
TB s chýbajúcou alebo neznámou rezistenciou na
fluorochinolóny. V prípadoch, keď sa pred liečbou,
alebo počas nej zistí rezistencia na fluorochinolóny,
možno moxifloxacín vynechať a má sa začať režim
BPaL bez moxifloxacínu, pretože pravdepodobne
neexistuje žiadny ďalší prínos použitia lieku s pre-
ukázanou rezistenciou, ktorý môže mať toxicitu.
Ak sa potvrdí rezistencia na bedachilín, linezolid
alebo pretomanid alebo pri podozrení na rezisten-

ciu, sa režim BPaLM/BPaL má ukončiť a pacienti
majú byť prevedení na dlhší individuálny režim.
Trvanie režimu BPaLM je do značnej miery štan-
dardizované na 6 mesiacov (26 týždňov), zatiaľ čo
BPaL je možné predĺžiť celkovo na 9 mesiacov (39
týždňov). Pacienti s MDR/RR-TB, ktorí sú mladší
ako 14 rokov alebo tehotné, resp. dojčiace ženy, 
by nemali dostávať BPaLM, a budú mať prospech
z 9-mesačných plne orálnych režimov, ktoré po-
zostávajú z bedachilínu, levofloxacínu/moxifloxa-
cínu, klofazimínu, etionamidu alebo linezolidu,
etambutolu, izoniazidu(vysoká dávka) a pyrazína-
midu. Tento režim zostáva možnosťou liečby pre
pacientov s MDR/RR-TB bez rezistencie na fluoro-
chinolóny, ktorí nemajú rozsiahlu pľúcnu TB alebo
ťažkú extrapulmonálna TB, a pacienti s menej ako
1 mesiacom expozície bedachilínu, fluorochinoló-
nom, etionamidu, linezolidu a klofazimínu. Pokiaľ
je expozícia dlhšia ako 1 mesiac, môžu títo pacienti
stále dostávať tento režim, ak bola vylúčená rezis-
tencia na špecifické lieky. 

9-mesačný plne orálny režim má dva varianty, buď
s etionamidom, alebo linezolidom; avšak, v oboch
variantoch počiatočná fáza, ktorá trvá 4 mesiace,
zahŕňa sedem liekov (bedachilín – podávaný 6 me-
siacov, levofloxacín/moxifloxacín, klofazimín, etio -
namid alebo linezolid), etambutol, izoniazid (vy -
soká dávka) a pyrazínamid, po ktorej nasleduje
5-mesačná liečba levofloxacínom/moxifloxacínom,
klofazimínom, etambutol a pyrazínamid. Počiatočná
fáza zvyčajne trvá 4 mesiace, s možnosťou predĺže-
nie na 6 mesiacov, ak spútum pacienta zostáva
bakteriologicky pozitívne na konci štvrtého mesia -
ca. Linezolid sa však podáva iba 2 mesiace, zatiaľ
čo etionamid by mal pokračovať až do konca počia -
točnej fázy. Bedachilín sa používa počas prvých 6
mesiacov 9-mesačného plne orálneho režimu. 

Použitie dlhších režimov je vyhradené pre pacien-
tov s MDR/RR-TB, ktorí nie sú vhodní na liečbu 
6-mesačným alebo 9-mesačným režimom, u pacien-
tov, u ktorých tieto režimy zlyhali, alebo u pacien-
tov s MDR/RR-TB s rezistenciou na fluorochinoló-
ny a dodatočnou rezistenciou na lieky skupiny A
(XDR-TB). Títo pacienti by potom dostávali dlhší
režim, navrhnutý s použitím prioritnej skupiny lie -
kov WHO, odporúčaných v konsolidovaných us-
merneniach WHO. Rozhodnutia o vhodných reži-
moch by sa mali robiť na základe pravdepodobnej
účinnosti, bezpečnosti a preferencií pacienta a kli-
nického úsudku, ktorý berie do úvahy aj výsledky
te stovania citlivosti, liečbu pacienta, anamnézu,
vek, závažnosť a miesto ochorenia [1].
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História BCG vakcíny: 
od prvého podania až po nové výzvy do budúcnosti
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SUMMAR Y

History of the BCG vaccine: from the first administration to new challenges for the future
Tuberculosis as a disease has accompanied humankind since its inception. As early as in ancient literature,

many references to lung diseases whose descriptions resemble tuberculosis can be found. At the beginning of the
20th century, this disease, still very difficult to treat, contributed significantly to neonatal and infant mortality. Sin-
ce the causative pathogen of tuberculosis was discovered by Robert Koch, all scientific efforts have focused on its
prevention and treatment. The year 2021 marked the centenary of the first administration of the BCG (Bacillus
Calmette–Guérin) vaccine to a newborn in France. We owe this vaccine to two gentlemen, Léon Calmette and Jean-
Marie Guérin, and their unwavering zeal and patience in uneasy scientific research. Although modern medicine
is characterized by the momentum of new discoveries, even after such a relatively long time, BCG remains the
only vaccine approved for preventing tuberculosis in children. It has been continuously administered to newborns
in more than 180 countries across the world, with more than 350 million doses administered annually. Therefore, it
is estimated to be historically the most widely and frequently used vaccine in human medicine. Moreover, the vac-
cine can be credited with saving lives of tens of millions people, mostly children, throughout its history. Its greatest
benefit is in inducing high immunity to disseminated tuberculosis in children. Despite potential local and severe
systemic complications caused by administration of this live attenuated bacterial vaccine, there is relevant evi-
dence of its nonspecific benefits in association with a demonstrated significant reduction in neonatal mortality.
The BCG vaccine has also taken its place in modern-day immunotherapy for some types of bladder cancer. In the
last decade, attention has been focused on the development of new innovative vaccines with improved safety pro-
file and efficacy.

Keywords: BCG vaccine, BCG vaccination, mycobacteria, history of the BCG vaccine, non-specific benefits of the
BCG vaccine, new tuberculosis vaccines

SÚHRN
Tuberkulóza ako ochorenie pravdepodobne sprevádza ľudstvo už od jeho prvopočiatkov. Aj v rozličných starove-

kých zdrojoch môžeme nájsť mnohé odkazy na pľúcne ochorenia, ktoré opisom pripomínali tuberkulózu. Toto ešte
v tých časoch veľmi ťažko liečiteľné ochorenie aj začiatkom 20. storočia sa výrazne podieľalo na novorodeneckej
a dojčenskej mortalite. Od objavu kauzálneho patogéna tuberkulózy Robertom Kochom sa všetko vedecké úsilie
zameralo na prevenciu a liečbu tejto choroby. V roku 2021 uplynulo už storočie od prvého podania BCG (Bacillus
Calmette-Guérin) vakcíny novorodencovi vo Francúzsku. Za túto vakcínu môžeme vďačiť dvom pánom (Léon Calmet-
te & Jean-Marie Guérin) s neochvejným zápalom a trpezlivosťou v neľahkom vedeckom bádaní. Hoci pre modernú
medicínu je príznačná vysoká dynamika nových objavov, aj po takej relatívne dlhej dobe zostáva BCG vakcína do-
teraz jedinou schválenou vakcínou k prevencii detskej tuberkulózy. Vakcína sa neustále podáva novorodencom
narodeným vo viac ako 180 krajinách sveta, s viac ako 350 miliónmi aplikovaných dávok ročne. Preto sa odhaduje,
že BCG vakcína je historicky najrozšírenejšou a najčastejšie používanou vakcínou v humánnej medicíne. Zároveň
si uvedená vakcína môže za svoju históriu použitia pripísať záchranu desiatok miliónov, najmä detských životov.
Za najväčší benefit možno považovať navodenú vysokú obranyschopnosť voči diseminovaným formám tuberkulózy
u detí. Napriek možným lokálnym aj závažným systémovým komplikáciám podania tejto živej oslabenej bakteriálnej
vakcíny existujú relevantné dôkazy o jej nešpecifických výhodách v spojitosti s preukázanou signifikantnou reduk-
ciou novorodeneckej mortality. BCG vakcína zaujala svoje miesto aj v modernej dobe v imunoterapii niektorých
typov karcinómu močového mechúra. V poslednej dekáde sa pozornosť upriamuje na vývoj nových inovatívnych
vakcín s lepším bezpečnostným profilom a efektivitou.

Kľúčové slová: BCG vakcína, BCG vakcinácia, mykobaktérie, história BCG vakcíny, nešpecifické benefity BCG vak-
cíny, nové vakcíny voči tuberkulóze
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ÚVOD

Rok 2021 zarezonoval nie len v našej pamäti ako
druhý pandemický rok ochorenia covid-19, ale
z historického hľadiska bol výnimočný aj iným me-
dicínskym míľnikom. V tomto roku sme si mohli
pripomenúť sté výročie prvého podania BCG (My-
cobacterium bovis bacille Calmette-Guérin) vakcíny.
Doteraz jedinej schválenej vakcíny určenej k pre-
vencii tuberkulózy [1]. Za celé storočie prešiel svet
dynamickým rozvojom v každej sfére ľudskej čin-
nosti. V oblasti prevencie tuberkulóznej infekcie
však BCG vakcína (schválená Svetovou zdravot-
níckou organizáciou – WHO) stále predstavuje je-
dinú alternatívu v boji s týmto druhom choroby.

Tuberkulóza (TBC) u detí stále predstavuje závaž-
né infekčné bakteriálne ochorenie v celosvetovom
meradle [2]. Zároveň sa aj naďalej do výraznej miery
podieľa na novorodeneckej a dojčenskej mortalite,
najmä v rozvojových krajinách s nízkou dostup-
nosťou zdravotnej starostlivosti. Deti od narodenia
až do dovŕšenia 5 rokov života majú podstatne zvý-
šené riziko rozvoja závažných a potenciálne život
ohrozujúcich diseminovaných foriem TBC (bazilár-
na meningitída, miliárna TBC) [3]. Celosvetovo v ro-
ku 2021 pribudlo okolo 10 miliónov nových prípa-
dov TBC a 1,5 milióna úmrtí (z toho 230 000 detí)
[4]. Uvedené recentné epidemiologické dáta pouka-
zujú na zhoršený dohľad nad prípadmi TBC detí
a dospelých v súvislosti s prebiehajúcou pandémiou
ochorenia covid-19. BCG vakcinácia u novoroden-
cov poskytuje viac ako 90% protekciu pred rozvojom
hematogénne diseminovaných foriem TBC, ako aj
takmer 100% postvakcinačnú obranyschopnosť voči

ochoreniam vyvolávaným netuberkulóznymi kmeň-
mi mykobaktérií [5]. Aj napriek dosiahnutej vysokej
efektivite v nízkych vekových kategóriách, účinnosť
tejto vakcíny klesá priamo úmerne s vekom. Toho
dôsledkom je nízka a nedostatočná efektivita v pre-
vencii a dosiahnutia kontroly nových prípadov TBC
pľúc u dospelých. Účinnosť v prevencii pľúcnej tu-
berkulózy je rôzna (od 0 % do 80 %) a líši sa v zá-
vislosti od pohlavia, zemepisnej šírky a predchád-
zajúceho vystavenia M. tuberculosis a iným myko-
baktériám [1].

V Českej a Slovenskej republike došlo postupne
začiatkom 21. storočia k poklesu notifikácie no-
vých TBC prípadov u detí aj dospelých (pod 10 prí-
padov na 100 000 obyvateľov) [6]. Problém tiež
predsta vovala skorá administrácia živej atenuova-
nej bak teriálnej BCG vakcíny ešte v pôrodniciach.
To v raritných prípadoch závažných primárnych
imunodeficitov (napríklad ťažký kombinovaný imu-
nodeficit – SCID, vrodená vnímavosť na mykobak -
térie – MSMD a iné) viedlo k diseminácii vakcinač-
ného kmeňa s asociovanou vysokou mortalitou [7].
Okrem toho v krajinách s vysokým výskytom HIV
pred érou antiretrovírusovej liečby mali deti s HIV
3–4-násobne zvýšené riziko diseminácie BCG, čo
viedlo k vysokej úmrtnosti [8].

Vzhľadom k týmto okolnostiam došlo k ukonče-
niu povinnej primovakcinácie v rámci národných
imunizačných programov v Česku (od 2010 roku),
ako aj na Slovensku (od 2012 roku). Nemenej dôle-
žitým faktorom ukončenia vakcinácie boli pomerne
časté lokálne komplikácie v súvislosti s podaním
vakcíny aj u imunokompetentných detí v porovna-
ní s inými vakcínami [9]. Táto zmena zapríčinila

na Slovensku pozvoľný nárast
počtu prípadov diseminovaných
druhov TBC ako aj infekcií netu-
berkulóznymi mykobaktériami
(predovšetkým krčných lymfade-
nitíd) u najmladších detí do pred-
školského veku [10].

HISTORICKÝ ZROD VAKCÍNY

TBC sprevádza ľudstvo už od-
jakživa. Ešte aj v 19. storočí to bol
neznámy zabijak, ktorý si nevy-
beral medzi bohatými či chudob-
nými. V tej dobe predstavovala
nákaza závažné zdravotné postih-
nutie, pred ktorým často nebolo
úniku, ani liečby. Nakazenú oso-
bu táto infekcia postupne „zo -
žierala zvnútra“ a v prípade 
podvýživy či iných zdravotných
komorbidít neraz znamenala pre
nositeľa takmer istý rozsudok
smrti. Prvý zlom v boji s týmto
zákerným ochorením zaznamenal
prevratný objav Roberta Kocha

Obrázok 1: Objavitelia BCG vakcíny: Léon Charles Albert Calmette
(1863–1933) a Jean-Marie Camille Guérin (1872–1961), prevzaté a upra-
vené zo zdroja: https://tinyurl.com/5n9bv347
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v roku 1882, ktorý odhalil kauzálneho mikrobiál-
neho pôvodcu choroby. Za tento prevratný objav
dostal aj Nobelovu cenu v roku 1905. Následne
o 19 rokov neskôr tento vedec identifikoval dve
rozličné druhy mykobaktérií (Mycobakterium tu-
berculosis vs. Mycobakterium bovis). Neskončilo to
však len pri týchto mikróboch a doteraz bolo iden-
tifikovaných viac ako 170 druhov mykobaktérií.
Kochove úsilie s etablovaním tuberkulínu (v dneš-
nom ponímaní podjednotková vakcína obsahujúca
proteíny M. tuberculosis a glykolipidy slúžiace ako
antigén a adjuvans) ako liečby alebo profylaxie
TBC skončili fiaskom [1]. Touto náročnou výzvou
sa začali zaoberať z iného uhľa pohľadu franc-
úzsky vedci Jean-Marie Camille Guérin (povola-
ním veterinár) a Léon Charles Albert (povolaním
mikrobiológ) – obr. 1.

Títo páni sa inšpirovali základnou hypotézou „ot-
ca homeopatie“, lipského lekára Samuela Hahne-
manna. Predpokladali, že podobné sa môže liečiť
podobným (similia similibus curentur). Na rozdiel
od homeopatie, ktorá nemá akékoľvek relevantné
vedecké dôkazy o účinnosti, sa krok po kroku do-
pracovali k vakcíne, ktorá dokázala zachrániť mi-
lióny detských životov. Objavitelia BCG vakcíny sa
pokúsili znížiť virulenciu kmeňa M. bovis ako pô-
vodcu tuberkulózy dobytka. Vychádzali zo zazna-
menaných prípadov prenosu a rozvoja miernejších
foriem nákazy u malých detí, ktoré pili mlieko kon-
taminované M. bovis. V procese oslabenia M. bovis

sa inšpirovali svojím mentorom Luisom Pasteurom.
Princíp spočíval v sériách pasážovania mykobakté-
rií (získaných z kravy s tuberkulóznou mastitídou)
na špecifickom kultivačnom médiu (plátky zemi-
akov namočené v glycerole a hovädzej žlči). Jeden
cyklus pasážovania mikróbov trval 3–4 týždne. Po-
kým sa od roku 1908 dopracovali k pôvodnému
BCG kmeňu, realizovali 230 cyklov pasážovania,
čo zabralo viac ako 12 rokov práce (obr. 2). Týmto
procesom došlo vo finálnom BCG kmeni k delécii
9 génových lokusov, tzv. genómový región rozdiel-
nosti typu 1 (gény kódujúce proteíny: Rv3871, PE35,
PPE68, ESAT-6, CFP-10, Rv3876, Rv3877, Rv3878
a Rv3879c) [11]. Tieto gény sú zásadné pre viru-
lenciu M. bovis a zároveň absentujú vo všetkých
doposiaľ dostupných BCG vakcinačných kmeňoch.
Z molekulárneho hľadiska stratu virulencie pod-
mieňuje strata proteínového sekrečného systému
ESAT-6, ktorý riadi ruptúru fagozómov a lýzu ho -
stiteľskej bunky [12]. Profylaktickú efektivitu títo
vedci potvrdili na rozličných zvieratách.

MÍĽNIKY VAKCINAČNÉHO ÚSILIA V BOJI 
S TUBERKULÓZOU

Po overení účinnosti vakcíny na zvieratách už nič
nebránilo k reálnej skúške vakcíny na ľuďoch. Prvý
odvážlivec, ktorý sa na to podujal, bol francúzsky
lekár Benjamin Weill-Halle. Ten 18. júla roku 1921

Obrázok 2: Proces tvorby oslabeného kmeňa M. bovis, skratky: RD1 – región genómovej rozdielnosti typu 1,
vytvorené cez Biorender.com

virulentné M. bovis non-virulentné M. bovis
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v Paríži podal 2 mg orálnej vakcíny rozriedenej
v mlieku novorodencovi, ktorého stará matka trpe-
la tuberkulózou. U daného dieťaťa tak ako aj u ďal-
ších 21 200 dojčiat, ktorým bola vakcína perorálne
podaná do 1927, nezaznamenali akékoľvek ne -
žiaduce vedľajšie príhody [13]. Od roku 1928 sa
uprednostnila intradermálna cesta aplikácie vak-
cíny z dôvodu štandardizácie množstva aplikova-
nej dávky vakcíny. Takisto na rozdiel od orálnej
cesty podania sa potvrdila takmer 100% konverzia
tuberkulínovej kožnej skúšky [14]. TBC však nevy-
číňala len vo Francúzsku. O úspechu tejto novej
vakcíny sa dozvedeli lekári aj v iných krajinách,
a tak pôvodný BCG kmeň sa začal pomaly distri-
buovať do jednotlivých laboratórií k masívnej pro-
dukcii nových vakcín. Tieto „materské“ BCG kme-
ne boli kultivované v rozličných neunifikovaných
substanciách a za rozličných podmienok. Nedosta-
tok štandizovaných výrobných postupov v počia -
točných fázach distribúcie viedol k rôznorodosti
používaných kmeňov vakcín na celom svete (va -
riabilite virulencie, imunogenecity, počtu a života-
schopnosti mykobaktérií). Na základe historických
záznamov a fylogenézy získanej prostredníctvom
molekulárnej typizácie bola vytvorená genealógia
kmeňov BCG, ktorá dokazuje časovú súvislosť ich
výroby a ich rozčlenenie na „skoré“ kmene (napr.
Japonsko, Rusko, Moreau, Švédsko) a „neskoré“
kmene (napr. Pasteur, Tice, Dánsko, Glaxo) – obr. 3
[13]. Mali by sme teda mať na pamäti, že v súčas-
nosti sa BCG vakcinácia u ľudí vykonáva viacerý-

mi mikroorganizmami, a vyrábajú ju rôzni výrob-
covia na celom svete.

Rozbehnutý vakcinačný proces zaznamenal prvé
úspechy. Len v samotnom Francúzsku bolo do ro-
ku 1929 zaočkovaných viac ako 250 000 novoro-
dencov. Veľkú ranu tomuto procesu spôsobila tzv.
Lübecká katastrofa. Tento incident veľkých rozme-
rov zapríčinila zámena a kontaminácia BCG kme-
ňa dodaného z Pasteurovho inštitútu za virulentné
tuberkulózne mykobaktérie v nemocničnom labo-
ratóriu v meste Lübeck na severe Nemecka. V roku
1930 ochorelo na aktívnu formu TBC 210 z 251 de-
tí, ktorým bola orálne podaná kontaminovaná vak-
cína. Bohužiaľ 72 z nakazených detí podľahlo tejto
chorobe [15]. Po tejto rane sa ľady pomaly pohli až
po druhej svetovej vojne. V tom období následkom
globálneho konfliktu bola v Európe všadeprítomná
chudoba a podvýživa, čo zapríčinilo výrazný nárast
nových prípadov TBC. Hoci sa konečne objavili pr-
vé antituberkulotiká (streptomycín – 1945 a izo -
niazid – 1952), detská úmrtnosť na TBC bola stále
vysoká. Z amerických priekopníkov liečby a chá-
pania detskej tuberkulózy výrazne vyčnievala Edith
Lincoln. Jej citát: „Všade, kde sú tuberkulózou na-
kazení dospelí, sú infikované deti... nikto nie je
imúnny.“ plne platí dodnes [16]. To potvrdzovalo
kardinálny význam BCG vakcinácie detí v kraji-
nách a oblastiach s vysokou incidenciou a preva-
lenciou TBC.

Podľa hodnotiacich údajov WHO z roku 2020, bo-
lo celosvetovo podaných už niekoľko desiatok mi-

liárd dávok. Podľa najnovších
dát, BCG vakcinácia vo svete
v rokoch 2020 a 2021 poklesla
z 88 % (2019) na 84 % (2021)
pravdepodobne následkom ne-
gatívne ovplyvnenej zdravotnej
starostlivosti pandémiou covid-19
[17]. Aj napriek limitáciám vak-
cíny sa odhaduje, že jeden rok
BCG vakcinácie v celosvetovom
meradle každoročne zabráni vi-
ac ako 117 000 úmrtiam na TBC
v kohorte detí narodených v ob-
dobí ich prvých 15 rokoch života
[18].

NEŠPECIFICKÉ BENEFITY
BCG VAKCÍNY

Prvé benefity novej vakcíny po-
zoroval už sám objaviteľ Calmet-
te. Všimol si, že mortalita prvých
8 075 zaočkovaných detí bola vý-
razne nižšia (4–6 % vs. 16 %
u neočkovaných). Calmette odha-
lil, že vakcinácia neovplyvňuje len
mortalitu asociovanú s TBC, ale
aj mortalitu z iných infekčných
príčin. V prie behu desaťročí tieto

virulentné Mycobacterium bovis

Obrázok 3: Príklady rôznorodosti genealógie vybraných vakcinačných
BCG kmeňov v historickom kontexte na podklade molekulárnej typi-
zácie, upravené podľa Lobo a kol. [13], skratky: RD1 – región genómovej
rozdielnosti typu 1, RD2 – región genómovej rozdielnosti typu 2, vy-
tvorené cez Biorender.com
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prvé poznatky potvrdili aj ďalšie štúdie. Napríklad
metaanalýza troch randomizovaných kontrolova-
ných klinických štúdií preukázala asociáciu skorej
aplikácie BCG-Denmark s redukciou novorodenec-
kej mortality z infekčných príčin o 38 % a 16 % po-
kles mortality do 12 me siacov veku v africkom štá-
te Guinea-Bissau [19].

Jednotlivé mechanizmy BCG indukovanej zvý -
šenej postvakcinačnej obranyschopnosti v oblasti
nešpecifických a špecifických zložiek imunity voči
iným patogénom nie sú doposiaľ ešte úplne objas-
nené. BCG vakcína vyvoláva robustnú odpoveď
CD4+ T-lymfocytov produkujúcich Th1 cytokínové
spektrum, zahŕ ňajúce interferón-gama (IFN-γ), tu-
mor nekrotický faktor (TNF) a interleukín 2 (IL-2)
[20]. V imunológii už bola vyvrátená premisa schop-
nosti tvorby imunitnej pamäte len zložkami špeci-
fickej imunity. Aj celulárne a humorálne zložky
vrodenej imunity majú schopnosť tvorby imunolo-
gickej pamäte a trénovanosti. Uvedené schopnosti
môžu vysvetľovať nešpecifické benefity BCG vakci -
nácie. Postvakcinačné zvýšenie tvorby špecifického
cytokínového spektra (TNF, IFN-γ, IL-6, IL-2) u na-
ivnej a funkčne nezrelej imunity vedie k zvýšenej
odpovedi monocytov a makrofágov po antigénnej
stimulácii (efektívnejšie vylúčenie reaktívnych fori-
em kyslíka, antimikrobiálnych proteáz, zrýchlenie
fagocytózy) [21]. Efekt trénovanej vrodenej imunity
môže pretrvávať mesia ce až roky. Spomínané zme-
ny v imunoreaktivite na molekulárnej báze pravde-
podobne podmieňujú epigenetické procesy na
úrovni DNA (metylácia) a histónov (metylácia, ace-
tylácia), ktoré vedú k účinnejšej transkripcii génov
dôležitých pre obranu hostiteľa [22].

Okrem iného pre rôznorodé fa ktory podmieňujú -
ce heterogénnu imunogenicitu v jednotlivých zlož-

kách imunitného systému si BCG vakcína našla
reálne uplatnenie aj v onkoimunológii. Intravezikál-
na aplikácia modifikovanej BCG vakcíny sa využíva
ako terapeutická modalita pre typ nemuskulárne-
ho invazívneho karcinómu v Česku ako aj na Slo-
vensku [23].

VYHLIADKY BCG VAKCINÁCIE DETÍ
V BUDÚCNOSTI

Doteraz jediná vakcína určená k prevencii TBC
má svoje pomerne značné nedostatky, ktoré ovplyv-
ňujú jej zníženú efektivitu v konkrétnych prípadoch
a skupinách pacientov. Problémami, respektíve ne-
doriešenými otázkami zostávajú napríklad nízka
efektivita profylaxie dospelých, rozličné vakcinač-
né kmene, očakávané nežiaduce vedľajšie príhody
(najmä diseminácia BCG kmeňa), prevencia reak-
tivácie latentnej TBC a ochrana voči rezistentným
formám mykobaktérií [24]. 

V roku 2018 WHO v rámci celosvetového boja pro-
ti TBC apelovalo k výskumu a vývoji nových vakcín
voči TBC. Niektorí kandidáti v klinických štúdiách
vykazujú povzbudivé výsledky. Za posledné desať -
ročie efektivita a bezpečnosť 11 nových vakcín bo-
la overovaná v klinických štúdiách [25]. Charakter
vývoja nových vakcín u detí reflektuje potrebu ná-
hrady BCG vakcíny za nové bezpečnejšie aj efek-
tívnejšie celobunkové vakcíny a uprednostňovanie
adolescentov ako cieľovej populácie (kvôli prudké-
mu nárastu TBC vo vekovej skupine 15–25 rokov
s vyšším rizikom prenosu TBC v porovnaní s doj -
čatami) [26].

Dve nové vakcíny sú vo vývoji a klinickom skú -
šaní najprogresívnejšie. Prvým zástupcom je celo-

Obrázok 4: Nové inovatívne a perspektívne vakcíny v boji s TBC, vlastné spracovanie

15

(M. tuberculosis) (++ proteíny M. tbc)
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bunková inaktivovaná vakcína VPM1002, založená
na modifikovanom BCG kmeni Prague. Metódami
 génového inžinierstva došlo k výmene génu pre
ureázu C za gén kódujúci lysteriolyzín. Tieto modi-
fikácie zvyšujú imunogenicitu vakcíny prostred-
níctvom zvýšenej translokácie mykobakteriálnych
antigénov do cytozolu, čo zlepšuje antigénnu pre-
zentáciu CD8+ lymfocytom a vyvoláva robustnej-
šiu Th1 a Th17 sprostredkovanú cytokínovú odpo-
veď [27]. Po úspešnom absolvovaní multicentrickej
štúdie fázy 2b so zameraním na bezpečnosť v roku
2018 sa VPM1002 dostala do tretej fázy klinic kého
skúšania prevencie TBC u novorodencov z oblasti
Subsaharskej Afriky (NCT043451685) [1]. Do budúc-
nosti sa taktiež plánuje štúdia 2. fázy, porovnáva -
júca revakcináciu adolescentov BCG a VPM1002
[25]. Ďalším sľubným zástupcom inovatívnych TBC
vakcín je MTBVAC. Jedná sa tiež o celobunkovú
živú atenouvanú vakcínu s jedným markantným
rozdielom v porovnaní z predchádzajúcim kandi-
dátom. MTBVAC je totiž založená na kmeni M. tu-
berculosis. Aj pri vývoji tejto vakcíny boli využité
schopnosti génového inžinierstva k odstráneniu
dvoch nezávislých génov virulencie (phoP a fadD26).
Výsledkom tohto procesu je vakcína, ktorá obsa-
huje vyšší počet antigénnych determinánt M. tu-
berculosis ako BCG, a zároveň si zachováva približ-
ne 25 % epitopov mykobaktérií k interakcii s T-lym-
focytmi, ktoré sa nevyskytujú v BCG vakcíne [28].
Výsledky 1. a 2. fázy klinických skúšok potvrdili
bezpečnosť a imunogenicitu MTBVAC u novoro-
dencov a dospelých. Od roku 2022 prebieha kli-
nické skúšanie v tretej fáze (NCT04975178) v pre-
vencii TBC u novorodencov. Potenciálne závažný
problém tejto vakcíny spočíva v obsahu antigénov
so skríženou reaktivitou s antigénmi obsiahnutými
v IGRA testoch (Interferon Gamma Release Assay).
To by mohlo negatívne ovplyvniť senzitivitu dia -
gnostických IGRA testov u jedincov vakcinovaných
MTBVAC [29]. Charakteristické informácie nových
vakcín sumarizuje obr. 4.

ZÁVER

Pre 20. storočie sú príznačné radikálne zmeny
v historickom smerovaní ľudstva. Medicína za toto
obdobie spravila míľové kroky k zlepšeniu preven-
cie, diagnostiky a liečby mnohých ochorení. Glo-
bálny boj voči TBC zaznamenal mnohé víťazstvá,
pričom sa do popredia dostávajú nové, predtým ne-
poznané výzvy (multirezistentná TBC, koinfekcia
s HIV a iné). Od jedného veľkého víťazstva nad TBC
v roku 1921 ubehlo už storočie. Za tú dobu sa BCG
vakcíne v rámci svetového úsilia podarilo zachrá-
niť milióny predovšetkým detských životov. Bolo
zároveň dokázané, že mnohým detským predčas-
ným úmrtiam z infekčných a neinfekčných príčin
bolo možno predísť vďaka nešpecifickým benefitom
BCG vakcíny. Aj po 100 rokoch moderná veda na

molekulárnej úrovni postupne odkrýva jednotlivé,
predtým nepoznané mechanizmy postvakcinačne
navodenej imunitnej odpovede BCG vakcínou. Pri
vývoji nových účinných vakcín proti detskej TBC
pretrvávajú veľké výzvy, ale aj významné príležitos-
ti. Práve deti sú kritickou cieľovou skupinou k zní-
ženiu TBC chorobnosti a úmrtnosti a ochrane tejto
citlivej skupiny voči prenosu infekcie od dospe-
lých. K ukončeniu pandémie TBC je naliehavo po-
trebné urýchliť vývoj a rozšíriť spektrum bezpeč-
ných a dobre tolerovaných vakcín proti TBC u detí.
Aj táto snaha môže výrazne participovať na do-
siahnutí cieľa WHO v postupnej globálnej eliminá-
cii TBC do roku 2030 (redukcia TBC morbidity
o 90 % a mortality o 95 %) [4]. V kontexte stále pre-
biehajúcej pandémie covid-19 však v dosiahnutí
týchto cieľov prevláda značná skepsa. Význam
predkladanej témy umocňuje aj fakt postupnej re-
nesancie BCG vakcinácie na vyžiadanie v súvislos-
ti s vojnovým konfliktom na Ukrajine a možným
importom nových prípadov TBC [30,31].
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SUMMAR Y

Lung transplantation and air pollution
Transplantation is the last resort for treating the terminal stages of a number of lung diseases. One limitation

of the long-term prognosis of patients is graft rejection. Some factors in the development and progression of trans-
plant rejection are known and medically modifiable. Findings from recent studies reveal that one such overlooked
factor may be air pollution. The article summarizes current knowledge about the impact of chronic exposure to
inhaled noxious particles on patients after lung transplantation, especially with regard to graft rejection.

Keywords: lung transplantation, air pollution, allograft rejection

SOUHRN
Transplantace je poslední možností léčby u terminálních stadií řady plicních nemocí. Jednou z limitací dlouho-

dobé prognózy pacientů je rejekce štěpu. Některé faktory vzniku a progrese odmítnutí transplantátu jsou známy
a lze je léčebně ovlivnit. Poznatky z recentních studií odhalují, že jedním z dosud přehlížených faktorů může být
také znečištění ovzduší. Článek shrnuje aktuální poznatky o vlivu chronické expozice inhalačním noxám na pa-
cienty po plicní transplantaci, a to zejména s ohledem na vznik rejekce štěpu. 

Klíčová slova: transplantace plic, znečištění ovzduší, rejekce štěpu

ÚVOD 

Podle světové zdravotnické organizace (WHO) způ-
sobuje expozice znečištění ovzduší 7 milionů před-
časných úmrtí ročně a vede k významné nemoc-
nosti u milionů lidí. Znečištění ovzduší, zejména
malými pevnými částicemi, se stalo středem zájmu
mnoha současných studií, protože jemné částice
byly identifikovány jako možný nosič covid-19 [1].
Kromě toho se objevují údaje o riziku kancerogeni-
ty (zejména, ale ne výhradně, rakoviny plic) v dů-
sledku chronického znečištění ovzduší [2,3]. Jiné
studie označily expozici některým znečišťujícím lát-
kám za rizikové faktory vyšší celkové úmrtnosti [4]
a kardiovaskulárních onemocnění [5]. Úrovně lá-
tek znečišťujících ovzduší také silně korelují s glo-
bálním oteplováním [6], které vede rovněž k vyšší
respirační nemocnosti.

U pacientů po plicní transplantaci (LTR = lung
transplant recipients) jsou akutní i chronická rejek-
ce plicního transplantátu dosud limitujícími faktory

pro dlouhodobou prognózu [7]. Mezi primárně ne-
imunogenní faktory, které jsou jednoznačně spo -
jené s vyšší pravděpodobností odmítnutí štěpu,
patří zejména výskyt respiračních infekcí [8] a ex-
traezofageální reflux [9]. Informace o vlivu chro-
nické expozice znečištění ovzduší na pacienty po
transplantaci plic jsou doposud omezené, dostup-
né studie ale naznačují, že i zde bude poměrně sil-
ná vazba [10–14]. Tyto poznatky by mohly v bu-
doucnu zlepšit klinické postupy péče o LTR. Toto
přehledové sdělení se zabývá aktuálním stavem
znalostí o vztahu znečištění ovzduší a prognózy
LTR zejména s ohledem na rozvoj rejekce štěpu.

MOŽNÉ MECHANISMY POSTIŽENÍ TRANSPLAN-
TOVANÝCH PLIC VLIVEM ZNEČIŠTĚNÍ OVZDU-
ŠÍ

Na postižení dýchacích cest vlivem znečištění ovzdu-
ší se podílí jak pevné, tak i volatilní polutanty. Vy-
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sokou toxicitu vykazují oxidy dusíku [15], které po
kontaktu s vodou tvoří reaktivní formy dusíku. Ty
dále poškozují epiteliální buňky, což vede k reaktiv-
ní proliferaci a uzavření cyklu mikrotraumat a oprav
vedoucí k fibrogenní remodelaci. Ta probíhá pravdě-
podobně jak na úrovni průdušek, tak i v samotné
plicní tkáni. Obdobný je i efekt ozónu, který tyto
změny může navodit i přímo [16–18].

Vztah mezi těmito mechanismy a poškozením plic
může být také zprostředkován vlivem systémového
zánětu. Hladina markerů systémového zánětu pod-
le studie Gao a kol. [19] korelovala s koncentrací
částic velikosti menší než 2,5 µm v aerodynamic-
kém průměru (tj. průměr koule o hustotě 1 000
kg/m3 se stejnou ustálenou rychlostí, danou gravi-
tační silou v bezvětří, jako má daná částice za ob-
vyklých podmínek). Tyto jsou označovány jako PM2,5

(particulate matter = jemné částice) oxidu dusiči-
tého (NO2), oxidu siřičitého (SO2) a oxidu uhelna-
tého (CO). Současně byly prokázané korelace mezi
výsledky vyšetření plicních objemů a koncentrace-
mi polutantů i markerů zánětu. 

Je rovněž nutné zmínit, že znečištění ovzduší
přispívá ke zvýšení rizika rozvoje a progrese odmít-
nutí transplantátu také nepřímo, podporou šíření
respiračních infekcí [8]. Koncept malých částic ja-
ko nosičů infekčních partikulí (zejména virových)
byl rozpracován podrobněji v několika studiích po
nástupu pandemie covid-19. Jedna z prvních stu-
dií, zabývajících se vlivem znečištění ovzduší na
rychlost šíření virů, byla práce Zorana et al. [1],
která zkoumala vývoj pandemie a její korelaci
s koncentracemi PM různých kalibrů. Práce na-
chází středně silnou korelaci (Pearsonův korelační
koeficient r na úrovni 0,51) pro maximální kon-
centrace PM10 a slabší korelaci i pro hodnoty prů-
měrné koncentrace PM2,5 (r = 0,25) a PM10 za den
(r = 0,35). Jako faktory podporující šíření virových
částic byly identifikovány také (průměrná denní)
vlhkost (r = 0,64) a teplota (se středně silnou ne-
gativní korelací na úrovni –0,57). Naopak rychlost
větru rychlost šíření infekcí nejspíše snižuje
(r = –0,50). Zhuang et al. [20] nabídli model šíření
virových částic v uzavřených prostorách, kde nej-
vyšší efektivitu v přenosu virů dosahovaly částice
extrajemné (velikost pod 0,5 mikrometru) a jemné
(s velikostí pod 2,5 mikrometru). 

STUDIE ZABÝVAJÍCÍ SE VLIVEM ZNEČIŠTĚNÍ
OVZDUŠÍ NA PACIENTY PO PLICNÍ TRANSPLAN-
TACI

Benmerad a kol. [10] zjistili významný vliv dlou-
hodobé expozice znečištěnému ovzduší na plicní
funkce po transplantaci plic. Studijní skupina hod-
notila vliv chronické expozice znečištění okolního
ovzduší na úroveň plicních funkcí u příjemců trans-
plantátu plic (LTR). Plicní funkce 520 LTR ze stu-
die Cohort in Lung Transplantation (COLT) byly
měřeny při standardních kontrolách každých 6 mě-

síců. Hladiny látek znečišťujících ovzduší (oxid du-
sičitý (NO2), pevné částice s aerodynamickým mez -
ním průměrem x µm (PMx) a ozon (O3) na domácí
adrese pacientů byly zprůměrovány za 12 měsíců
před každým spirometrickým testem. Vlivy látek
znečišťujících ovzduší na objem usilovného výde-
chu za 1 s (FEV1) a usilovnou vitální kapacitu (FVC)
v % predikované hodnoty byly odhadnuty pomocí
smíšených lineárních regresí. Autoři hodnotili v tom-
to vztahu modifikaci účinku makrolidových antibio -
tik. Zvýšené 12měsíční hladiny znečišťující látky
byly spojeny s nižšími úrovněmi procent prediko-
vané FVC, a to prakticky pro všechny sledované
polutanty. Největší negativní dopad byl sledován
u PM10, PM2,5 a NO2. U pacientů, kteří neužívali
makrolidy, byl negativní efekt expozice PM2,5 na
plicní funkce signifikantně výraznější. Tato studie
naznačuje škodlivý účinek chronického vystavení
látkám znečišťujícím ovzduší na hladiny plicních
funkcí u LTR, což může být modifikováno užívá-
ním makrolidů. Autoři předpokládají příznivý efekt
makrolidů, daný jejich imunomodulačním účin-
kem. Tato skupina antibiotik mimo jiné snižuje
hladiny prozánětlivých cytokinů (IL-8, IL-1, 1L-2),
a snižuje tak úroveň neutrofilního zánětu. 

Bhinder a kol. [11] (397 subjektů, 13 let sledová-
ní) zjistili asociaci chronické dysfunkce plicního
štěpu (CLAD) a velké hustoty pozemních komuni-
kací v okruhu 200 metrů okolo pacientova bydliště
(HR 1,30; 95 % CI 1,07–1,58). Šokující je, že byd-
lení ve vzdálenosti do 100 metrů od dálnice či
hlavní silnice bylo spojeno se 4,91násobně vyšším
rizikem vývoje CLAD za sledované období (95 % CI
2,22–10,87). 

Podobně Ruttens a kol. [12] ve své studii s 5707
subjekty z 10 evropských zemí zjistili, že u pacien-
tů užívajících makrolidy nebyla prokázaná souvis -
lost mezi mortalitou nebo CLAD a PM10 (celkem
bylo ve studii 2151 uživatelů makrolidů). U 3556
pacientů neužívajících makrolidy však byla morta-
lita spojena s hladinou PM10 (poměr rizika 1,081,
95 % CI 1,000–1,167); podobně CLAD a mortalita
byly spojeny s délkou silnic v definovaných oblastech
200–1 000 a 100–500 m (poměr rizika 1,085–1,130).
Navíc Nawrot a kol. (2011) [13] zjistili, že riziko
rozvoje syndromu bronchiolitis obliterans (BOS)
a mortalita u příjemců transplantátu plic úzce sou-
visí se znečištěním ovzduší asociovaným s dopra-
vou. V této observační studii s 285 pacienty bylo
zjištěno riziko rozvoje BOS u osob žijících v okruhu
171 metrů od hlavní silnice 2,06 (95 % CI 1,39–3,05).
Riziko mortality bylo u těchto subjektů signifikant-
ně zvýšené s odds ratio na úrovni 2,20 (95 % CI
1,25–3,86). 

Ve studii Halleta a kol. [14] z 15 075 zařazených
kandidátů, střední věk při zařazení na čekací listi-
nu byl 60 let, 43,8 % byly ženy a 81,7 % byli ne -
hispánští běloši. U pacientů s vyšší dlouhodobou
expozicí PM2,5 (PM2,5 ≥ 10,53 µg/m3) bylo signifi-
kantně vyšší riziko nežádoucích událostí (úmrtí,
hospitalizace, vyřazení z čekací listiny). Výsledek
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zůstal významný po adjustaci na demografické úda-
je, vzdělání, pojištění, kouření, index tělesné hmot-
nosti a krevní skupinu (poměr rizika 1,17; 95% in-
terval spolehlivosti, 1,07–1,29).

KLINICKÉ IMPLIKACE

Pacienti po plicní transplantaci by měli být edu-
kováni, aby se vyhýbali prašnému prostředí, a rov-
něž aby v případě smogové situace trávili maximum
času ve vnitřních prostorách. Naopak při přízni-
vém počasí je pro tyto pacienty vhodné pravidelně
větrat. Kaufman a kol. [21] ve své narativní review
dále navrhují, aby se příjemci transplantovaných
plic vyhýbali pobytu venku ve dnech se zvýšenými
hladinami škodlivin. Autoři navíc navrhují, že v ko-
munitách s vyšším znečištěním ovzduší by pacienti
měli být povzbuzováni k používání účinného do-
mácího filtračního zařízení na čištění vzduchu (po-
chopitelně – bez použití ozónu). Zajímavé by také
mohlo být měření koncentrací znečištění ovzduší
ve vnitřních prostorech a domácnostech pacientů,
v tomto ohledu ovšem data ze studií zatím chybí. 

ZÁVĚR

Znečištění ovzduší může představovat dosud
málo probádaný rizikový faktor vzniku a progrese
rejekce plicního transplantátu. Zda se podílí větší
měrou možnost přenosu infekčních partikulí, ane-
bo toxický vliv jednotlivých polutantů, dosud není
jasné. Pro pacienty po plicní transplantaci může
být výhodné použití čističek vzduchu na neozono-
vém principu. Při smogových situacích a jiných
stavech zvýšeného znečištění je potřeba omezit po-
hyb venku. 

LITERATURA

1. Zoran MA, Savastru RS, Savastru DM, Tautan MN. Asses-
sing the relationship between surface levels of PM2.5 and
PM10 particulate matter impact on COVID-19 in Milan, Ita-
ly. Sci Total Environ 2020; 738:139825.

2. Liu C, Guo H, Cheng X et al. Exposure to airborne PM2.5

suppresses microRNA expression and deregulates target
oncogenes that cause neoplastic transformation in NIH3T3
cells. Oncotarget 2015; 6(30):29428–29439. 

3. Wilson J, Octaviani M, Bandowe B, et al. Modeling the
Formation, Degradation, and Spatiotemporal Distribution
of 2-Nitrofluoranthene and 2-Nitropyrene in the Global
 Atmosphere. Environmental science & technology 2020;
54(22):14224–14234. 

4. Abed Al Ahad M, Sullivan F, Demsar U, et al. The effect of
air-pollution and weather exposure on mortality and ho -
spital admission and implications for further research:
A systematic scoping review. PloS one 2020; 15(10):
e0241415. 

5. Cui L, Shi L, Li D, et al. Real-Ambient Particulate Matter
Exposure-Induced Cardiotoxicity in C57/B6 Mice. Fron -
tiers in pharmacology 2020; 11:199. epub https://doi.
org/10.3389/fphar.2020.00199.

6. Patella V, Florio G, Magliacane D, et al. Urban air pollution
and climate change: „The Decalogue: Allergy Safe Tree“ for
allergic and respiratory diseases care. Clinical and mole-
cular allergy: CMA 2018; 16(20). epup: https://doi.org/
10.1186/s12948-018-0098-3. 

7. Mrad A, Chakraborty RK. Lung Transplant Rejection 2022;
In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): Stat Pearls
Publishing 2022. PMID: 33232061.

8. Rifi R, Matar M, Ghazi M, et al. Current state of clinical
trials regarding lung transplant rejection. Transpl Immu-
nol 2022; 74:101668. Epub: doi: 10.1016/j.trim.2022.
101668. 

9. Iov DE, Bărboi OB, Floria M, et al. Pepsin and the Lung-
Exploring the Relationship between Micro-Aspiration and
Respiratory Manifestations of Gastroesophageal Reflux Di-
sease. J Pers Med 2022; 12(8):1296. 

10. Benmerad M, Slama R, Botturi K, et al. Chronic effects of
air pollution on lung function after lung transplantation in
the Systems prediction of Chronic Lung Allograft Dysfunc-
tion (SysCLAD) study. Eur Respir J 2017; 49(1):1600206.

11. Bhinder S, Chen H, Sato M, et al. Air pollution and the de-
velopment of posttransplant chronic lung allograft dys-
function. Am J Transplant 2014; 14(12):2749–2757. 

12. Ruttens D, Verleden SE, Bijnens EM, et al. An association
of particulate air pollution and traffic exposure with mor-
tality after lung transplantation in Europe. Eur Respir J
2017; 49(1):1600484.

13. Nawrot TS, Vos R, Jacobs L, et al. The impact of traffic air
pollution on bronchiolitis obliterans syndrome and morta-
lity after lung transplantation. Thorax 2011; 66(9):748–754.

14. Hallett AM, Feng Y, Jones MR, et al. Ambient Air Pollution
and Adverse Waitlist Events Among Lung Transplant Can-
didates. Transplantation 2022; 106(5):1071–1077. 

15. Persinger RL, Poynter ME, Ckless K, et al. Molecular me-
chanisms of nitrogen dioxide induced epithelial injury in
the lung. Mol Cell Biochem 2002; 234:71–80. 

16. Gamon, LF, White, JM, Wille, U. Oxidative damage of aro-
matic dipeptides by the environmental oxidants NO2 and
O3. Organic and Biomolecular Chemistry 2016; 12(41):
8280–8287.

17. Gamon LF, Wille U. Oxidative Damage of Biomolecules by
the Environmental Pollutants NO2 and NO3. Acc Chem
Res 2016; 49(10):2136–2145.

18. Ruijin L, Xiaojing K, Hong G, et al. Effect of Ambient PM2.5

on Lung Mitochondrial Damage and Fusion/Fis sion Gene
Expression in Rats. Chemical Research in Toxicology 2015;
28(3):408–418.

19. Gao N, Xu W, Ji J, et al. Lung function and systemic in-
flammation associated with short-term air pollution expo-
sure in chronic obstructive pulmonary disease patients in
Beijing, China. Environ Health 2020; 19(1):12.

20. Zhuang X, Xu Y, Zhang L, et al. Experiment and numeri-
cal investigation of inhalable particles and indoor environ-
ment with ventilation system. Energy Build 2022; 271:
112309.

21. Kaufman JD, Raghu G. Should we be concerned about air
quality as a contributor to poor outcomes in lung trans-
plant recipients? Eur Respir J 2017; 49(1):1602369.

Došlo: 9. 1. 2023 Adresa:
MUDr. Samuel Genzor, Ph.D.

Klinika plicních nemocí a tuberkulózy
FN Olomouc a LF UP

Zdravotníků 248/7
779 00 Olomouc
Česká republika

e-mail: samuel.genzor@fnol.cz

plíce 0123_plíce 2014  24.03.23  10:20  Stránka 20



S t u d .  P n e u m o l .  P h t h i s e o l . ,  8 3 ,  2 0 2 3 ,  č .  1 ,  s .  2 1 – 2 8

21

Telemedicína v nastavení neinvazívnej 
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SUMMAR Y

Telemedicine in setup of noninvasive positive-pressure ventilation
Introduction: The COVID-19 pandemic complicated access to health care worldwide. Telemedicine represents

a potential solution. This work aimed to assess the effectiveness of telemedicine solutions in the treatment of pa-
tients with sleep-related breathing disorders. 

Material and methods: A group of 223 patients receiving telemetric continuous positive airway pressure titra-
tion was compared with a group of 276 patients who stayed in a sleep laboratory for setting up non-invasive po-
sitive pressure ventilation. 

Results: The rate of successful set-up to positive pressure ventilation treatment was similar in both groups. Ni-
nety-two percent of successful titrations to noninvasive positive pressure ventilation were achieved by telemedici-
ne. In the case of conventional methods of care, 96% of patients were successfully titrated to non-invasive positive
pressure ventilation. 

Conclusion: The results of the work support the use of telemedicine titration of non-invasive positive pressure
ventilation treatment.

Key words: telemedicine, COVID-19, telemetric CPAP titration, sleep-related breathing disorders

SÚHRN
Úvod: Pandémia covid-19 celosvetovo skomplikovala dostupnosť zdravotnej starostlivosti. Telemedicína predsta-

vuje potencionálne riešenie. Cieľom práce bolo preukázať efektívnosť telemedicínskeho riešenia pri liečbe pacien-
tov so spánkovými poruchami dýchania. 

Materiál a metódy: Autori porovnávali 2 skupiny pacientov so syndrómom spánkového apnoe/hypopnoe. Prvý
súbor zahŕňal 223 pacientov, ktorí boli indikovaní na ambulantnú telemetrickú titráciu neinvazívnej pretlakovej
ventilačnej liečby. V druhej skupine bolo 276 pacientov hospitalizačne nastavovaných na ventilačnú liečbu. 

Výsledky: Miera úspešnosti nastavenia na ventilačnú liečbu v obidvoch súboroch bola porovnateľná. Prostred-
níctvom telemedicíny sa podarilo uskutočniť 91,93 % úspešných titrácii na neinvazívnu pretlakovú ventiláciu
a v prípade konvenčného nastavovania hospitalizačnou formou bolo úspešne nastavených 95,65 % pacientov. 

Záver: Výsledky práce podporujú použitie telemedicínskej titrácie neinvazívnej pretlakovej ventilačnej liečby. 

Kľúčové slová: telemedicína, covid-19, neinvazívna pretlaková ventilácia, titrácia tlaku, spánkové poruchy dýcha-
nia

ÚVOD

Telemedicína je jedným z rýchlo sa rozvíjajúcich
smerov dnešnej medicíny. Pojem telemedicína de-
finuje zdieľanie medicínskych poznatkov a posky-
tovanie zdravotnej starostlivosti pacientom na diaľ-
ku prostredníctvom telekomunikačných systémov.

Hlavným cieľom telemedicíny je zlepšiť pacientom
prístup ku zdravotnej starostlivosti [1]. Druhotnými
potenciálnymi benefitmi sú získanie väčšieho obje-
mu dát, možnosť monitorovania zdravotného sta-
vu klienta v jeho prirodzenom prostredí a redukcia
záťaže pre poskytovateľov zdravotnej starostlivosti.
Služby telemedicíny na Slovensku sa považujú za
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pomerne mladú, začínajúcu oblasť medicíny. V na-
šich podmienkach naráža zavádzanie telemedicín-
skych rie šení do praxe na nedostatočnú počítačovú
gramotnosť a telekomunikačné zručnosti klientov
a poskytovateľov, na nedostatočné technické vyba-
venie poskytovateľov aj na nedôveru klientov aj po-
skytovateľov k zdravotnej starostlivosti na diaľku.
Nemožno opomenúť ani fakt, že telemedicína je vý-
zvou aj pre platcov zdravotnej starostlivosti, ktorí
musia vytvoriť pravidlá pre uhrádzanie takto po-
skytnutej zdravotnej starostlivosti. Jednotlivé od-
borné spoločnosti sú zas konfrontované s potrebou
vytvoriť štandardy pre poskytovanie zdravotnej sta-
rostlivosti týmto spôsobom.

Pandémia covid-19 medzi rokmi 2020 až 2022 ce-
losvetovo výrazne obmedzila poskytovanie plánova-
nej zdravotnej starostlivosti [2,3], medzi ktorú patrí
aj väčšina výkonov diagnostiky a liečby spánkových
porúch dýchania [4]. Výbor Slovenskej spoločnosti
spánkovej medicíny (SSSM) v reakcii na prebieha -
júcu pandémiu covid-19 vydal v novembri 2021
nové záväzné odborné usmernenie pre spánkové
laboratóriá v diagnostike a liečbe syndrómu spán -
kového apnoe u dospelých. Zmeny, ktoré priniesla
aktualizovaná smernica, umožnili indikovať liečbu
pozitívnym tlakom v dýchacích cestách (PAP) u pa-
cientov so stredne závažným a závažným stupňom
spánkového apnoe, verifikovaným limitovanou ce-
lonočnou respiračnou polygrafiou alebo celonoč-
ným pulzoxymetrickým monitorovaním po realizá-
cii ambulantnej titrácie efektívneho liečebného
tlaku prístrojmi Auto CPAP/Auto BiPAP, s vyhod-
notením záznamu z pamäťového média ventilačné-
ho prístroja, alebo telemetrickým vyhodnotením [5].
Týmto krokom sa vytvorili formálne predpoklady
a garancia zachovania kvality pre poskytovanie
zdravotnej starostlivosti pacientom so spánkovými
poruchami dýchania dištančným spôsobom.

Technické zázemie pre využitie telemedicíny v spán-
kovej medicíne vytvoril akcelerovaný technický po-
krok v oblasti prístrojov neinvazívnej pľúcnej ven-
tilácie, kam zaraďujeme aj prístroje CPAP a BiPAP.
V súčasnosti distribuované prístroje všetkých ma-
joritných výrobcov disponujú pamäťovým médiom,
umožňu júcim dlhodobý zber údajov o používaní
 liečby a jej efektívnosti, s možnosťou prehliadnutia
a vyhodnotenia týchto údajov buď priamym pre-
nosom z pamäťového média do databázy, alebo aj
dištančne, s využitím telekomunikačných technoló-
gií. Mnohé prístroje umožňujú aj dištančnú úpravu
parametrov ventilačného režimu. Prístroje vybave-
né autotitračnými algoritmami sú schopné auto-
maticky adjustovať ventilačné parametre vo vopred
nastavenom rozpätí, čím eliminujú potrebu dlhšie -
ho pobytu v spánkovom laboratóriu za účelom ti-
trácie efektívneho tlaku [6].

Cieľom presunu čo najvyššie ho objemu poskyto-
vanej zdravotnej starostlivosti do dištančnej formy
pri zachovaní jej kvality bolo zlepšenie jej dostup-
nosti pre čo najviac klientov so súčasnou minima-
lizáciou rizika nozokomiálnej infekcie. Práca pre-
zentuje naše skúsenosti s využitím telemedicíny
pri nastavovaní liečebného tlaku PAP. Porovnáva-
me výsledky tohto prístupu s konvenčným nasta-
vovaním PAP liečby počas pobytu v spánkovom la-
boratóriu.

MATERIÁL A METÓDY

V dôsledku reprofilizácie Kliniky pneumológie
a ftizeológie (KPaF) Univerzitnej nemocnice Martin
(UNM) a Jesseniovej lekárskej fakulty v Martine
Univerzity Komenského v Bratislave (JLF UK) na
poskytovanie zdravotnej starostlivosti pacientom
s covid-19 a z nej vyplývajú cich prerušovaní v po-

skytovaní zdravotnej starostli-
vosti pacientom so spánkovými
poruchami dýchania sa čakacia
doba na prvotné vyšetrenie na
Ambulancii pre spánkové poru-
chy dýchania predĺžila na 9 me-
siacov.

Pacienti, ktorí boli po prvotnom
vyšetrení indikovaní na realizá-
ciu celonočnej videopolysomno-
grafie, museli čakať na spomí-
nanú diagnostiku približne ďalšie
4 mesiace, pričom termín vyše-
trenia stále ostával neistý a mo-
hol sa oddialiť vplyvom aktuálnej
epidemiologickej situácie a z nej
prameniacich reprofilizačných
opatrení. Naše spánkové labo -
ratórium disponuje v súčasnosti
tromi samostatnými monitoro-
vacími miestnosťami pre video-
polysomnografiu a priepustnosť
laboratória je 6–7 celonočných

Graf 1: Celkový počet zrealizovaných ambulantných prvotných vyše-
trení a ambulantných skríningových diagnostických výkonov v spán-
kovom laboratóriu KPaF UNM v jednotlivých rokoch (údaje z roku 2022
platné k dátumu 12. 10. 2022). Zvislá čiara znázorňuje obdobie začiat -
ku pandémie covid-19
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videopolysomnografických vyše-
trení v priebehu 1 týždňa. Labo-
ratórium KPaF UNM a JLF UK
bolo vybavené pre účely teleme-
trickej titrácie tlaku prístrojmi
Prisma20, PrismaSMART a Pri-
smaLAB od výrobcov Löwenstein
Medical Technology a DreamSta-
tion Auto CPAP a DreamStation
CPAP Pro od spoločnosti Philips
Respironics s pamäťovým mé -
diom, a/alebo USB či iným roz-
hraním pre priamu komunikáciu
s počítačom, a tiež so vstavanými
telemetrickými modulmi (diaľko-
vý vysielač a prijímač dát) alebo
externe pripojiteľnými telemetric-
kými modulmi. Ventilačné prístro-
je Prisma20, PrismaLAB, Dream-
Station Auto CPAP a DreamSta-
tion CPAP Pro mali možnosť pri-
pojenia modulu na kontinuálne
monitorovanie saturácie hemo-
globínu kyslíkom pomocou pulz -
ného oxymetra počas celej doby
trvania ventilácie. Telekomunikač-
ný modem je plne autonómny, automaticky nadvia -
že mobilné rádiové spojenie medzi prístrojom a clou-
dovou platformou. Jedenkrát denne odošle všetky
terapeutické údaje a príjme novú preskripciu lie -
čebného nastavenia. Pacient nevstupuje do nasta-
vení PAP prístroja. Produkty Philips Respironics
boli používané pred vydaním stanoviska výboru
SSSM v 06/2021 k situácii používania prístrojov
Philips v spánkovej medicíne na Slovensku [7].

Počas reprofilizácie KPaF UNM a JLF UK sme
oslovili klientov, ktorí už pred reprofilizáciou mali
realizované prvotné vyšetrenie v ambulancii pre
spánkové poruchy dýchania. Uvedené vyšetrenie
pozostávalo z odberu anamnézy vrátane vyplnenia
validovaného spánkového dotazníka [8] a fyzikál-
neho vyšetrenia. Boli vybratí pacienti, u ktorých
výsledky tohto vyšetrenia svedčili pre možné spán-
kové poruchy dýchania stredne závažného až zá -
važného stupňa, a ktorí teda boli pôvodne indikova-
ní na ďalšiu videopolysomnografickú diagnostiku
a prípadnú následnú titráciu PAP formou krátkej
hospitalizácie v spánkovom laboratóriu. Vzhľadom
na reprofilizáciu pracoviska, a s tým súvisiaci uzá-
ver spánkového laboratória, by sa však čas čaka-
nia na tento postup nepredpovedateľne predĺžil.
Týmto pacientom sme ponúkli možnosť realizovať
ďalší diagnostický a liečebný postup ambulantne.
Ako metódu objektivizácie spánkových porúch 
dýchania sme v zmysle aktuálneho metodického
 usmernenia Slovenskej spoločnosti spánkovej me-
dicíny [5] pre nich zvolili celonočnú limitovanú re-
spiračnú polygrafiu v domácich podmienkach. Vy-
užívali sme pri nej prístroje Alice NightOne od
spoločnosti Philips Respironics a Weinmann SOM-
NOcheck micro od spoločnosti Löwenstein Medical

Technology. Konfigurácia polygrafie Weinmann SOM-
NOcheck micro pozostávala z dátového záznamu
prietoku dýchania, saturácie hemoglobínu kyslí-
kom, pulzovej frekvencie a chrápania zachyteného
prostredníctvom nazálnej prietokovej kanyly, vo
forme vibrácií. Konfigurácia polygrafie Alice Nigh-
tOne okrem uvedených dátových kanálov zahŕňala
aj respiračné úsilie a polohu tela. Všetky záznamy
boli následne reskórované manuálne podľa plat-
ných kritérií Americkej akadémie spánkovej medi-
cíny (AASM) [9]. Pacienti boli následne oboznámení
s výsledkom respiračnej polygrafie a s možnosťami
ďalšieho postupu. Ak výsledky respiračnej poly-
grafie potvrdili spánkové poruchy dýchania stred-
ne závažného až závažného stupňa, bola pacien-
tom ponúknutá možnosť realizovať nastavenie PAP
liečby a titráciu jej tlaku v domácich podmien kach
s využitím telemedicínskych technológií. Titračný
ventilačný prístroj sme vybavili pripojiteľným ex-
terným pulzoxymetrickým modulom v prípade, že
priemerná saturácia hemoglobínu kyslíkom (SpO2)
bola zaznamenaná limitovanou respiračnou poly-
grafiou pod 90 %, alebo čas desaturácie pod 90 %
(t90) bol zaznamenaný viac ako v 15 % z celkovej
doby snímania záznamu. Pri nastavovaní pacien-
tov na dvojúrovňovú ventilačnú liečbu sme využí-
vali prístroj PrismaLAB s pripojeným externým te-
lemetrickým aj pulzoxymetrickým modulom.

V prípade, že pacient súhlasil s diaľkovým nasta-
vovaním ventilačnej PAP liečby, bol oboznámený so
základmi použitia ventilačného prístroja. Bol tiež
informovaný, že počas telemetrického nastavova-
nia liečby je ventilačný prístroj diaľkovo monito -
rovaný našim pracoviskom a tiež že zdravotnícky
personál spánkového laboratória môže telemetric-

Graf 2: Celkový počet polysomnografických vyšetrení (PSG) a pacientov
titrovaných na neinvazívnu pretlakovú ventiláciu v spánkovom labora-
tóriu KPaF UNM v jednotlivých rokoch (údaje z roku 2022 platné k dá-
tumu 12. 10. 2022). Zvislá čiara znázorňuje obdobie začiatku pandémie
covid-19
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ky zasiahnuť priamo do nastavení prístroja. Pacient
bol poučený aj o možnostiach spätného kontaktu
v prípade potreby operatívneho doplnenia infor-
mácií či akýchkoľvek komplikácii. Pre optimálnu
adherenciu k PAP liečbe je okrem správneho na-
stavenia ventilačného prístroja veľmi dôležitým fakto-
rom aj optimalizácia pacientskeho rozhrania. Z tohto
dôvodu sme vždy pri osobnom prevzatí PAP prí -
stroja pacientom starostlivo vybrali, vyskúšali
a individuálne adaptovali masku. Najoptimálnejší
model masky si pacient prevzal spolu s PAP prí -
strojom do domáceho prostredia na dobu 4 až 7 dní.
Reálna dĺžka adaptácie a titrácie PAP bola určená
úspešnosťou procesu titrácie tlaku, ale aj prevád -
zkovými podmienkami laboratória a logistickými
podmienkami pacienta. Nasledujúci deň po použití
PAP prístroja s telekomunikačným modulom per-
sonál spánkového laboratória zhodnotil výsledky
aplikácie PAP, ktorý sa pravidelne raz denne ak -
tualizoval v cloudovom rozhraní. Rozhranie umož-
ňovalo detailne zhodnotiť viaceré parametre liečby
a jej efektívnosti, ako je dĺžka použitia liečby, rezi-
duálny apnoicko-hypopnoický index (AHI), pre-
trvávajúce chrápanie, úniky popri pacientskom
rozhraní a v prípade komplexnejšej konfigurácie aj
pulzoxymetrické parametre, dychovú frekvenciu
a dychové objemy. Uvedené údaje boli vo výsledko-
vej správe zobrazené nielen numericky, ale aj for-
mou grafov, pričom farebnosť grafu umožňovala
ľahko identifikovať oblasť, ktorej je potrebné veno-
vať väčšiu pozornosť [10].

Za objektívny merateľný ukazovateľ na posúdenie
efektívnej liečby sa považuje vo všeobecnosti prie -
merný reziduálny AHI a priemerné denné použitie.
Cieľová hodnota reziduálneho AHI je ≤ 10/hTiB (ti-
me in bed, čas strávený v posteli). Priemerné den-
né použitie nemá byť pod 4 hodiny počas spánku

v 70 % z celkovej sledovanej doby a zároveň nemajú
pretrvávať denné alebo nočné symptómy ochorenia
[5]. Uvedené kritériá efektívnosti liečby a adheren-
cie k nej sme použili aj v našej práci.

Pacienta sme aktívne kontaktovali počas proce-
su titrácie v prípade, že sme zaznamenali nedosta-
točné použitie, t.j. použitie ventilačného prístroja
< 4 hodiny počas 2 po sebe nasledujúcich nocí,
alebo reziduálny AHI bol > 10/hTiB, alebo bolo za-
chytené chrápanie viac ako 3 % z TiB [11], či vý-
znamné úniky popri pacientskom rozhraní (netes-
nosť – 95. percentil > 40 l/min., alebo netesnosť –
medián >15 l/min.). Aktívne sme anamnesticky zis-
ťovali problémy, ktorým pacient čelí. Cielene sme sa
pýtali na akýkoľvek diskomfort súvisiaci s liečbou,
problémy so zaspávaním či neobvyklé prebúdzanie
sa, na suchosť slizníc nosovej a ústnej dutiny, na
klaustrofobické pocity, netesnosť masky, problémy
z kontaktu masky s pokožkou, rušivé pocity z prú -
diaceho vzduchu, problémy s výdychom proti pre-
tlaku, rušivý hluk prístroja a pod. Na zá klade uve-
dených objektívnych parametrov a subjektívnych
pocitov pacienta sme prehodnocovali efekt liečby
a v prípade potreby upravovali nastavenia prístro-
ja na diaľku prostredníctvom cloudového rozhra-
nia. V prípade problémov s pacientskym rozhraním
(maskou) však bola obvykle nutná osobná návšte-
va pacienta v našej ambulancii spojená s jeho vý-
menou či úpravou.

Vo vopred dohodnutom termíne sa pacient dosta-
vil do ambulancie za účelom vrátenia zapožičaného
ventilačného prístroja a konečného zhodnotenia to-
lerancie a efektívnosti PAP liečby. V prípade sub-
jektívneho benefitu z liečby (zlepšenie subjektívne
vnímanej kvality spánku, redukcia dennej ospalos-
ti) a objektívnej redukcie apnoe/hypopnoe indexu
pod 10/hTiB bolo nastavovanie PAP liečby hod -

notené ako úspešné. Ak bol ven-
tilačný prístroj vybavený pulzo-
xymetrickým modulom, sledovali
sme aj redukciu času strávené-
ho v SpO2 pod 90 %, úpravu
prie mernej saturácie hemoglobí-
nu kyslíkom nad 90 % a reduk-
ciu kyslíkového desaturačného
indexu (ODI) pod 10/hTiB. Ná-
sledne bola za podmienky sú -
hlasného stanoviska pacienta
skompletizovaná potrebná zdra-
votná dokumentácia a zaslaná
žia dosť o úhradu liečby z pro -
striedkov verejného zdravotného
poistenia príslušnému platcovi
zdravotnej starostlivosti.

Napokon sme porovnali úspeš-
nosť nastavenia PAP liečby medzi
súborom telemetricky titrovaných
a konvenčne titrovaných pacientov.

Na štatistické hodnotenie sme
použili metódy deskriptívnej šta-
tistiky, významnosť rozdielu spo-

Graf 3: Celkový počet titrácií neinvazívnej pretlakovej ventilácie v spán-
kovom laboratóriu KPaF UNM vrátane telemetrických titrácii PAP lieč -
by v jednotlivých rokoch (pre 2022 sú údaje platné k 12. 10. 2022).
Zvislá čiara znázorňuje obdobie začiatku pandémie covid-19
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jitých veličín sme hodnotili Fi sherovým F-testom
a významnosť rozdielu početností pomocou chí-kva-
drát test.

VÝSLEDKY

Vplyv pandémie covid-19 na činnosť nášho spán-
kového laboratória dokumentuje graf 1 a 2. Z gra-
fov je zrejmý kontinuálny nárast počtu výkonov
spánkovej medicíny až do roku 2019. V roku 2020
významne klesol počet ambulantných prvotných
vyšetrení a skríningových diagnostických výkonov
s len pomalým návratom v rokoch 2021 a 2022.
Výrazný pokles (o 37 až 52 %) sme počas pandé-
mie zaznamenali tak v počte videopolysomnografií,
ako aj v počte hospitalizačne realizovaných nasta-
vení PAP liečby. V predpandemickom období sme
nerealizovali nastavovanie PAP liečby v domácom
prostredí prostredníctvom telemedicíny. Počet tých-
to výkonov narastá od r. 2021 a v roku 2022 už 
ich súčet s hospitalizačne realizovanými nastave-
niami liečby prevýšil dovtedajšie maximum z r. 2019
(graf 3).

Od začiatku roka 2021, kedy sme začali realizo-
vať telemetrické titrácie PAP liečby v domácom pro-
stredí, do 12. 10. 2022 sme tento spôsob aplikovali
u 223 pacientov so syndrómom spánkového ap-
noe/hypopnoe v dospelom veku. Je to 12,54 % zo
všetkých realizovaných titrácií tlaku PAP v našom
spánkovom laboratóriu od začiatku roka 2015. Prie -
merný vek pacientov v súbore, v ktorom bola PAP
liečba titrovaná telemetricky, bol 54,55 ± 12,24 ro-
kov (rozsah 23 ÷ 84 rokov), 176 z nich bolo muž-
ského pohlavia a 47 ženského pohlavia. Diagnóza

syndróm spánkového apnoe/hypopnoe bola u nich
verifikovaná ambulantným respiračným polygra-
fickým vyšetrením. V rovnakom období bola reali-
zovaná diagnostika a nastavenie liečby spánkových
porúch dýchania formou 3-dňového pobytu v spán-
kovom laboratóriu u 276 pacientov. V tejto skupi-
ne bolo realizované celonočné videopolysomnogra-
fické vyšetrenie počas prvej noci pobytu a druhú
noc sa realizovala titrácia PAP liečby. Priemerný
vek pacientov indikovaných na PAP liečbu formou
hospitalizácie v spánkovom laboratórium bol 58,66
± 11,35 rokov (rozsah 27 ÷ 85 rokov), 188 z nich
bolo mužského po- hlavia a 88 ženského pohlavia
(tabuľka 1).

Výber pacientov na realizáciu diagnostiky a nasta-
venia liečby hospitalizačnou či ambulantnou for-
mou nebol náhodný, ale vynútený aktuálnym sta-
vom prevádzky spánkového laboratória. Napriek
tomu možno konštatovať, že medzi oboma súbormi
neexistuje významný rozdiel vo vekovej štruktúre
(tabuľka 1). U pacientov nastavovaných na PAP
lieč bu hospitalizačne bolo významne vyššie zastú -
penie žien (88/188 oproti 47/176; P < 0,01).

Viac ako 90,2 % pacientov prijatých do spánkové-
ho laboratória za účelom realizácie videopolysom-
nografického vyšetrenia v sledovanom období bolo
indikovaných na titráciu ventilačnej liečby (graf 2).
U 9,8 % pacientov, ktorí podstúpili videopolysom-
nografické vyšetrenie, nebol diagnostikovaný syn-
dróm spánkového apnoe/hypopnoe, alebo nespĺ -
ňali indikačné kritéria na ventilačnú liečbu.

Z celkového počtu pacientov, ktorých sme pozva-
li na ambulantné telemetrické titrovanie PAP lieč-
by (n = 223), sa nám úspešne podarilo indikovať
205 pacientov (91,93 %) na neinvazívnu pľúcnu

Tabuľka 1: Demografické parametre pacientov so syndrómom spánkového apnoe/hypopnoe indikovaných
na PAP liečbu telemetricky a konvenčnou formou od 1. 1. 2021 do 12. 10. 2022.

Telemetrická Konvenčné
titrácia nastavovanie P

PAP liečby na PAP liečbu

Počet 223 276

Priemerný vek (± SD) 54,55 (± 12,24) 58,66 (± 11,35) > 0,05

Muži 176 188 < 0,01

Ženy 47 88

Úspešné titrácie PAP liečby (%) 205 (91,93 %) 264 (95,65 %) > 0,05

Neúspešné titrácie PAP liečby 18 12

Priemerná hodnota Epworthskej škály 
spavosti (± SD) 9,05 (±4.86) 9,25 (± 5.49) > 0,05

Priemerné AHI (± SD) 49,5 (± 23,28) 47,23 (± 31.89) < 0,001

Obštrukčné spánkové apnoe/hypopnoe 213 240

Centrálne spánkové apnoe/hypopnoe 2 24 < 0,001

Komplexné spánkové apnoe/hypopnoe 7 12
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ventilačnú liečbu (z toho CPAP: 195 pacientov
a BiPAP: 10 pacientov). V 18 prípadoch telemetric-
ká titrácia nebola úspešná, nakoľko pacienti neto-
lerovali liečbu z rôznych dôvodov. Nezistili sme roz-
diel v úspešnosti telemetrického nastavenia PAP
liečby (91,93 %) oproti úspešnosti tradičného na-
stavovania počas pobytu v spánkovom labora -
tóriu, kde bolo zaznamenaných 264 úspešných 
nastavení na PAP liečbu z počtu 276 hospitalizova-
ných pacientov (95,65 %; P > 0,05). Najčastejšie
dôvody nonadherencie k PAP liečbe boli najmä ne-
pociťovanie benefitu liečby, t.j. nezlepšenie kvality
spánku, nesprávne nasadzovanie masky a s tým
súvisiaca neefektívnosť liečby alebo narušené za-
spávanie či kontinui ta spánku pri aplikácii PAP 
liečby (tabuľka 2).

DISKUSIA

Výsledky našej práce svedčia pre rovnocennosť
nastavenia tlaku PAP telemetrickým a hospitali-
začným spôsobom. Oba spôsoby realizácie majú
svoje prednosti a nedostatky. Základnou výhodou
telemetrickej realizácie je absencia pobytu v zdra-
votníckom zariadení, ktorá nadobudla kľúčový vý-
znam počas protipandemických opatrení. Nemá
však len epidemiologický, ale aj ekonomický bene-
fit pre platcu zdravotnej starostlivosti [12]. Ďalšou
výhodou telemetrie je, že sa realizuje v prirodzenom
prostredí pacienta. Tým sa eliminuje negatívny do-
pad neobvyklého prostredia na kvalitu spánku, ktorý
prostredníctvom zmeny makroarchitektoniky spán-
ku môže viesť k nesprávnemu nastaveniu liečby
[10,13]. Ďalším benefitom je možnosť prolongova-
nej adaptácie a titrácie, neohraničenej dĺžkou hos-
pitalizácie.

Výhodou hospitalizačného nastavovania PAP je
stála prítomnosť personálu s možnosťou bezpro-
strednej interakcie podľa požiadavky klienta a mož-
nosť kontinuálneho upravovania nastavenia liečby
počas monitorovania na základe dostupnosti úda-
jov o účinnosti v reálnom čase [13].

Automatická titrácia tlaku PAP je zaťažená na-
stavením algoritmu, ktorý sa usiluje o najvyššiu
možnú účinnosť (elimináciu apnoických udalostí).
V reálnej praxi na dosiahnutie klinicky akceptova-
teľného účinku PAP liečby stačia často aj nižšie
pracovné tlaky než tie, ktoré navrhne autotitračný
algoritmus [6].

Za základný zdroj potenciálneho skreslenia výsled-
kov našej práce možno považovať skutočnosť, že
výber pacientov do ramien nebol náhodný, ale pod-
mienený vývojom aktuálnej epidemickej situácie
a s ňou súvisiacich prevádzkových zmien a schop-
nosťou i ochotou klientov realizovať titráciu PAP
telemetricky. Súhlas s telemetrickou titráciou pred-
pokladá istú technickú zdatnosť a digitálnu gra-
motnosť klienta, čo do istej miery môže zvýhodňo-
vať mladších klientov mužského pohlavia s nižším
stupňom závažnosti spánkových porúch dýchania,
a tým aj s nižším stupňom možného kognitívneho
deficitu. Ďalším možným zdrojom skreslenia je
predpoklad, že klienti, ktorí prejavovali záujem
o realizáciu diagnostiky a liečby spánkových po -
rúch dýchania, mohli byť silnejšie motivovaní,
keďže prekonali obavu z návštevy zdravotníckeho
zariadenia. Stupeň závažnosti spánkových porúch
dýchania vyjadrený prostredníctvom AHI nemusí
však tesne korelovať s motiváciou pacientov riešiť
daný problém. V tomto smere sa ako silnejší pre -
diktor javí stupeň dennej spavosti [14]. V tomto
parametri sme nedokumentovali významný rozdiel
medzi oboma hodnotenými kohortami. Štatisticky
významný rozdiel sme zaznamenali v parametri
AHI. Priemerná hodnota parametra AHI bola o nie -
čo vyššia v skupine pacientov indikovaných na ti-
tráciu PAP liečby telemetricky. Tento rozdiel bol
pravdepodobne spôsobený rozdielnymi indikačný-
mi kritériami v jednotlivých skupinách. Hospitali-
zovaných pacientov za účelom diagnostiky a liečby
spánkových porúch dýchania bolo možné indiko-
vať na pretlakovú ventilačnú liečbu aj pri ľahkom
stupni spánkových porúch dýchania podľa plat-
ných indikačných kritérií [5]. Zo súboru pacientov
hospitalizačne nastavovaných na PAP liečbu bolo
12,68 % pacientov s ľahkým stupňom spánkového
apnoe/hyponoe. Zatiaľ čo realizácia ambulantnej
telemetrickej titrácie bola možná u pacientov s AHI
≥ 15/hTiB. V súbore hospitalizačne nastavova-
ných pacientov na neinvazívnu pretlakovú ventilá-
ciu bol aj značne väčší počet pacientov s AHI
> 100/hTST. Čo mohlo byť ovplyvnené cieleným
výberom polymorbídnych a extrémne obéznych pa-
cientov s Body Mass Indexom (BMI) nad 40 kg/m2

na nastavovanie ventilačnej liečby formou hospi -
talizácie [15]. Za povšimnutie stojí aj skutočnosť,
že v našom súbore bolo vyššie zastúpenie mužov

Tabuľka 2: Výskyt dôvodov zlyhania telemetric-
kého nastavenia CPAP liečby v domácom prostredí
pacienta

Počet 
pacientov

Vysoké reziduálne AHI 2

Nespolupráca pacienta 1

Kongescia nosovej sliznice 1

Nepociťovanie benefitu z liečby 2

Technické problémy 1

Klaustrofobické pocity 1

Rušivé vplyvy pri zaspávaní 1

Non-adherencia k liečbe 4

Netolerovanie PAP prístroja 3

Dôvod neznámy 2

Dôvody
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k ženám pri telemetrickom nastavení než pri hos-
pitalizačnom. Ako príčinu tohto javu predpokladá-
me selekčné skreslenie. Ide o známu skutočnosť,
že pacientky prichádzajúce do spánkového labora-
tória za účelom diagnostiky a liečby spánkových
porúch dýchania mávajú v priemere vyšší vek ako
pacienti mužského pohlavia [16]. Môžeme pred -
pokladať, že s ohľadom na vyšší vek a všeobecne
nižšie technické a telekomunikačné zručnosti žien
tieto dávali prednosť hospitalizačnému riešeniu.
U pacientov nastavovaných na PAP liečbu hospi -
talizačne bolo významne vyššie zastúpenie cen-
trálneho typu spánkového apnoe. Vo všeobecnosti
možno predpokladať, že tento typ je náročnejší na
úspešné nastavenie PAP liečby [17], a môže tak
znevýhodňovať túto kohortu oproti telemetricky
nastavovaným.

Ďalšou, zatiaľ otvorenou otázkou ostáva, či spô-
sob nastavenia PAP bude mať vplyv na dlhodobú
efektívnosť tejto liečby a adherenciu pacientov k nej.

Rozhodne však môžeme konštatovať, že vďaka te-
lemetrickým metódam sa podarilo v našom spánko-
vom laboratóriu zachovať počas pandémie covid-19
počet realizovaných nastavení PAP liečby na pred-
pandemickej úrovni, navzdory dočasným uzáve-
rom spánkového laboratória.

V našom súbore nepreukazujú telemetrické ti-
trácie PAP inferioritu v efektívnosti oproti kon-
venčným titráciám ventilačnej liečby. Zároveň
poukazujeme na potencionálne benefity vyplývajú -
ce z telemedicíny, ktoré sú v zhode so štúdiou
 zameranou na porovnanie výsledkov pri iniciácii
terapie v domácom prostredí a v spánkovom labo-
ratóriu, kde primárnym cieľovým ukazovateľom
štúdie bola adherencia k liečbe meraná ako pri-
emerné denné použitie ventilačného prístroja po 6
mesiacoch od začiatku ventilačnej liečby [18].

ZÁVER

Obdobie pandémie covid-19 prinieslo nové neča-
kané situácie a výzvy, ktorým sme museli začať če-
liť, aby sme zabezpečili zdravotnú starostlivosť pa-
cientom so spánkovými poruchami dýchania. Bolo
potrebné vyvinúť nové stratégie pre chod spánko-
vého laboratória. Telemetrická titrácia tlaku PAP sa
podľa našich skúseností javí ako rovnocenná al-
ternatíva k hospitalizačnej titrácii.

Využitie telemedicínskych inovácii v diagnostike
a liečbe pacientov nedokáže celkom zastúpiť či na-
hradiť zdravotníckych pracovníkov. Aj v našom prí-
pade telemetrickej titrácie liečby spánkových po -
rúch dýchania je potrebné, aby pacient opakovane
osobne navštívil naše pracovisko za účelom ambu-
lantných vyšetrení, ktoré boli základom úspešnej
telemetrickej titrácie v domácom prostredí.

Telemedicína nám však pomohla obnoviť dostup-
nosť zdravotnej starostlivosti o pacientov, ktorí by
inak boli odkázaní na čakanie na obnovenie lôžko-

vej starostlivosti a mohli by sa stať priamymi obe-
ťami dlhých čakacích listín vo vyťaženom zdravot-
níckom systéme a nepriamymi obeťami pandémie
covid-19. Telemedicína má tiež potenciál pres -
nejšie vyhradiť potrebné lôžkové kapacity  pre pa-
cientov, ktorí potrebujú komplexnejšiu zdravotnú
starostlivosť, a skrátiť ich čakacie doby na poskyt-
nutie takejto zdravotnej starostlivosti.

Táto publikácia vznikla s podporou Operačného
programu Integrovaná infraštruktúra pre projekt:
Výskum a vývoj telemedicínskych riešení na pod -
poru boja proti pandémii covid-19 a na znižovanie
jej negatívnych dôsledkov monitorovaním ľudského
zdravia za účelom eliminácie rizika nákazy v riziko-
vých skupinách obyvateľstva, ITMS: 313011ASY8,
spolufinancované Európskym fondom regionálneho
rozvoja.
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K životnímu jubileu 
prof. MUDr. Miloslava Marela, CSc.

Dne 25. března 2023 slaví sedmdesáté narozeni-
ny významná osobnost české pneumologie, prof.
MUDr. Miloslav Marel, CSc. 

Jubilant se narodil v Praze na Malé Straně v ro-
dině známého pražského knihkupce a nakladatele
Karla Marela. Studia na Fakultě všeobecného lé-
kařství Univerzity Karlovy ukončil v roce 1977, poté
pracoval nejprve na interním od-
dělení v Berouně a od roku 1979
na plicní klinice v Praze Velesla-
víně pod vedením doc. Františ -
ka Polánského. Zde se po slože-
ní atestací z vnitřního lékařství,
tuberkulózy a respiračních ne-
mocí staly jeho hlavními od-
bornými zájmy nemoci pleury,
bronchologie a rakovina plic.
Na poli pleurologie spolupraco-
val s prof. Richardem Lightem
z University of California v Nash-
villu. Výsledkem byla studia vě-
novaná epidemiologii pleurál-
ních výpotků, publikovaná v ča-
sopise CHEST (1993), a rovněž
dosažení titulů kandidát věd
(1991) a docent vnitřního lékař-
ství (1995). Cenné zkušenosti
v intervenční bronchologii zís -
kal u prof. Heinricha Beckera
v Thoraxklinik v Heidelbergu
a zúročil je jako člen panelu
expertů ERS a ATS pro vypracování pozičního do-
kumentu, věnovaného intervenční pneumologii
(2002). V té době již pracoval jako primář Odd.
TRN FN Motol (od 1997) a za jeho vedení se toto
pracoviště stalo Pneumologickou klinikou 2. LF
UK a FN Motol (2003). Dalším působištěm byla
I. klinika tuberkulózy a respiračních nemocí, 1. LF
UK a VFN, kde se odborně věnoval zejména epide-
miologii rakoviny plic a získal titul profesor vnitř-
ního lékařství (2005). Po tomto intermezzu se
prof. Marel vrací na pozici přednosty Pneumologic-
ké kliniky v Motole (2010). Na tomto pracovišti pů-
sobí dosud, od roku 2017 jako školský zástupce,
a je nadále publikačně aktivní na poli broncholo-
gie a rakoviny plic.

Kromě činnosti na domovských pracovištích se
prof. Marel věnuje řadě aktivit nepostradatelných
pro pneumologickou obec v Česku. Od roku 1994

nepřetržitě pracuje ve výboru ČPFS, aktuálně jako
jeho místopředseda. Dlouhá léta působí jako kraj-
ský koordinátor pro obor pneumologie a ftizeologie
pro Středočeský kraj a rovněž jako člen Vědecké
rady ČLK. Od roku 2005 je šéfredaktorem časopi-
su Studia Pneumologica et Phthiseologica a od ro-
ku 2012 vedoucím subkatedry pneumologie a fti-

zeologie IPVZ. Kromě těchto rolí
se věnuje „běžné profesorské
agendě“, tedy pre- i postgra -
duálnímu vzdělávání, členství
v komisích pro státní závěreč-
né a specializační zkoušky a ob-
hajoby dizertačních prací, opo-
nentní činnosti při habilitacích
a jmenovacích řízeních, expert-
ní činnosti při posuzování vý-
zkumných projektů a stížnostní
agendě VR ČLK. K tomu je čle-
nem organizačních a progra-
mových výborů kongresů a od-
borných konferencí. O tom, že
je v těchto aktivitách úspěšný,
svědčí skutečnost, že byl stu-
denty opakovaně zvolen Učite-
lem roku 2. LF UK a obdržel
i čestná členství v ČPFS i ČLS
JEP a čestnou medaili ČLS JEP.

Je možné, aby při tom všem
měl jubilant ještě čas na svou
rodinu a koníčky? Oporou mu

je jeho žena Renata, se kterou tráví volný čas na
chalupě v podbrdské obci Halouny, a věnují se
zvelebování stavení a zahrady. Oba jsou také ak-
tivními členy Klubu českých turistů a pravidelně
vyrážejí na výlety po vlastech českých. Lákají je
i krásy přírody v zahraničí, jako jsou národní par-
ky v USA nebo divoká krajina Islandu. O těchto
cestách pak dokáže poutavě vyprávět.

Pane profesore, milý Mílo, jménem svým i jmé-
nem všech spolupracovníků Ti přeji do dalších let
hodně radosti, spokojenosti a hlavně zdraví!

Doc. MUDr. Libor Fila, Ph.D. 
a spolupracovníci

Pneumologická klinika, 
2. LF UK a FN Motol
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