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IDIOPATICKA PLICNi FIBROZA -
NOVINKY V DIAGNOSTICE A LECBE
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Idiopaticka plicni fibréza (IPF) je zdvaznym onemocnénim s nepfiznivou prognézou, se stfednim prezitim pacienti navzdory lécbé 3-5
let. Etiologie a patogeneze onemocnéni neni zatim piné objasnéna. Pfedpoklada se vSak, ze pfi¢inou fibroprodukce v plicni tkani, jako
odpovédi na neznamy insult, mdze byt nerovnovaha imunitni odpovédi ve smyslu pfevahy Th2 typu. Onemocnéni se manifestuje pozvolna
progredujici namahovou dusnosti. Typickym nalezem jsou palickovité prsty a poslechovy fenomén krepitu nad plicnimi bazemi. V radiolo-
gickém nalezu dominuje obraz rozsiteni interlobularnich sept s obrazem vostinovité plice, funkéné najdeme vétsinou restrikéni ventilaéni
poruchu s poruchou difuze a plicni poddajnosti. V tekutiné ziskané bronchoalveolarni lavazi je zvy$eno zastoupeni polynuklearii a nékdy
je patrna pfimés eozinofil(i. Histologicky obraz z plicni biopsie odpovida takzvané pneumonitidé typu obvyklého. Uéinnou léébu, ktera by
jednoznaéné prodlouzila zivot nemocnych s IPF, bohuzel nezname. Zakladem Iécby je stfedni davka kortikoid(i spolu s imunosupresivem
(azathioprinem ¢&i cyklofosfamidem) a nové s acetylcysteinem jako antioxidaénim agens. Casto je jedinych vychodiskem transplantace
plic u vhodnych kandidatu.
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IDIOPATHIC PULMONARY FIBROSIS - CURRENT CONCEPTS IN DIAGNOSIS AND TREATMENT

Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) is a serious disease with a grim prognosis with median survival 3-5 years despite any known treatment.
Etiology of the disease has not been satisfactory ellucidated to date. The imbalance of immune response with prevalence of Th2 type is
supposed to play crucial role in uncontrolled fibroproduction as a response to unknown stilumulus. IPF is presenting with progressive
exertion dypnea. The typical physical sign is finger - clubbing and bilateral basal crackles on auscultation. The dominant radiologic finding
are widening of interlobular septs and honey-combing, lunfg function tests show restrictive ventilatory pattern with reduced diffusing
capacity and compliance. The counts of polymorphonuclear cells are increased and eosinophils can be present in bronchoalveolar lavage
fluid. The histologic finding from lung biopsy shows the pattern of usual interstitial pneumonitis. No effective treatment of IPF extending
life-expectancy is known to date. The standard treatment regimens include corticosteroids, immunosuppressive drugs (azathioprin, cyclo-
phosphamide) and acetylcystein as potent antioxidant agent. Frequently, lung transplantation seems to be the only effective treatment for

suitable IPF patients.
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Idiopaticka plicni fibréza -
kryptogenni fibrotizujici alveolitida
Idiopaticka plicni fibroza (IPF), také zndma jako
kryptogenni fibrotizujici alveolitida, patfi do rodiny
idiopatickych intersticialnich pneumonii a vzhledem
onemocnéni (tabulka 1). Jedna se primarné o difuzni
nezanétlivé onemocnéni charakterizované fibropro-
dukei, jeZ vznikd jako odpovéd na neznamé agens.

Tabulka 1. Klasifikace idiopatickych intersticialnich

pneumonii
Klasifikace idiopatickych intersticialnich
pneumonii — konsenzus ATS/ERS

* kryptogenni fibrotizujici alveolitida/ ~ CFA/IPF-UIP
idiopaticka plicni fibréza

* deskvamativni intersticialni DIP / AMP
pneumonitida / makrofagova
pneumonie

* nespecifickd intersticialni fibroticka
pneumonitida / fibréza — NSIP-formy  celularni

smisena

o akutni intersticialni pneumonitida/  AIP / DAD
difuzni alveolarni poskozeni

* kryptogenni organizujici pneumonie/ COP / BOOP

obliterujici bronchiolitida
o lymfoidni intersticialni pneumonie LIP
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Poprvé byl Klinicky prabéh plicni fibrézy popsén
Hammanem a Richem (1) u 5 pacientl s progredu-
jici dudnosti, difuznimi infiltraty a subakutnim cor
pulmonale. Onemocnéni skoncilo smrti do 6 mésicl
u vSech pacient(i. Dnes se ale soudi, Ze popsanou
nemoci nebyla IPF, ale akutni intersticialni pneumo-
nitida (AIP).

Demograficka data

Idiopatické plicni fibroza (IPF) je zdvaznym one-
mocnénim s nepfiznivou prognézou, se stfednim
prezitim pacientl navzdory 1é¢bé 35 let. Prevalence
je celosvétové odhadovana na 13-20/100000 a inci-
dence 7-11/100000, muze vSak byt i vy3si, protoze
predpokladame poddiagnostikovanost této choroby
(5). IPF se vyskytuje s malou pravdépodobnosti
0 néco vice u muzl nez u Zen. Incidence onemoc-
néni stoupa s vékem. IPF pacienti jsou nej¢astéji ve
stfednim véku, v rozmezi od 40 do 70 let. Pfiblizné
dvé tretiny pacientt jsou starsi 60 let.

IPF nema dle provedenych vyzkumid zadnou
jistou geografickou distribuci. Vyskytuje se celosvé-
tové se stejnou prevalenci, bez rozdilu ve méstech
i na vesnicich a bez jakékoliv asociace s rasou nebo
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etnicitou. Nicméné mortalita korelujici s vékem se
zda byt vétsi u kavkazské populace nez u populaci
v Africe a Americe.

Etiologie

Etiopatogeneze IPF neni zatim zcela upiné jas-
na, zda se vsak, ze se jedna o uniformni patologic-
kou odpovéd plicni tkané na rizna infekéni i nein-
fekéni agens.

Dfive se pfedpokladalo, ze IPF vznikd jako re-
akce na zanétlivy proces, jenz pfeSel do chronic-
kého stadia. Chronické zanétlivé drazdéni plicni
tkané mélo posléze vést k fibrotickému procesu.
Existovala zde dllezita domnénka, a to, ze pokud
bude chronicky zanét pferusen v dobé pfed viastnim
irreverzibilnim podkozenim plicni tkané, bude moz-
né vyhnout se dal3i progresi, a zamezit tak vzniku
fibrotického procesu. Toto byl také jeden z divodd,
pro€ byly a stéle jesté jsou k 1é¢bé predepisovany
presiva, avSak bez Uspéchu (15).

Dnes se v8ak vice pfijima jind z teorii.
Predpoklada neznamy stimulus, jenZz zpUsobuje
opakované poskozeni vystelky plicnich sklipkd,
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vyustujici v nekontrolovatelné a progredujici jizve-
ni. Z&nétliva reakce se nékdy mlze vyskytnout az
sekundarné. Lécba vychazejici z této teorie by se
tak vice méla soustfedit primarné na terapeutické
zabranéni zvy$ené produkce vaziva. Této teorii
odpovida i zjiSténi, ze zanétlivd odpovéd plicni tka-
né u IPF odpovida pfevazné typu T,2 reakce, coZ
by zaroveri mohlo poukazovat na mozny genetic-
ky podminény vliv cytokind, &i pfitomnost stimulu
spoustéjiciho pravé zvySenou tvorbu T,2 cytokind.
(16, 17, 18).

Neni mozné nezminit také roli oxidaéniho stresu
v patogenezi IPF, ktery se pravdépodobné uplatfiuje
hlavné pfi vzniku iniciélnich mikroskopickych lézi al-
veolarniho epitelu a nemoznosti Uspésného zhojeni
téchto 16zi bez vyznamné fibroprodukce.

Pfirozeny prubéh nemoci je u jednotlivych pa-
cientd obtizné klinicky mapovatelny, nebot neni
mozné klinické a radiologické nélezy v Case dolozit
opakovanymi histologickymi nalezy. Nicméné dle
typického vzhledu radiologického obrazu a obzvlas-
té vysoce rozliSujici vypocetni tomografie (HRCT)
hrudniku je patrné, Ze IPF je ¢asové zna¢né hetero-
genni proces s okrsky normalni plicni tkané, okrsky
s aktivni fibrotizaci a okrsky kone¢ného stadia fibro-
zy s obrazem vostinovité plice.

Idiopaticka plicni fibréza se obvykle vyskytuje
sporadicky, familiarni pfipady jsou vzacné. Z toho
ddvodu je i relativné malo praci zkoumajicich fami-
[arni plicni fibrézu. U tohoto onemocnéni je prav-
dépodobny autosomalné dominantni pfenos zatim
nejasného genetického znaku - alely, manifestace
byvé ale u jednotlivell znaéné rozmanita a najdeme
Casto v jedné rodiné nékolik subtypl idiopatickych
intersticidlnich pneumonii, coz by podporovalo do-
mnénku o vlivu prostfedi na fenotyp.

Rizikové faktory

Byla objevena fada faktor(i majicich pravdépo-
dobny vliv na vznik a vyvoj IPF. V kontrolnich stu-
diich bylo prokézéno, Ze koufeni je potencialnim
rizikovym faktorem.

OR (odds ratio) z odlisnych oblasti svéta je
v rozmezich 1,6-2,9 pro mozny nastup onemocnéni
u tézkych kufék(. Pravdépodobnost vzniku one-
mocnéni stoupd s nardstajicim poétem let koufeni.
Mezi rizikové pro vznik IPF patfi i expozice prachim,
a to bez zavislosti na tom, zda pacient je kufakem
Ci nikoliv. Riziko vzniku IPF pozitivné koreluje s do-
bou expozice. Prach obsahuijici ocel, mosaz, olovo
a Castice z borovicového dreva je nejvice zatézuji-
cim faktorem. Dal$im rizikovym faktorem je expozice
rozpoustédiim.

Na patogenezi IPF ma vliv také fada virovych
patogen(. U pacientl s IPF byla zjisténa vyssi inci-
dence EBV, chfipkového viru, cytomegaloviru (CMV)
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a viru hepatitidy C. Dalsi viry, které by se mohly
ucastnit na patogenezi IPF, jsou virus parainfluenzy,
human imunodeficiency virus A (HIV-1), virus spalni-
¢ek, herpesvirus 6 a mycoplasma (4).

Klinické projevy

IPF je definovana jako specifickd forma chro-
nické fibrotizujici intersticialni pneumonie. Klinicky
se projevuje progredujici ndmahovou a posléze
klidovou dusnosti, snadnou unavitelnosti, kaslem
a v pozdéjSich fazich pfi nastupujici hypoxémii i cya-
ndzou. U 3/4 pacientl se také vyskytuji fenotypové
projevy, jako jsou pali¢kovité prsty s nehty tvaru
hodinového sklicka a poslechovy fenomen krepitu
slysitelny nad plicnimi bazemi.

| kdyz je pro IPF typicky pozvolny a plizivy na-
stup du$nosti s pomalu progredujicim zhor§ovanim
dusnosti, u nékterych pacientu se vyskytnou epizo-
dy tzv. akutni exacerbace IPF, kdy dojde k nahlému
klinickému zhorSeni s poklesem plicnich funkci a ra-
diologickym obrazem tzv. mlé¢ného skla svédcicim
pro alveolitidu (2). Pfedpokladalo se, Ze tato exacer-
bace je zplsobena akutni idiopatickou pneumoniti-
dou (AIP), tj. obrazem difuzniho alveolarniho posko-
zeni — DAD, nasedlého na IPF. Dle nékterych praci
uvadejicich bioptické nalezy u téchto nemocnych by-
ly vSak popsany akcentované fibrotické zmény, nebo
obraz tzv. nespecifické pneumonitidy — NSIP. To asi
vysvétluje i kontroverze kolem efektu vy$sich davek
kortikosteroid( u pacienttl s exacerbaci IPF.

Radiologicky ndlez

Typicky radiologicky nalez popisuje zmnozenou
plicni kresbu az retikulonodulaci na prostém zado-
prednim skiagramu hrudniku a obraz plicni fibrézy
az s obrazem vostinovité plice v bazich plicnich
s miminalnimi okrsky tzv. aktivnich zmén pfi vySet-
feni vysoce rozlidujici vypoCetni tomografii hrudniku
(HRCT) (obrazek 1). HRCT hrudniku je stézejni vy-
Setfovaci metodou v pfipadé IPF. Napomaha nejen
v diagnostice a diferencidlni diagnostice IPF, ale da

Obrazek 1. HRCT hrudniku u pacienta s IPF
(archiv autora)
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se jim sledovat pomér intersticialnich a alveoldrnich
zmén, rozsah fibréznich zmén a dynamika onemoc-
néni. Zvlasté uréeni rozsahu fibroznich zmén v do-
bé diagnézy ukazuje na progndzu onemocnéni, tj.
¢im vétsi rozsah fibrézy, tim kratSi doba peziti (11).
Terminalnim postizenim plicniho parenchymu je tzv.
vostinovita plice, ktera zobrazuje okrsky tkané se
zaniklymi alveoly a kondenzovanou fibrézni tkani
obklopuijici cystické prostory.

Funkéni vysetfeni plic

Funkéni vySetfeni patfi nedilné ke $kale zaklad-
niho vySetfeni u IPF. Z&kladni vySetfovaci metodou
je spirometrie, kterd nam ukaze u pacient s IPF pie-
vazné redukci vitalni kapacity (VC) a body pletysmo-
grafie dale obvykle potvrdi restriktivni typ ventilacni
poruchy charakterizovany typickym tvarem kfivky
a snizenim totalni kapacity (TLC) a reziduélniho ob-
jemu (RV). Citlivym ukazatelem je u IPF plicni difuze
(DL,), ktera je vySetfovana bud metodou single
breathe, nebo steady state s pouzitim inhalace oxidu
uhelnatého (CO). Hodnota DL, je obvykle snizena
daleko dfive nez hodnota vitani kapacity, a je tak
citlivym vySetfenim v tvodnich fazich onemocnéni.
Jesteé citlivéjSim vySetfenim je vySetfeni plicni pod-
dajnosti (compliance), ktera je Casné snizena i pfi
minimalnim postizeni plicniho parenchymu. Vzacné
se u pacientu s IPF setkdme i s obstrukéni ventilacni
poruchou, a to u podskupiny nemocnych s kombina-
ci plicni rozedmy a plicni fibrozy. Nedilnou soucasti
je i vySetfeni krevnich plyn(, kdy je u pacientl s IPF
v Uvodu onemocnéni pokles saturace krve kyslikem
(Sa0,) a parcialniho tlaku kysliku (PaO,) v tepen-
né krvi pouze pfi zatézi a s progresi onemocnéni
dochéazi i ke klidové hypoxémii. Na zakladé hodnot
krevnich plyn( je pak zvaZovano u pacientt s IPF
pfidéleni suplementarni 1é¢by kyslikem, a to bud
cestou koncentratoru kysliku nebo kapalnym kys-
likem. Dobrou informaci o funkénim stavu pacienta
nam da Sestiminutovy test chizi (6-MWT), ktery je
také nedilnou soucasti vySetfeni pro pfipadnou indi-
kaci pfidéleni pravé kapalného kysliku.

Co se tyce progndzy pacientt ve vztahu k funké-
nim parametrim, soudi se, Zze hodnota VC a vék
v dobé diagndzy koreluje s prognézou onemocnéni
a délkou Zivotniho vyhledu nemocnych (8). Ukazuje
se, ze i z&tézové funkeni testy, jako je Sestiminutovy
test chlzi, jmenovité saturace arteridlni krve kysli-
kem na konci zatéZze, ma vztah k délce preziti pa-
cientl s IPF.

Bronchoalveolarni lavaz

Dal$im vySetfenim v algoritmu vySetfovacich
metod u pacientli s IPF je bronchoalveoldrni lavaz
(BAL). Je to vySetreni, kdy jsme schopni ziskat endo-
skopickou metodou buriky z oblasti plicnich alveol(,
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tudiz mista, kde jiz probihd vlastni patogeneticky
proces u IPF.

VySetfeni se provadi fibrobronchoskopem, ktery
je po pfedchozim mistnim umrtveni sliznic hornich
cest dychacich a trachey zaveden obvykle do nékte-
rého ze subsegmentarnich bronchl (vétsinou v ob-
lasti stfedniho laloku), kde je zaklinén, a po zakliné-
ni je instilovano pracovnim kanalem fibroskopu do
pfilehlého okrsku plicni tkané 100-500 ml vlazného
fyziologického roztoku ve 3 az 5 frakcich a nasledné
je tekutina zpétné aspirovana fibroskopem a uréena
k dalSimu vySetfeni cytologickému, cytometrickému,
event. biochemickému ¢i genetickému.

V rémci zékladniho klinického vySetfeni tekutiny
ziskané BAL se provadi po centrifugaci tekutiny natér
na skli¢ko a vzorek je pak cytologicky, mikroskopicky
morfologicky a kvantitativné vySetfen. Normalni hod-
noty bunééného rozpodtu v BAL a hodnoty obvyklé
u IPF jsou uvedeny v tabulce 2 (7). Pro IPF je typické
zmnoZeni granulocytd obvykle s malou pfimési eosi-
nofild, lymfocyty byvaji zvy$eny minimainé.

V ramci cytometrického vySetfeni BAL vySet-
fuieme pfevazné T lymfocytarni markery — CD3,
CD4, CD8, B lymfocytarni CD19, markery NK bunék
CD16/56, a aktivaéni marker HLA DR na T lymfo-
cytech. Z téchto povrchovych molekul ma klinicky
vyznam hlavné stanoveni zastoupeni CD4 a CD8
pozitivnich T lymfocyt, které je dllezité pro diferen-
cialni diagnostiku IPF, versus sarkoidéza a eventual-
né exogenni alergickd alveolitida.

Nebunécéné soucasti BAL nejsou rutinné vyset-
fovany a jejich klinicky pfinos je pfedmétem dalSiho
vyzkumu.

Plicni biopsie

Otézka, do jaké miry je plicni biopsie a jeji
histopatologicka interpretace nutnd pro definitivni
stanoveni diagndzy IPF, je neustdle diskutovana.
Spektrum nazorl je od zcela jasného pro, kdy bi-
opsie je pokladana za zlaty standard diagnostiky
IPF, az po nézor, ze IPF ma natolik charakteristické
klinické a radiologické znaky, ze vpodstaté jiz histo-
logické ovéfeni neni potfeba. Jasnym a logickym vy-
Usténim konfrontace téchto postojl jsou pravé klinic-
k& a patologicka kritéria diagnostiky IPF (tabulka 3).
Nicméné vétsina klinikd i patologli zabyvajicich se
touto problematikou soudi, Ze pokud je mozné biop-
sii provést (1. je pro pacienta Unosna po interni stran-
ce), je biopsie indikovana, zvlasté v pfipadech, kdy
klinické a radiologické znamky onemocnéni nejsou
zcela typickeé (9).

Patologicko-anatomicky obraz
Patologicko-anatomicky obraz u IPF je rGznoro-

dy dle lokalizace odbéru plicni tkané, vétsina ode-

branych vzorkd vak zachycuje obraz tzv. obvyklé
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Tabulka 2. Bunécny rozpocet v BAL u zdravych kontrol a pacientd s IPF (7)

skupina AM PMN LYM EOS
zdravi nekuréci 87,0£5,2% 1,641,4% 11,0£5,2% 0,34£0,52%
zdravi kurdci 91,6+8,8% 1,2+1,6% 6,8+8,6% 0,41+0,45%
IPF nekuraci 67,8+19,4% 11,7+10,1% 13,8+15,7% 6,4+9,3%
IPF kufci 76,0£25,5% 11,5£21,5% 5,1£4,8% 71412,2%

AM= alveoldrni makrofagy; PMN= polymorfonukledry; LYM= lymfocyty; EOS= eosinofily

Tabulka 3. Kritéria ATS/ERS pro stanoveni diagndzy idiopatickeé plicni fibrézy

V pripadé chirurgické plicni biopsie s nalezem obvyklé intersticialni pneumonitidy
* vylouceni jinych pficin difuzniho plicniho onemocnéni
o restriktivni ventilacni porucha, zvy$eny pomér FEV1/FVC a/nebo izolované postizeni vymény krevnich plynG
o typické abnormality na RTG a HRCT hrudniku

V pfipadé chybéni chirurgické plicni biopsie s nalezem obvyklé intersticidlni pneumonitidy

Hlavni kritéria — musi byt splnéna vSechna
* vylouceni jinych pficin difuzniho plicniho onemocnéni

o restriktivni ventilacni porucha, zvySeny pomér FEV1/FVC a/nebo izolovand porucha vymény krevnich plynd
* bibasilarni retikularni zmény s vostinovitou plici @ mélo nebo zadné zmény typu ground glass na CT
* transbronchidlni biopsie nepotvrzuje jinou diagnézu nebo granulocytarni bronchoalveolarni lavaz

Mala kritéria — musi byt spInéna ze 3/4

o vek vysSinez 50 let

e pozvolny narGst dusnosti

o trvani obtizi vice nez 3-6 mésicl

* bilateralni bazalni chripky

intersticialni pneumonitidy s pfevahou jizveni a de-
strukci plicni architektoniky. V pfipadé viceCetného
odbéru vzorkl plicni tkdné mlZze byt zachyceno
nékolik rlznych obrazl, napfiklad zmény typické
pro deskvamativni pneumonitidu nebo obliterujici
bronchiolotidu. Pokud by vSak jen jediny ze vzork{
obsahoval zmény typické pro idiopatickou pneumo-
nitidu typu obvyklého, je nutné histopatologicky in-
terpretovat ndlez jako idiopatickou plicni fibrozu (14)
(obrazek 2).

Je dulezité védét, Ze findlni diagnostika IPF je
skute¢né syntézou klinického, radiologického a his-
topatologického nélezu, kterd je dilem lékare — kli-
nika. Histopatologicka diagnéza je hlavni oporou
v téch pfipadech, kdy manifestace onemocnéni neni
typickd (10).

Kritéria pro diagnézu IPF

Diagnostika IPF se fidi poslednimi pravidly
Americké hrudni spole¢nosti a Evropské respiracni
spole¢nosti ATS/ERS (13) (tabulka 3).

Lééba

Nahled na [é¢bu IPF standardné zavedenymi re-
zimy 1éEby je nyni vice nez rozpacity. Ukazuje se, ze
u IPF nejsou prakticky vibec U¢inné protizanétlivé
pusobici léky, jako jsou kortikosteroidy nebo imuno-
supresiva a cytostatika. Vyplyva to z hlub$iho po-
znani patogeneze této nemoci, kde hlavnim patofy-
ziologickym podkladem neni zanét, ale patologicka
fibroprodukce. Nicméné stale jesté obvyklou Iécbou
IPF je kombinace kortikoid (prednison 0,5 mg/kg) +
azathioprinu 100-200 mg denné, nebo cyklofosfami-
du 100-200mg denné. Alternativou je pulzni terapie
cyklofosfamidem v davce 1000 mg 1x mésicné, ktera
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pravdépodobné snizuje toxicitu preparatu z dlouho-
dobého hlediska, ale nema téZ vyznamny vliv na
délku pfeziti pacientd s IPF.

Racionalnim by se tedy zdalo pouziti antifibro-
tickych 1éka, napf. kolchicinu nebo D-penicilaminu,
randomizované studie vSak neprokdzaly pozitivni
efekt této 1é¢by oproti placebu. Dalsim Iékem, ktery
je nyni zkouman v klinické studii lll- INSPIRE, je imu-
nomodulacni cytokin IFN — gama, ktery by logickym
zplsobem mél ovliviiovat nerovnovahu cytokind
a upfednostnit v tomto pfipadé vyhodnéjsi Th1 typ
imunitni odpovédi. Otdzka, zda tato lécba bude mit
vliv na preziti pacientl, zdstava vSak zatim otevie-
na (19). Zda se, ze antifibrotické Ucinky by mohl mit
i IFN —beta, ktery v pokusu zabrarioval vyvoji fibrozy
u mysi po aplikaci bleomycinu (3).

Zatim jedinym z nové zkousenych Iéebnych po-
stupd, ktery se jiz viadil do Iéebného schématu v Sir-

Obrazek 2. Histopatologicky obraz idiopatické plic-
ni fibrézy typu obvyklého. Pfevzato z Respiratory
Medicine, Gibson et al.
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§im klinickém uZiti, je antioxidaéné pdsobici N-ace-
tylcystein, ktery pfi dlouhodobém podavani v davce
1800mg denné v kombinaci se stfedni davkou
kortikoidli a 150 mg azathioprinu statisticky vyznam-
né zpomaluje pokles plicnich funkci, i kdyz se zatim
nezda, ze by mél vliv na dlouhodobé preziti (6).

Dalsi klinické pokusy vychazeji ze znalosti, ze
v plicich u IPF je zna¢né zvySena exprese endoteli-
nu-1 (ET-1), coz naznacuje, Ze mize byt souvislost
mezi produkci ET-1 a probihajicimi fibrogennimi pro-
cesy v plicich. Logicky pak tato Givaha vede k pokusu
o0 ovlivnéni tohoto procesu poddvanim antagonist(
endotelinového receptoru. Nyni probiha klinicka stu-
die faze II/lll s neselektivnim antagonistou endote-
linového receptoru — bosentanem u pacienttl s IPF
(BUILD-1).

V pokro€ilych fazich onemocnéni s respiraéni in-
suficienci poskytujeme pacientdm trvalou [é¢bu kys-
likem (dlouhodobou doméci oxygenoterapii— DDOT),
a to bud prostfednictvim koncentratoru kysliku, ktery
dokaze koncetrovat kyslik ze vzduchu do maximalini-
ho pritoku 41/min, anebo cestou dodavky kapalného
kysliku, kdy Ize generovat i vysoké pritoky. Navic
kapalny kyslik umoZziuje pacientim i pohyb mimo
domov po Casové omezenou dobu s malou kysli-
kovou lahvi. Pfi horSicim se onemocnéni a nizkych
funkCnich parametrech (obvykle DL, men$i nez
30%) zvazujeme u nemocnych indikaci k transplan-
taci, obvykle jedné plice. Kandidati pro transplantaci
plic musi vSak projit fadou vySetfeni a spinit kritéria
véku, biologického stavu, zdravotniho, psychického
a socidlniho stavu. Vybér je pomérné pfisny a na tuto
Ié¢bu doséhne malo pacienttl.

Prognéza

Prognéza je obecné $patnd, navzdory |éChé
ma IPF v porovnani s ostatnimi typy idiopatickych
plicnich pneumonii téméf vzdy progredujici zhoub-
ny prabéh. Nemocni jsou vzhledem k doZivotnimu
uzivani terapeutik ohrozeni vedlejsimi ucinky, jako
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je zvySené riziko osteoporézy, sekundarni diabetes
¢i oportunni infekce. U téchto pacientl je také ve
zvySené mife pozorovan bronchogenni karcinom

nejdfive a aby se indikovani pacienti pokud mozno
dockali transplantace plic a nezemreli pfed zafaze-
nim na éekaci listinu nebo piimo v priibéhu cekani

(12). VétSina pacient(i obvykle umira do dvou let od
zjiSténi diagndzy.

Dilezité je v€as pacienty s IPF identifikovat,
dobfe diagnostikovat a véas poslat k odbornému
Iékafi, aby adekvatni [éCba mohla byt podana co

na transplantaci.

MUDr. Martina Vasakova
Pneumologicka klinika 1. LF UK, FTNsP
Videnska 800, 140 59 Praha 4

e-mail: martina.vasakova@ftn.cz
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