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U 127 déti v rezimu speleoterapie a 97 déti lé¢enych speleoterapii a nutri¢nim rezimem (alveo preparat) byly méreny hodnoty vydechova-
ného oxidu dusnatého (eNO) pied a po Ié¢ebném pobytu. Byl nalezen vyrazny vliv speleoterapie na zlepseni nalezu eNO. Toto ovlivnéni
bylo vyraznéjsi u déti s komplexnim rezimem speleoterapie a fytoterapie.
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Measurement of exhaled nitric oxid in children influenced speleotherapeutic and phytotherapeutic regime

Measurement of exhaled NO levels have been used to monitory of the effect of speleotherapy (127 children) and complex (speleotherapy
and phytotherapy) regime (97 children) exposed to verry low levels of contaminanc on fair pollution leads to improving of the eNO levels.
This effect has been more powerful in the group of children with speleotherapy and phytotherapy.

Key words: exhaled nitric oxide, children, speleotherapy, phytotherapy.

Méfeni hodnot vydechového kysli¢niku dus-
natého (NO) se zda byt nadéjnym pfislibem pro
v8im u déti, kde se ukazuje byt daleko citlivéjsim
indikdtorem prdbéhu onemocnéni astmatem nez
napriklad ECP, solubilni receptor pro IL - 2, nebo
eosinofilni protein X v moci (1-4). NO je ddlezity
nespecificky mediator zénétu (1). Endogenni oxid
dusnaty je syntetizovan z L-argininu prostfed-
nictvim enzymu NO syntetdzy (2, 4). Je uvolfo-
van do dychacich cest fadou bunék pfitomnych
v plicnim traktu, véetné bunék endotelidlnich.
Jeho hodnoty jsou ovliviiovany u zdravé popu-
lace fadou faktor(, mimo jiné kvalitou ovzdusi,
aktivnim i pasivnim koufenim, fyzickou zatéZi,
slozenim vyzivy. Na zméndch se podili i vyska
jedince, jeho vek a nékteré dalsi vlivy (1, 2, 4-9).
Jedinec¢nost stanoveni eNO je v jednoduchosti
méfeni a dobré reprodukovatelnosti pfi dodrze-
ni doporucenych postupt. Ve srovnani s jinymi
metodami hodnoceni zanétu dychacich cest
jsou ndlezy ziskané stanovenim eNO vyznamné
presngjsi (4, 10, 11).

Vlyznam speleoterapie a klimatoterapie je
stale pfedmétem rozsahlych diskuzi. Je pravdou,
7e dostupnost studif je v této problematice vel-
mi omezend. Kontrolnf studie sledujici Uc¢inek

téchto alternativnich postupt jsou vyjimecné
(12-15). MoZnost sledovéani eNO spolu s léceb-
nym speleoterapeutickym pfistupem, klima-
toterapif a Upravou celkového rezimu ditéte je
predmétem naseho sdéleni.

Soubor a metoda

Do sledovani jsme zarfadili 127 jedincl
se zdravotni indikaci opakovanych infekci hor-
nich cest dychacich, tvoricich kontrolni skupi-
nu s rezimem klimatické 1é¢by a speleoterapie
v priibéhu pobytu v zafizeni lé¢ebny EDEL Zlaté
Hory v letim obdobf, pfedevsim v mésicich cer-
venec—-zafi (116 ze 127 jedincd, tj. 91,3 % sou-
boru). V zimnim obdobf, pfedevsim v mésicich
listopad — brezen, byla sledovana skupina 97 déti
se specialnim nutri¢nim rezimem. Témto détem
byl podavan fytopreparat ALVEO jako potravino-
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vy doplnék v doporucené dévce po celou dobu
lécebného pobytu. Alveo preparat firmy Akuna
se skldda z 26 rostlinnych extraktd a je k dispo-
zici v fadé statd EU, v USA i Kanadé s kreditem
FDA a u nés povolenim MZ CR (16). Skupina déti
se specidlnim rezimem ALVEO se sklddala z 55
chlapct ve véku 9,28 + 2,94 let a 42 divek v pri-
mérném véku 10,12 + 2,62 let. Kontrolni soubor
tvorilo 86 chlapct ve véku 11,6 + 2,52 let a 41
divek ve véku 9,28 + 2,94 let.

U vSech sledovanych déti byl bezprostredné
po nastupu do lé¢ebny méren eNO s pouzitim
pristroje NIOX s vyuzitim doporu¢eného postu-
pu (5). Méfenf bylo provedeno vzdy ve stejnou
denni dobu a opakovéno pred opusténim lé-
¢ebny na konci lé¢ebného rezimu.

U vSech déti byly provedeny odbéry slin,
a to na zacétku a na konci lé¢ebného pobytu

Tabulka 1. FENO (hodnoty koncentrace exhalovaného kysli¢niku dusnatého (eNO)) u déti s rezimem

ALVEO a kontrol

n X SD L95%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 1,98 979 12,39
2 127 933 1,04 8,73 10,44
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s vyuzitim postupli zavedenych na nasich praco-
vistich a odpovidajicich normédm odbéru (1, 17).
Ve slindch byla stanovena hladina albuminu jako
indikatoru zanétlivé iritace respira¢niho traktu
(17) s pouzitim pristroje Dade Behring BN II.

Statistické hodnocenf bylo provedeno
s vyuzitim stavajicich programd Microsoft
Excel a specidlnich programu Graf Pad Instat 3
a Prism 4. Ziskané tdaje hodnot eNO a albuminu
byly konvertovény do logaritmickych hodnot
z dlivodu zajisténi normélniho rozlozeni hod-
not. Po provedent statistickych hodnocenf byly
hodnoty konvertovény do hodnot pdvodnich.
Pro vyhodnocenf bylo vyuZito parového ine-
parového t - testu (Kruscal Wallis), ANOVA testu
a dalsich postupd, doporucenych statistickymi
programy Graf Pad.

U véech déti zafazenych do studie byl ziskan
informovany souhlas rodicl a zalozen do studie.
Etické podminky byly zajistény stejnym zplso-
bem, ktery uvédime v prvnim sdéleni (17).

Vysledky

Jak v kontrolnich souborech, tak v souboru
déti s rezimem ALVEO jsme zjistili ve 2. odbéru
pokles hodnot eNO ve vydechovém vzduchu
(graf 1). Mirné vyssi hodnoty u déti skupiny
ALVEO byly pravdépodobné ovlivnény sezénou
odbéru (18). Pomérné siroké rozpéti zjisténych
hodnot v obou sledovanych skupinach nas
vedlo k detailnimu rozboru ziskanych nale-
70. Po rozdéleni dat obou soubord jsme zjistili
vyznamné rozdily zmén nélez( u nizkych a vy-
sokych hodnot eNO (graf 2). Zjistili jsme, Ze zvo-
leny rezim speleoterapie vede u vysokych hod-
not ke statisticky vyznamnému poklesu eNO,
a to u jedincl obou soubor(, zatimco snizené
hodnoty zjisténé u déti na zacatku pobytu majf
po lécebném pobytu trend zvyseni (graf 3 a 4).
Nélezy vydechového eNO u déti s hodnotami
druhé az ¢tvrté pentily jsou statisticky nevy-
znamné. Detailné jsou tyto zmeény znazornény
v grafu 3 a4.

Zjistili jsme, Ze hodnoty eNO jsou ovlivné-
ny vékem. Zatimco u mladsich déti dolni pen-
tily souboru s pramérnym veékem 7,95 let jsme
nalezli malo vyznamné zmeény (p <0,05), u déti
horni pentily souboru s prdmérnym vékem
(14,6 let) jsme zjistili vyznamny pokles hodnot
(p <0,01). Tyto nalezy nas vedly k porovnanf
vztahu vysky sledovanych détia hodnot eNO.
Zjistili jsme statisticky vysoce vyznamny rozdil
u déti nizsiho rlstu (prdmér 116,3 cm) pro-
ti détem vyssiho vzrdstu (primér 156,6 cm)
snalezem eNO (8,83 + 1,48 resp. 19,01 + 2,16).
Tomu odpovidaji i nalezy rozloZzenf souboru
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Graf 1. Hodnoty FENO u déti s programem ALVEO a kontrolni skupiny speleoterapie
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Graf 2. FENO zmény v pentildch pred a po lé¢ebném rezimu
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Graf 3. Zmény eNO pied a po speleoterapii a ALVEO rezimu (dolni pentila)
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dle véku (graf 5). U hodnoceni nalezd eNO
dle pohlavi jsme nezjistili statisticky vyznam-
né rozdily mezi chlapci a divkami (9,3 £+ 1,62
resp. 11,2 £ 1,55 ppm) u divek (p = 0,06). Pfi
hodnocenf rozdild hodnot eNO v zavislosti
na BMI jsme nezjistili vyznamné rozdily u détf
zatazenych do horni resp. dolni pentily (17,7
ppm resp. 19,2 ppm pro déti s primérem BMI
14,62, resp. 23,93).

Nezjistili jsme statisticky vyznamny rozdil
hodnot eNO u détf s vysokymi, resp. nizkymi

prameérnymi hodnotami salivarniho albuminu
jako indikétoru zanétu dutiny Ustni.

Diskuze

Udaje o vyznamu speleoterapie, resp. klima-
toterapie jsou v zapadnf literatufe velmi Fidké.
Shoduji se, ze nejsou dostatecné dikazy Ucinku
tohoto zpUsobu alternativni [é¢by a Ze je ne-
zbytné provést opakované kontrolované studie
s dlouhodobym naslednym sledovanim (2, 12,
15, 19, 20). V kazdém pfipadé je speleoterapie
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Graf 4. Hodnoty eNO ve vydechovém vzduchu u déti pred a po speleoterapii a ALVEO rezimu (horni

pentila)
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a klimatoterapie stéle vice vyuzivana a jsou sta-
le ¢astéjsi dikazy o pozitivnim Ucinku tohoto
lé¢ebného postupu (19). Sledovani riznych imu-
nologickych ukazatell pfineslo jiz dffve zajimavé
dtikazy a argumenty pro vyuzivani speleoterapie
a klimatoterapie (20).

Pritomnost eNO ve vydechovém vzduchu
byla poprvé popsana v roce 1991 Gustafssonem
a spol. (18). Toto sdéleni nésledovala rada praci
sledujicich hodnoty vydechového eNO u rliz-
nych onemocnéni. Ackoliv dodnes nenf zcela
objasnéna patofyziologie tohoto uvolhovani,
jsou nélezy eNO u astmatikll zjevné vy3si nez
u zdravych jedinct a vzestup hodnot pfi aktivaci
onemocnénia pokles po protizanétlivé 1é¢hé je
ziejmy (5,8, 10, 14, 15,17, 21).

Odhlédneme-li od pacienta a problémd
spojenych s technikou stanoveni eNO, vyzaduje
interpretace vysledkd méfeni eNO znalost re-

feren¢nich hodnot a nezbytnost zajisténf pres-
nosti a reprodukovatelnosti vysetieni (15, 22-24).
Vyznam demografickych faktor( je predmétem
stale vétsi pozornosti. Nazory na vliv télesné vysky
na hodnoty eNO jsou v literatufe protichidné
diskutovany. Nekteré novejsi publikace a také nase
nalezy ukazuiji na vyssi hodnoty v zavislosti na té-
lesné vysce (3,9, 15, 22). RovnéZ tak je nejasny vliv
veku na hodnoty eNO u zdravych jedinct (9, 20,
25). Nase nalezy tuto zavislost potvrzuji. Také jsme
nenalezli zavislost hodnot eNO na hmotnosti
jedinc (vyjadieno indexem BMI) (20). Cast&ji jsou
uddvany hodnoty hrani¢nf pro odliseni astmatikd
od neastmatikd s limitem 20-30 ppb (5,9, 11, 15).
Priblizné stejné limity jsou udavany u atopikd (15)
a jsou davany do korelace s pozitivitou vysledku
kozniho testovania s mnozstvim eosinofild v pe-
riferni krvi (15). Naopak primarni cilidmi diskineze,
porucha fasinkového epitelu, je vdzéna na nizké
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hodnoty eNO u vysetfovanych jedinct. Nalezy
jsou u téchto jedincl minimalné o 60 % nizsi nez
u zdravych (26).

Stejné tak jsou nizké hodnoty popisovény
u nemocnych s cystickou fibrézou. | u détské
populace je potifeba myslet na ovlivnéni hod-
not eNO nikotinizmem (pfedevsim vliv pasiv-
niho kourenf). Redukce hodnot eNO je vdzana
na intenzitu a délku expozice tabdkovému kouri

ti, které jsou exponovany tabakovému koufi
prenatdlné v porovnani s détmi exponovanymi
postnatalné nebo neexponovanymi (13, 23).
Pasivnii aktivni koufeni mize vysvétlit i pomér-
né vysoky podil nizkych hodnot eNO u déti ndmi
sledovaného souboru. Stale nejsou jednoznacné
potvrzeny rozdily hodnot eNO podle pohlavi
umuzl a Zen, ale posledni nélezy ukazuiji na niz-
3 hodnoty u Zen (18). V naSem souboru jsme
nenalezli rozdily mezi détmi obou pohlavi.

Ve vztahu k zivotnimu prostredi a kvalité
nejenom zevniho prostredi, ale i prostredi in-
teriérd, je zajimavy nalez indukce subklinické
zanétlivé iritace zpUsobené formaldehydem
se zvysenymi hodnotami eNO u exponovanych
jedincl (2, 7).

ViySe uvedené nélezy ukazuji na nezbytnost
kalkulace se vsemi faktory, které by mohly ovliv-
nit stanoveni méfenych hodnot. Zakladem pro
presné hodnocenf je dodrzeni metodického po-
kynu vyrobce méfici techniky, v nasem pffpadé
firmy Aerocrine — pfistroj NIOX — MINO. Dodrzentf
podminek standardniho postupu je nutnym
predpokladem (5). Pro poznéni téchto zavislostf
bude tfeba dalsich studif provedenych u zdravé
populace (27). V nami sledovanych souborech
jsme pozorovali vyznamné zlepseni nalezd hladin
eNO u déti, které absolvovaly reZim speleotera-
pie a klimatoterapie spolu s rezimem nutri¢nf
suplementace. Tyto nélezy budou vyzadovat
dali sledovani, predevsim s dobfe definovanym
populacnim vzorkem. Nase snaha monitorovat
zanétlivou iritaci ve vztahu ke zvy$enym hodno-
tdm albuminu ve slinéch jako indikdtoru zanétlivé
reakce (iritace) se neukdzala byt vhodna z toho
ddvodu, Ze vypovida predevsim o zanétlivé iritaci
v dutiné Ustni resp. v travicim traktu. Ukazuje se,
Ze pravdépodobné vyznamnéjsim indikdtorem
monitorujicim zanétlivé zmény by mohlo byt
méteni hodnot eosinofilniho proteinu X v moci
resp. dalsich ukazatel( (21). Prezentované vysledky
ukazujf vyznamné ovlivnéni hodnot eNO klimato
a spleoterapii. Na pfiznivych zménéch se bude
pravdépodobné podilet i Uprava nutri¢niho reZi-
mu zvolenym preparatem ALVEO i cely komplexnf
pfistup péce o dité v [é¢ebném pobytu.
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