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Měření hodnot výdechového kysličníku dus-

natého (NO) se zdá být nadějným příslibem pro 

sledování zánětlivých změn dýchacích cest přede-

vším u dětí, kde se ukazuje být daleko citlivějším 

indikátorem průběhu onemocnění astmatem než 

například ECP, solubilní receptor pro IL – 2, nebo 

eosinofilní protein X v moči (1–4). NO je důležitý 

nespecifický mediátor zánětu (1). Endogenní oxid 

dusnatý je syntetizován z L-argininu prostřed-

nictvím enzymu NO syntetázy (2, 4). Je uvolňo-

ván do dýchacích cest řadou buněk přítomných 

v plicním traktu, včetně buněk endoteliálních. 

Jeho hodnoty jsou ovlivňovány u zdravé popu-

lace řadou faktorů, mimo jiné kvalitou ovzduší, 

aktivním i pasivním kouřením, fyzickou zátěží, 

složením výživy. Na změnách se podílí i výška 

jedince, jeho věk a některé další vlivy (1, 2, 4–9). 

Jedinečnost stanovení eNO je v jednoduchosti 

měření a dobré reprodukovatelnosti při dodrže-

ní doporučených postupů. Ve srovnání s jinými 

metodami hodnocení zánětu dýchacích cest 

jsou nálezy získané stanovením eNO významně 

přesnější (4, 10, 11).

Význam speleoterapie a klimatoterapie je 

stále předmětem rozsáhlých diskuzí. Je pravdou, 

že dostupnost studií je v této problematice vel-

mi omezená. Kontrolní studie sledující účinek 

těchto alternativních postupů jsou výjimečné 

(12–15). Možnost sledování eNO spolu s léčeb-

ným speleoterapeutickým přístupem, klima-

toterapií a úpravou celkového režimu dítěte je 

předmětem našeho sdělení.

Soubor a metoda
Do sledování jsme zařadili 127 jedinců 

se zdravotní indikací opakovaných infekcí hor-

ních cest dýchacích, tvořících kontrolní skupi-

nu s režimem klimatické léčby a speleoterapie 

v průběhu pobytu v zařízení léčebny EDEL Zlaté 

Hory v letím období, především v měsících čer-

venec – září (116 ze 127 jedinců, tj. 91,3 % sou-

boru). V zimním období, především v měsících 

listopad – březen, byla sledována skupina 97 dětí 

se speciálním nutričním režimem. Těmto dětem 

byl podáván fytopreparát ALVEO jako potravino-

vý doplněk v doporučené dávce po celou dobu 

léčebného pobytu. Alveo preparát firmy Akuna 

se skládá z 26 rostlinných extraktů a je k dispo-

zici v řadě států EU, v USA i Kanadě s kreditem 

FDA a u nás povolením MZ ČR (16). Skupina dětí 

se speciálním režimem ALVEO se skládala z 55 

chlapců ve věku 9,28 ± 2,94 let a 42 dívek v prů-

měrném věku 10,12 ± 2,62 let. Kontrolní soubor 

tvořilo 86 chlapců ve věku 11,6 ± 2,52 let a 41 

dívek ve věku 9,28 ± 2,94 let.

U všech sledovaných dětí byl bezprostředně 

po nástupu do léčebny měřen eNO s použitím 

přístroje NIOX s využitím doporučeného postu-

pu (5). Měření bylo provedeno vždy ve stejnou 

denní dobu a opakováno před opuštěním lé-

čebny na konci léčebného režimu.

U všech dětí byly provedeny odběry slin, 

a to na začátku a na konci léčebného pobytu 
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Tabulka 1. FENO (hodnoty koncentrace exhalovaného kysličníku dusnatého (eNO)) u dětí s režimem 

ALVEO a kontrol

 n X SD L 95% CI U 95% CI

ALVEO 1 97 11,59 2,01 10,09 13,34

 2 97 10,19 1,6 9,26 11,19

KONTROLA 1 127 11,02 1,98 9,79 12,39

 2 127 9,33 1,04 8,73 10,44
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s využitím postupů zavedených na našich praco-

vištích a odpovídajících normám odběru (1, 17). 

Ve slinách byla stanovena hladina albuminu jako 

indikátoru zánětlivé iritace respiračního traktu 

(17) s použitím přístroje Dade Behring BN II.

Statistické hodnocení bylo provedeno 

s využitím stávajících programů Microsoft 

Excel a speciálních programů Graf Pad Instat 3 

a Prism 4. Získané údaje hodnot eNO a albuminu 

byly konvertovány do logaritmických hodnot 

z důvodu zajištění normálního rozložení hod-

not. Po provedení statistických hodnocení byly 

hodnoty konvertovány do hodnot původních. 

Pro vyhodnocení bylo využito párového i ne-

párového t – testu (Kruscal Wallis), ANOVA testu 

a dalších postupů, doporučených statistickými 

programy Graf Pad.

U všech dětí zařazených do studie byl získán 

informovaný souhlas rodičů a založen do studie. 

Etické podmínky byly zajištěny stejným způso-

bem, který uvádíme v prvním sdělení (17).

Výsledky
Jak v kontrolních souborech, tak v souboru 

dětí s režimem ALVEO jsme zjistili ve 2. odběru 

pokles hodnot eNO ve výdechovém vzduchu 

(graf 1). Mírně vyšší hodnoty u dětí skupiny 

ALVEO byly pravděpodobně ovlivněny sezónou 

odběru (18). Poměrně široké rozpětí zjištěných 

hodnot v obou sledovaných skupinách nás 

vedlo k detailnímu rozboru získaných nále-

zů. Po rozdělení dat obou souborů jsme zjistili 

významné rozdíly změn nálezů u nízkých a vy-

sokých hodnot eNO (graf 2). Zjistili jsme, že zvo-

lený režim speleoterapie vede u vysokých hod-

not ke statisticky významnému poklesu eNO, 

a to u jedinců obou souborů, zatímco snížené 

hodnoty zjištěné u dětí na začátku pobytu mají 

po léčebném pobytu trend zvýšení (graf 3 a 4). 

Nálezy výdechového eNO u dětí s hodnotami 

druhé až čtvrté pentily jsou statisticky nevý-

znamné. Detailně jsou tyto změny znázorněny 

v grafu 3 a 4.

Zjistili jsme, že hodnoty eNO jsou ovlivně-

ny věkem. Zatímco u mladších dětí dolní pen-

tily souboru s průměrným věkem 7,95 let jsme 

nalezli málo významné změny (p < 0,05), u dětí 

horní pentily souboru s průměrným věkem 

(14,6 let) jsme zjistili významný pokles hodnot 

(p < 0,01). Tyto nálezy nás vedly k porovnání 

vztahu výšky sledovaných dětí a hodnot eNO. 

Zjistili jsme statisticky vysoce významný rozdíl 

u dětí nižšího růstu (průměr 116,3 cm) pro-

ti dětem vyššího vzrůstu (průměr 156,6 cm) 

s nálezem eNO (8,83 ± 1,48 resp. 19,01 ± 2,16). 

Tomu odpovídají i nálezy rozložení souboru 

dle věku (graf 5). U hodnocení nálezů eNO 

dle pohlaví jsme nezjistili statisticky význam-

né rozdíly mezi chlapci a dívkami (9,3 ± 1,62 

resp. 11,2 ± 1,55 ppm) u dívek (p = 0,06). Při 

hodnocení rozdílů hodnot eNO v závislosti 

na BMI jsme nezjistili významné rozdíly u dětí 

zařazených do horní resp. dolní pentily (17,7 

ppm resp. 19,2 ppm pro děti s průměrem BMI 

14,62, resp. 23,93).

Nezjistili jsme statisticky významný rozdíl 

hodnot eNO u dětí s vysokými, resp. nízkými 

průměrnými hodnotami salivárního albuminu 

jako indikátoru zánětu dutiny ústní.

Diskuze
Údaje o významu speleoterapie, resp. klima-

toterapie jsou v západní literatuře velmi řídké. 

Shodují se, že nejsou dostatečné důkazy účinku 

tohoto způsobu alternativní léčby a že je ne-

zbytné provést opakované kontrolované studie 

s dlouhodobým následným sledováním (2, 12, 

15, 19, 20). V každém případě je speleoterapie 

Graf 1. Hodnoty FENO u dětí s programem ALVEO a kontrolní skupiny speleoterapie 
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Graf 2. FENO změny v pentilách před a po léčebném režimu
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a klimatoterapie stále více využívána a jsou stá-

le častější důkazy o pozitivním účinku tohoto 

léčebného postupu (19). Sledování různých imu-

nologických ukazatelů přineslo již dříve zajímavé 

důkazy a argumenty pro využívání speleoterapie 

a klimatoterapie (20).

Přítomnost eNO ve výdechovém vzduchu 

byla poprvé popsána v roce 1991 Gustafssonem 

a spol. (18). Toto sdělení následovala řada prací 

sledujících hodnoty výdechového eNO u růz-

ných onemocnění. Ačkoliv dodnes není zcela 

objasněna patofyziologie tohoto uvolňování, 

jsou nálezy eNO u astmatiků zjevně vyšší než 

u zdravých jedinců a vzestup hodnot při aktivaci 

onemocnění a pokles po protizánětlivé léčbě je 

zřejmý (5, 8, 10, 14, 15, 17, 21).

Odhlédneme-li od pacienta a problémů 

spojených s technikou stanovení eNO, vyžaduje 

interpretace výsledků měření eNO znalost re-

ferenčních hodnot a nezbytnost zajištění přes-

nosti a reprodukovatelnosti vyšetření (15, 22–24). 

Význam demografických faktorů je předmětem 

stále větší pozornosti. Názory na vliv tělesné výšky 

na hodnoty eNO jsou v literatuře protichůdně 

diskutovány. Některé novější publikace a také naše 

nálezy ukazují na vyšší hodnoty v závislosti na tě-

lesné výšce (3, 9, 15, 22). Rovněž tak je nejasný vliv 

věku na hodnoty eNO u zdravých jedinců (9, 20, 

25). Naše nálezy tuto závislost potvrzují. Také jsme 

nenalezli závislost hodnot eNO na hmotnosti 

jedinců (vyjádřeno indexem BMI) (20). Častěji jsou 

udávány hodnoty hraniční pro odlišení astmatiků 

od neastmatiků s limitem 20–30 ppb (5, 9, 11, 15). 

Přibližně stejné limity jsou udávány u atopiků (15) 

a jsou dávány do korelace s pozitivitou výsledků 

kožního testování a s množstvím eosinofilů v pe-

riferní krvi (15). Naopak primární ciliární diskineze, 

porucha řasinkového epitelu, je vázána na nízké 

hodnoty eNO u vyšetřovaných jedinců. Nálezy 

jsou u těchto jedinců minimálně o 60 % nižší než 

u zdravých (26).

Stejně tak jsou nízké hodnoty popisovány 

u nemocných s cystickou fibrózou. I u dětské 

populace je potřeba myslet na ovlivnění hod-

not eNO nikotinizmem (především vliv pasiv-

ního kouření). Redukce hodnot eNO je vázána 

na intenzitu a délku expozice tabákovému kouři 

(3, 13, 23, 27). Hodnoty eNO jsou nižší i u dě-

tí, které jsou exponovány tabákovému kouři 

prenatálně v porovnání s dětmi exponovanými 

postnatálně nebo neexponovanými (13, 23). 

Pasivní i aktivní kouření může vysvětlit i poměr-

ně vysoký podíl nízkých hodnot eNO u dětí námi 

sledovaného souboru. Stále nejsou jednoznačně 

potvrzeny rozdíly hodnot eNO podle pohlaví 

u mužů a žen, ale poslední nálezy ukazují na niž-

ší hodnoty u žen (18). V našem souboru jsme 

nenalezli rozdíly mezi dětmi obou pohlaví.

Ve vztahu k životnímu prostředí a kvalitě 

nejenom zevního prostředí, ale i prostředí in-

teriérů, je zajímavý nález indukce subklinické 

zánětlivé iritace způsobené formaldehydem 

se zvýšenými hodnotami eNO u exponovaných 

jedinců (2, 7).

Výše uvedené nálezy ukazují na nezbytnost 

kalkulace se všemi faktory, které by mohly ovliv-

nit stanovení měřených hodnot. Základem pro 

přesné hodnocení je dodržení metodického po-

kynu výrobce měřící techniky, v našem případě 

firmy Aerocrine – přístroj NIOX – MINO. Dodržení 

podmínek standardního postupu je nutným 

předpokladem (5). Pro poznání těchto závislostí 

bude třeba dalších studií provedených u zdravé 

populace (27). V námi sledovaných souborech 

jsme pozorovali významné zlepšení nálezů hladin 

eNO u dětí, které absolvovaly režim speleotera-

pie a klimatoterapie spolu s režimem nutriční 

suplementace. Tyto nálezy budou vyžadovat 

další sledování, především s dobře definovaným 

populačním vzorkem. Naše snaha monitorovat 

zánětlivou iritaci ve vztahu ke zvýšeným hodno-

tám albuminu ve slinách jako indikátoru zánětlivé 

reakce (iritace) se neukázala být vhodná z toho 

důvodu, že vypovídá především o zánětlivé iritaci 

v dutině ústní resp. v trávicím traktu. Ukazuje se, 

že pravděpodobně významnějším indikátorem 

monitorujícím zánětlivé změny by mohlo být 

měření hodnot eosinofilního proteinu X v moči 

resp. dalších ukazatelů (21). Prezentované výsledky 

ukazují významné ovlivnění hodnot eNO klimato 

a spleoterapií. Na příznivých změnách se bude 

pravděpodobně podílet i úprava nutričního reži-

mu zvoleným preparátem ALVEO i celý komplexní 

přístup péče o dítě v léčebném pobytu.

Graf 4. Hodnoty eNO ve výdechovém vzduchu u dětí před a po speleoterapii a ALVEO režimu (horní 

pentila)
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