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MODERNI DIAGNOSTIKA A LECBA
BRONCHIALNIHO ASTMATU U DETI
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Astma je chronické zanétlivé onemocnéni dychacich cest, v némz se ticastni mnoho bunék a bunéénych plisobkd. Chronicky zanét zpi-
sobuje pravodni zvySeni priduskové reaktivity, které vede k opakovanym epizodam piskotti pfi dychani, dusnosti, tlaku na hrudi a kasle,
prevazné v noci a Casné k ranu. Tyto stavy jsou obvykle provazeny rozsahlou, ale proménlivou bronchialni obstrukci, ktera je ¢asto rever-
zibilni, at jiz spontanné ¢i po léché. Diagnostika astmatu v détském véku mize pfedstavovat mimoradné obtizny problém, zejména proto,
Ze obcéasné piskoty a kaSel jsou jedny z nejéastéjSich pfiznakl provazejicich détské nemoci, zvlasté u déti mladsich tFi let. PFi tvorbé Iéceb-
ného planu musi byt zohlednéna tize onemocnéni konkrétniho pacienta, pfinos, rizika, dostupnost Iécby i moznosti zdravotni péce.
Klicova slova: asthma bronchiale, alergie, diagndza, terapie.

MODERN DIAGNOSIS AND THERAPY OF BRONCHIAL ASTHMA IN CHILDREN

Asthma is a chronic inflammatory disorder of the airways in which many cells and cellular elements play a role. The chronic inflammation
causes an associated increase in airway hyperresponsiveness that leads to reccurent episodes of wheezing, breathlessness, chest tight-
ness, and coughing, particulary at night or in the early morning. These episodes are usually associated with widespread but variable air-
flow obstruction that is often reversible either spontaneously or with treatment. Diagnosis of asthma in children can present a particularly
difficult problem, largely because episodic wheezing and cough are among the most common symptoms encountered in childhood ill-
nesses, particularly in children under three years. In developing a treatment plan, factors such as the severity of the individual patient’s

asthma, the benefits, risks, and availability of each treatment and the characteristics of the health care system need to be considered.
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Uvod

Asthma bronchiale je nejéastéj$im chronickym
onemocnénim détského véku a pfedstavuje neza-
nedbatelnou medicinskou, socialni i ekonomickou
zatéz pro nemocného, jeho rodinu, ale i pro celou
spoleénost, a to jak z hlediska absence ve Skole Ci
zaméstnani, tak z hlediska pfimych nakladu na lé-
¢ebné-preventivni péci (9). Vznika v kazdém vé-
ku, proto uZ i kojenec muze mit symptomy této ne-
moci. Jeho podstatou je chronicky zanét dychacich
cest, spojeny s bronchidlni hyperreaktivitou a pre-
stavbou stény pridusek. Projevuje se opakovanymi
epizodami piskotu, dusnosti, kasle a pocitu tize na
hrudi (5). Na jeho vzniku se podileji dédicné fak-
tory a vlivy prostfedi. PfedevSim u déti je nejddle-
narlst prevalence astmatu kopiruje nar(ist vyskytu
alergickych chorob. V Ceské republice tvof v sou-
Casnosti alergici celou jednu ¢tvrtinu populace a ast-
matem trpi kolem 8 procent lidi. Pfitom vyskyt dét-
ského astmatu je jesté vy3Si (15). Dvé tfetiny vSech
diagnostikovanych pfipadd astmatu spadaji do dét-
ského a dorostového véku, v détstvi pfevazuje vy-
skyt astmatu u chlapct v poméru 2:1 ve srovnani
s dévéaty, v dospélosti se tento pomér prevraci v ne-
prospéch zenského pohlavi. Umrtnost na détské ast-
ma je velmi nizka a neustale klesa (0,1-0,5/100 000).
Pfiblizné tfem Etvrtindm Umrti by se dalo zabrénit pfi
spravné provadéné diagnostice a 16¢bé. V té by mél
byt kladen dlraz pfedevsim na dlouhodobou pre-
ventivni a protizénétlivou terapii (9).
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Diagnostika

Anamnéza hraje v diagnéze astmatu velmi di-
lezitou roli. Pomémé snadnd je tehdy, kdyZ existuiji
Udaje o zachvatech nebo stavech vydechové dusnos-
ti, vyvolanych stykem s alergenem nebo nékterymi
drazdivymi latkami. Nékdy je projevem astmatu du-
sivy nebo drazdivy kaSel, vyskytuijici se pfi fyzické
z4téZi nebo prechodu z tepla do zimy & naopak. Po-
dobné i zachvatovity kasel, pfichazejici v noci nebo
k ranu, bez pfitomnosti infektu, byva pfedzvésti roz-
voje typickych projevil astmatu. Soucasny vyskyt ato-
pické dermatitidy, alergické rymy nebo jinych aler-
gickych projevd, sezonni variabilita potizi nebo sou-
¢asna pozitivita rodinné alergické anamnézy mohou
pomoci v diagnostické rozvaze (9). Diagnézu astmatu
je obtizné stanovit v raném détském véku, pfehled né-
kterych diagnostickych kriterii je uveden v tabulce 1.

Fyzikalni vySetfeni pomiize pouze v pfipadé
akutnich pfiznak(, kdy pfi auskultaci plic je slySet
typicky poslechovy nélez obstrukénich fenoménd
(piskoty, vrzoty). V obdobi klidu, kdyz je pacient bez
du$nosti, je vSak tento nalez normalni. Pouze v pfi-
padech chronicky rozvinutych zmén maze byt pfi-

Tabulka 1. Kritéria svédcici pro astma u malych déti

Diagndza astmatu je pravdépodobna

- rodinnd alergicka zatéz

- jiné alergické onemocnéni ditéte

- noéni kasel

—kasel po télesné zatéZi nebo pfi smichu

- nastup pfiznaki bez pitomnosti infektu

— pfizniva odpovéd na Ié¢bu beta-2 mimetiky
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tomen trvaly spasticky nalez a znamky hyperinflace
(soudkovity hrudnik).

Funkéni vySetfeni plic ma vyznamné misto
v diagnostice, ale i toto vySetfeni byva u lehéich fo-
rem nemoci v klidové fazi normaini. Nejjednodussi
formou je méfeni vrcholové vydechové rychlosti
(PEF, peak exspiratory flow) pomoci vydechoméru.
Jedna se sice pouze o orientaCni vySetfeni, ale jeho
vyhodou je to, Ze si pacient sém doma muze snadno
a jednoduse monitorovat sv0j aktualni stav a podle
zmén naméfenych hodnot je pak mozno medikamen-
tdzné reagovat. Standardni funkéni vySetfeni je pro-
vadéno metodou krivky pritok-objem, kdy typickym
nalezem obstrukce byvé sniZeni jednovtefinového
vydechového objemu (FEV1) pod 80 % normy. Kro-
verzibilni, coz se da potvrdit bronchodilatacnim tes-
tem. Pacientovi se poda inhalaéni cestou pfes na-
stavec 400 pg salbutamolu a za 30 minut provedena
spirometrie v pfipadé pozitivni reakce prokaze vze-
stup FEV1 minimalné o 12% ve srovnani s vychozi
hodnotou (16). Nékdy je zapotfebi provést i bron-
choprovokacni testy slouzici k priikazu pfitomnosti
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Tabulka 2. Rozdéleni antiastmatik
Antiastmatika rychle u¢inna (ulevova)

beta-2 mimetika s kratkodobym dcinkem (SABA) a formoterol

anticholinergika
metylxantiny s kratkodobym ucinkem
peroralni nebo injekéni kortikosteroidy

Antiastmatika preventivni (profylakticka)

inhalacni kortikosteroidy

antileukotrieny

beta-2 mimetika s dlouhodobym Ucinkem (LABA)
kromony

metylxantiny s dlouhodobym Gcinkem

anti-IgE protilatky

Tabulka 3. Lécba akutniho stavu
Pocatecni lécba

* inhalace beta-2 mimetika s kratkodobym Uc¢inkem event. jeho kombinace s ipratropium bromidem

Dalsi Iécba

Mirny zdchvat, dobra odpovéd na Ié¢bu:

* pokracuje inhalace vyse uvedenych 1€kt kazdé 4 hodiny po dobu 1 az 2 dni

Stredné tézky zachvat, neuplna odpovéd na lécbu:
* pokracuje vySe uvedend lécba
* pfidat kortikoidy per os

* pravidelné kontrolovat pacienta event. konzultovat Ié¢bu s odbornym Iékafem

TéZky zdchvat, Spatnd odpovéd':

* pokracuje vySe uvedena lécba, opakované podavat inhalaéni beta-2 mimetika

* inhalace kysliku
* urychleny transport na jednotku intenzivni péce

Tabulka 4. Strategie stupiovité preventivni Iééby astmatu

Stupen 1 - intermitentni astma: zadna lécba

Stupen 2 - lehké perzistujici astma:

(nebo antileukotrieny, nebo kromony,
nebo retardované teofyliny)

Stuper 3 - stfedné tézké perzistujici astma:

inhalacni steroidy — vySSi davky
nebo inhalacni steroidy — nizsi davky

+ beta-2 mimetika s retardovanym dcinkem, nebo + antileukotrieny

nebo + retardované teofyliny

Stupen 4 - tézké perzistujici astma:

inhalacni steroidy (vysoké davky) + jedna &i vice moznosti:

ordlni steroidy

beta-2 mimetika s retardovanym téinkem

retardované teofyliny
antileukotrieny

anti — IgE protilatky (u dospélych)

bronchidini hyperreaktivity. K tomu Ize uzit nap¥. in-
halaci metacholinu ¢i histaminu, event. fyzickou za-
téz provokovanou béhem v pfirodé, v laboratofi (bé-
hatko) nebo na bicyklovém ergometru. U nespolu-
pracujicich nemocnych a déti do 4 az 6 let toto kla-
sické funkéni vySetfeni nelze provést. V poslednich
letech se ale i u nas zaéina pouzivat méfeni odporu
dychacich cest pomoci impulzni oscilometrie.

Analyza vydechovaného vzduchu, af uz prQ-
kazem oxidu dusnatého (NO) nebo nékterych uka-
zatell v kondenzatu vydechovaného vzduchu, ma-
Ze pomoci pfi diagnostice astmatu.
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Oxid dusnaty je vyznamny nespecificky mediator
zénétu. Je prokazano, ze neléceni astmatici maji zvy-
Sené hladiny ve srovnani se zdravymi a s témi ast-
matiky, kde je jejich astma pod kontrolou (2). Je také
znamo, ze existuje diurnalni variabilita v mnozstvi NO,
kdy pfi rannim méfeni je asi 0 10 procent vy$si nez ve-
Cer (14). VySetfeni je mozné provadét nejen pii ambu-
lantnich kontrolach, ale i v doméacich podminkach, kdy
mUze slouZit k monitorovani stavu pacienta. Je jedno-
duché, neinvazivni, s okamzité znamym vysledkem.
Pouziva se k nému maly pfenosny analyzator, de-
tekujici tzv. frakci oxidu dusnatého ve vydechovaném
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vzduchu (FENO) pomoci elektrochemického senzoru.
Jedinym problémem je pomémé vys$si pofizovaci ce-
na pfistroje. Za normalni hodnoty je mozno povazovat
koncentraci do 20 ppb, u déti i méné.

V kondenzétu vydechovaného vzduchu je moz-
né prokazovat nitrity, nitraty, leukotrieny, eozinofilni
kationicky protein (ECP) i dal$i slozky, event. méfit
jeho pH. Tyto diagnostické postupy vSak zatim stale
zlistavaji v oblasti vyzkumu (3, 8).

Pomérné jednoduchou diagnostickou metodou
slouzici k ozfejméni aktivity zanétu u astmatu je vy-
Setfeni indukovaného sputa. Ziskéva se po in-
halaci hypertonického roztoku NaCl, ktera navodi
zvySenou tvorbu sputa. Procentualni zastoupeni eo-
zinofilt ve sputu pomérné dobfe koreluje s ventila¢-
nimi parametry a klinickym skére pfiznakd (12).

Protoze v détském véku vznika astma vétsinou na
podkladé alergie, je vzdy vhodné provést vysSetfeni
alergologické, diagndza astmatu vSak na ném neni
zaloZena (16). Pomoci koznich testl se prokaze druh
a intenzita alergie, ze vzorku odebrané krve se urci
hladina celkového a specifického IgE, pfipadné zvy-
Seni sérové hladiny eozinofilniho kationického pro-
teinu (ECP). Toto zvy$eni mlZe v nékterych situacich
signalizovat miru aktivity eozinofilniho zanétu (6, 17).

Diferenciélné diagnosticky je nutno v pediatrii
predevsim odlisit recidivujici obstrukéni bronchitis,
bronchiolitis, aspiraci ciziho télesa, plicni symptomy
gastroezofageélniho refluxu, anomélie dychacich
cest, cystickou fibrozu a dalsi.

Lécba astmatu

Komplexni lécba détského astmatu v sobé zahr-
nuje nejen farmakoterapii, ale také eliminaci kontaktu
s vyvolavajici pfi¢inou potiZi, a pfi prikazu alergické
etiologie i specifickou alergenovou imunoterapii (hy-
posenzibilizaci). Nesmi se zapominat ani na dalsi |é-
¢ebné postupy, jako je klimaticka lé¢ba lazenska, pfi-
morska, speleoterapie, rehabilitace, psychoterapie
apod. Kazdé dité s perzistujicim astmatem ma byt Ié-
¢eno podle dlouhodobého terapeutického planu.

Zéakladem lé¢by astmatu je farmakoterapie. Roz-
liSujeme dvé skupiny 1€k, z nichZ prvni tvofi léky rych-
le plisobici, uvolfiujici obstrukci dychacich cest (tzv.
Ulevové), do druhé skupiny patfi farmaka preventivni
s ucinkem profylaktickym (tabulka 2). Nejvyhodnéjsi
aplikaCni cestou v obou pfipadech je cesta inhalaéni,
kdy Iék je podavan pomoci aerosolového davkovace,
nebulizatoru nebo praskového inhalatoru. Pro sprav-
ny zpusob inhalace aerosolu je vhodné €k vdechovat
pres specialni nastavec (spacer). Volba inhalaéniho
systému zavisi na véku a schopnosti pacienta spo-
lupracovat. Vyznamnou novinkou poslednich let je
néhrada freonovych hnacich plynd CFC (chlorofluo-
rocarbon) v dozovanych aerosolech bezfreonovymi
plyny HFA (hydrofluoroalkan). Zména hnaciho plynu
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Tabulka 5. Srovnani nékterych generickych a firemnich nazvi antiastmatik

Genericky nazev

Aminofylin
Beklometazon
Budesonid

Budesonid + formoterol
Ciclesonid

Fenoterol

Fenoterol + ipratropium
Flutikazon

Flutikazon + salmeterol
Formoterol

Ipratropium
Klenbuterol
Montelukast
Nedocromil
Omalizumab
Prokaterol

Salbutamol

Salmeterol

Teofylin

Terbutalin

Zafirlukast

méni charakter inhalovaného aerosolu a u inhalac-
nich kortikosteroidi (beklometazon) vede ke zlepSeni
prliniku léku do plic, takZe vysledkem je moznost sni-
Zeni potiebné 1é¢ebné davky (7). Schéma lécby akut-
niho stavu a strategie stupfiovité preventivni léCby ast-
matu uvadéji tabulky 3 a 4. Pfehled generickych a fi-
remnich nazv( farmak je uveden v tabulce 5.

Beta-2 mimetika stimuluji betareceptory sym-
patiku a tim plsobi dilataci bronchd. Snizuji choliner-
gni reflexy a exsudaci plazmy. ZvySuji mukocilidrni
clearence, stabilizuji membrany zirych bunék. Krat-
kodobé ucinna beta-2 mimetika jsou dostupna v in-
halacnich, peroralnich a injekénich formach. Aplikuiji
se vétsinou nepravidelng, podle potfeby, pfi dusnosti.
Nejucinnéjsi je inhalaéni podéani, u aerosolovych fo-
rem nejlépe pomoci nastavcu. Patfi sem salbutamol,
fenoterol a terbutalin. Dlouhodobé U¢innd beta-2 mi-
metika existuji v inhalaénich a peroralnich formach
a jsou vhodna pro Ié¢bu noéniho astmatu nebo jako
dopInék protizanétlivé preventivni terapie tézSich ty-
pd nemoci. Z inhala€nich preparatd ma rychlejsi na-
stup ucinku formoterol nez salmeterol (1, 5).

Anticholinergika inhibuji plsobeni acetylcholi-
nu na muskarinové receptory, tlumi takto vyvolanou
bronchokonstrikci a snizuji vagovy tonus. UZivaji se
jako doplnék lécby v akutnim stavu nebo tam, kde
je 1é¢ba sympatomimetiky kontraindikovéna. U nds
je k dispozici ipratropium bromid, samostatné nebo
v kombinaci s fenoterolem (9).

Metylxantiny inhibuiji fosfodiesterazu, a tim zvy-
Suji koncentraci cyklického adenosinmonofosfatu.
Plsobi bronchodilataci, stimulaci brénice i decho-
vého centra, snizuji cévni plicni rezistenci a zvy3uiji
perfuzi myokardu. Maji i mirny ucinek protizanétlivy
a imunomodulacni. Povoluji vSak tonus dolniho jic-
nového svérace, a tim mohou navodit vznik gastroe-
zofagedilniho refluxu. Pfi dlouhodobé Ié¢bé je vhod-
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Firemni nazev

Aminophyllin, Pharophyllin, Syntophyllin
Aldecin, Becloforte, Beclomet, Clenyl, Ecobec
Budiair, Giona, Miflonid, Pulmax, Pulmicort
Symbicort

Alvesco

Berotec

Berodual

Flixotide

Duaspir, Seretide

Foradil, Formoterol, Formovent, Oxis
Atrovent

Spiropent

Singulair

Tilade Mint

Xolair

Lontermin

Buventol, Ecosal, Salbutamol, Ventolin
Serevent

Afonilum, Euphyllin, Spophyllin, Theoplus
Bricanyl

Accolate

né monitorovat jejich sérovou hladinu. Na nasem trhu
existuje bud teofylin ve formé tablet s retardovanym
ucinkem, nebo aminofylin v injekcich, peroralni formé
- véetné retardované, i jako Cipky (1, 5).

Kortikosteroidy pUsobi supresi rozvoje zanétu,
snizuji infiltraci bronchidlni stény eozinofily, snizuji
exsudaci plazmy a sekreci hlenu. Velmi G¢innd a re-
lativné bezpecénd je inhalatni aplikace. V dennich
davkach do 200pg nemaji Zadné vedlejsi Ucinky,
pfi inhalaci 800 ug/den a vice mohou pfi dlouhodobé
aplikaci pfechodné zpomalit rlist u déti, ovlivnit funk-
ci osy hypotalamus-hypofyza-nadledvina a kostni
denzitu (13, 18). Néstup jejich t¢inku je pomaly, pfe-
sto v systémové aplikaci (p.os., i.v.) se uzivaji i pfi
|é&bé akutniho astmatu. Zcela v popfedi v8ak sto-
ji 1é¢ba inhalacni, profylaktickd, u perzistujicich fo-
rem nemoci. K dispozici jsou Iéky beklometazon, bu-
desonid, flutikazon a ciclesonid (pro déti nad 12 let).
Ciclesonid je zcela nova molekula, ma nejlepsi bez-
pecnostni profil ze vSech v sou€asnosti uzivanych
inhalaénich steroid, neplisobi ani ve vysokych dav-
kéch supresi endogenni produkce kortizolu. Podava
se v jedné denni davce (10).

Existuji i kombinované preparaty inhalaéniho ste-
roidu a dlouhodobé pUsobiciho beta-2 mimetika (flu-
tikazon + salmeterol a budesonid + formoterol), v na-
Sich podminkach urené k terapii stfedné tézkého
a tézkého astmatu tam, kde astma neni pod plnou
kontrolou pfi podavani inhalacniho kortikosteroidu
v nizké az stfedni davce a dobré spolupraci pacienta.
Je prokdzano, Ze pfi uZiti téchto pfipravkl dochazi ke
vzéjemné potenciaci U¢inkd jejich jednotlivych slozek
stimulaci pfisluSnych bunéénych receptord (5, 9, 16).

Kromony stabilizuji membrany Zirnych bunék,
bazofill a eozinofilli, ovliviiuji tok kalciovych iontd té-
mito membranami a inhibuji uvolnéni mediatord. Je-
jich protizanétlivy Ucinek je vSak ve srovnani se ste-
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roidy slabsi (4, 9, 16). UZivaji se pouze v inhalaéni
formé, vice u déti nez u dospélych, a u nich pre-
devsim u leh¢&ich forem nemoci (nedokromil sodny).
Antileukotrieny tlumi U¢inek prozanétlivych me-
didtor, leukotriend, uvolfiovanych z buné€nych mem-
bran zimych bunék, eozinofilli a dalSich. Tyto media-
tory pUsobi silnéjsi bronchokonstrikci nez napf. hista-
min, zvySuji sekreci hlenu i cévni permeabilitu a zvy-
Suji mnozstvi eozinofilll ve sténach bronchid. Mon-
telukast a zafirlukast jsou antagonisty jejich receptor(.
Vyhodou je perorélni aplikace, montelukast staci po-
davat jednou denné, nezavisle na jidle, a je mozno jej
ordinovat i détem jiz od 2 let véku (v Ceské republice
od 3 let). Jsou indikovény k profylaxi lehkych a stfed-
né tézkych forem perzistujiciho astmatu, astmatu as-
pirinového a provokovaného namahou (1, 5, 9, 16).
Alergenovou imunoterapii (hyposenzibilizaci)
je vhodné zafadit do 1é¢by astmatu v pfipadé pri-
kazu alergie pylové, roztocové, plisnové nebo zvifeci.
Lécba ma trvat 3 az 5 let. Podminkou dobré ucin-
nosti je pouzivani standardizovanych alergent. Jed-
na se o 1éCbu, zasahujici svym mechanizmem pfimo
do procesu alergizace. Dochazi k pfesmyku z pre-
vahy cytokinové produkce pochazejici z Th2 bunék
na tvorbu cytokin( produkovanych burikami Thi (in-
terleukin -12, interferon gama). Tim se snizuje tvor-
ba protilatek typu IgE, mediétord a dalSich plsobku
a zvySuje se tvorba protizanétlivého cytokinu IL 10,
interferonu gama, TNF a jinych (5). Sublinquéini apli-
kace, preferovand pfedevsim u malych déti, je dle né-
kterych autord stejné icinnd jako lécba subkutanni.
V poslednich letech je imunoterapie astmatu roz-
Sifovana o 1é¢bu humanizovanymi monoklonalnimi
anti-IgE protilatkami (omalizumab). Psobi zabra-
nu vazby IgE na receptory na burikéch a snizuji jeho
produkci. Jsou U¢inné v terapii tézkého perzistujiciho
alergického astmatu a zatim se pouZivaji pouze u do-
spélych (11). Tato IéCba jeSté u nds neni k dispozici.
Nedilnou soucasti antiastmatické terapie jsou
rezimova opatreni. Eliminace alergenti u alergické-
ho astmatu je snadnéji proveditelnd v pfipadé aler-
gie na pefi ptakl nebo zvifeci srst, event. na Iéky Ci
nékteré slozky potravin, obtiznéji u alergie roztoové
av pfipadech precitlivélosti na pyly a vzdu$né plisné.
Ddlezité je i vytvofeni zdravého doméaciho prostredi,
pravidelné vétrani a Uklid. Klimatickd lécba (lazné,
pobyty v jeskynich, u mofe a ve vysokohorském
prostiedi) spolu s nékterymi dalSimi postupy (lé¢-
ba gastroezofagedlniho refluxu, rehabilitace, aku-
punktura, psychoterapie apod.) dotvareji komplex
Ié¢ebnych antiastmatickych opatfeni.
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