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Tuto knihu si dovolujeme vénovat pamatce velkého ¢lo-
véka a vynikajiciho 1ékate, profesora MUDr. Vitézslava
Kolka, DrSc. Autofi této knihy méli tu Cest, prilezitost
aradost s nim dlouhd léta spolupracovat a ¢erpat z jeho
nesmirnych odbornych znalosti, zkuSenosti, originality,
organiza¢nich schopnosti a entuziasmu. Rada z nés se
miize s hrdosti oznacit za jeho zaky.

V ceské mediciné by se naslo jen nékolik mélo tako-
vych osobnosti, jako byl pan profesor. Ve svém oboru
byl uznavan nejen doma, ale i v ciziné a byl odbornikem
evropské drovné.

Zabér jeho ¢innosti byl obrovsky a je neuvéftitel-
né, jak takové kvantum préce, a to v té nejvyssi mozné
kvalité, dokdzal zvladat. Jen vycet oblasti, kterym se
vénoval, by zabral mnoho stran. Uroveni jeho znalosti,
dovednosti a rozhledu byla neuvétitelné Siroka a dalece
presahovala meze jednoho oboru. Pneumologii bezvy-
hradné miloval a vidy poukazoval na jeji rozmanitost,
rozsah a obrovsky rozvoj, jehoz v poslednich desetiletich
dosdhla. Mél schopnost smysluplné propojovat a uplat-
novat nejmodernéjsi poznatky mediciny a vyuzivat je
pro dobro pacientt, coz byla jeho nejvyssi priorita. Byl
autoritou a prikladem, ktery vzdy dokazal motivovat

ostatni k podani maximalniho vykonu. Neustale pti-
chazel s naprosto novymi a pfekvapivymi napady, jimiz
inspiroval své okoli. Dokazal trpélivé vysvétlovat a ko-
munikovat, pfesvéd¢ovat jasnymi argumenty a fesit rtiz-
norodé problémy s odborniky i pacienty. Vzdy byl ne-
smirné lidsky a k problémtim ostatnich vnimavy ¢lovék.
Pomédhal ostatnim, kdykoliv a kdekoliv mohl, a nikdy to
nebral jako povinnost, ale jako samozfejmou soucast
svého Zivota. Byl nesmirné spolecensky a charismaticky
gentleman, ,,du$e“ mnoha odbornych a spolec¢enskych
akci a projekt.

Mimo svou profesi mél mnoho dalsich z4jmu, které
ovladal s pro nés neuvétitelnou bravurou a eleganci. Byl
vynikajici sportovec, hudebnik, fotograf. Dalsi jeho va$ni
bylo cestovani, na svych cestich poznal témér cely svét.

Profesor Kolek byl pro nas renesan¢ni osobnosti
v pravém slova smyslu.

Vito, dékujeme Ti za v§echno a bylo nam cti a radosti
se s Tebou setkédvat a pracovat.

Za véechny jeho spolupracovniky, zdky a pratele

Petr Jakubec
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Respira¢ni infekce provazi lidstvo po celou dobu od
usvitu jeho historie. Jiz v neolitickych sidlistich z doby
pred deviti az desiti tisici lety jsou nachazeny kosterni
pozustatky se znamkami tuberkulézniho onemocné-
ni, stejné tak se tuberkuldzni postizeni nasla u egypt-
skych mumii. VSeobecné jsou znamé epidemie plicniho
moru jako justinidnsky mor v Byzantské fi$i v raném
sttedovéku nebo ,¢ernd smrt“ v obdobi vrcholného
sttedovéku, popisovana napriklad v Boccacciové Deka-
meronu. Tyto epidemie pfinesly miliony obéti a témér
vedly ke zhrouceni spolecenskych ztizeni. Hippokratés
jako prvni popsal pfiznaky pneumonie a oznacil ji jako
nemoc ,zminovanou uz predky, také zaznamenal vy-
sledky chirurgické drenaze empyému. Sir William Osler,
oznacovany jako otec moderni mediciny, popsal pneu-
monii jako , kapitdna pésakd smrti“ v roce 1918, kdy se
stala jednou z hlavnich pfic¢in umrti té doby. Rovnéz ji

o«

oznacil za ,,ptitele starct, protoze smrt byla v porovna-
rychla a bezbolestna. Tuberkuldza, tato ,metla lidstva®,
se stala béhem historickych dob lidstva pfi¢inou smrti
miliont lidi véetné mnoha mocnych vladart a slavnych
a vyjimeénych umélci (napt. John Keats, A. P. Cechov,
Fryderyk Chopin, Jane Austenova, Franz Kafka, George
Orwell, Niccolo Paganini, Jifi Wolker). Pfes dnesni niz-
ké pocty tuberkulézy v rozvinutych zemich a moznosti
1é¢by na ni ziistava spolecenské a obtizné vysvétlitelné,
iraciondlni stigma, pravdépodobné zptisobené ,kolek-
tivni paméti lidstva“ Chtipka stéle ztstavd zdrojem
velké morbidity a mortality, mementem jsou pandemie
$panélské chripky po prvni svétové vilce s desitkami
miliont obéti a pandemie hongkongské chfipky na pte-
lomu 60. a 70. let 20. stoleti, kterd ptinesla smrt az 4 mi-
lionim nemocnych. Ale nemusime zachazet pouze do
minulosti. Rubem moderni mediciny je eskalace po¢tu
sekundarné imunokompromitovanych osob, které jsou

ohrozeny oportunnimi infekcemi, z nichZ nejzévaznéj-
§i jsou respira¢ni. Priibéh epidemie COVID-19 ukazal
bezprecedentni vliv respira¢nich infekci nejen na oblast
medicinskou, ale i socialni, ekonomickou a dalsi. My-
slime si, zZe jsme se diky tomu dozvédéli mnoho nejen
o tomto koronaviru, ale i o nas samych.

Respiraéni infekce jsou nejcastéj$imi infekénimi
onemocnénimi ve vyspélych zemich. Jsou spojeny s vy-
sokou morbiditou, mortalitou a ekonomickymi nakla-
dy. Jejich ptivodci je velka fada raznych mikrobialnich
patogent.. Po epidemii COVID-19 muzZeme bohuzel
v budoucnu s obavou ocekavat mozné viny dalsich
epidemif vyvolanych dosud neznamymi patogeny. Uz
nyni mame informace o novych mikroorganismech na-
lézanych v roztavajicich antarktickych ledovcich nebo
sibifském permafrostu, které jsou staré tisice let a jsou
lidskému imunitnimu systému zcela neznamé. Vzpo-
menime si na osud predkolumbovskych stfedoame-
rickych a jihoamerickych civilizaci po setkani s ,ev-
ropskymi“ infekcemi, jako jsou spalnicky, paratyfus,
chtipka, zaskrt, nestovice a pfiusnice, po kterém doslo
k poklesu populace o0 90 %. Vyskyt a $ifeni respira¢nich
infekci ovliviiuje mnozstvi faktort. Pati k nim stav ze-
vniho prostfedi, zmény klimatu, pokracujici industria-
lizace a urbanizace, migrace. Z individualnich faktort
to jsou napf. chronicky stres, mikrobiom, komorbidity,
imunosenescence a zivotni styl (aktivni pohyb, dieta na
jedné strané, kouteni a dals$i navykové latky na strané
druhé).

Doby, kdy se optimisticky hovorfilo o kone¢ném
vitézstvi mediciny nad infekcemi, a dokonce o eradi-
kacich infekénich chorob, jsou jiz ddvnou minulos-
ti. Naopak posledni roky prokazaly silu a schopnosti
mikrobialniho svéta a jeho rezistence na pouzivané
antimikrobialni 1éky. Za rok 2019 je odhadovéno celo-
svétové 1 270 000 umrti zptisobenych rezistentnimi
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Infekce dolnich cest dychacich, plic a pohrudnice

bakterialnimi kmeny. Odhad na rok 2050 je dokonce
10 miliont dmrti.

V soucasné dobé vidime v nasi populaci opétovny
nartst respira¢nich infekci zptisobeny Sirokou paletou
respira¢nich patogent, z nichz dominuji hlavné virova
agens, jako je influenza, respiraéni syncytialni virus,
adenoviry, rinoviry, ale i nové mutace SARS-CoV-2 ko-
ronaviru, které sice jiz vét§inou probihaji jako bézné
virdzy, ale u kiehkych, polymorbidnich pacientt vedou
pomérné casto k tézkym plicnim postizenim a respi-
ra¢nim selhanim, nemluvé o problematice long covidu
u nékterych osob po probéhlé infekci timto virem.

Pies vzestup zivotni Grovné, rozvoj a Siroké rozire-
ni metod vefejné hygieny a veskeré moznosti moderni
mediciny budou respira¢ni infekce i v budoucnu nejen
banalnimi ,,nachlazenimi ale i zdvaznymi chorobami
s vysokou morbiditou a mortalitou, zvlasté v urcitych
skupinach populace, jako jsou kfehci seniofi, polymor-
bidni a imunokompromitovani pacienti.

S respiraénimi infekcemi jako primdrnimi nemo-
cemi nebo komplikacemi jinych chorobnych stava ¢i
agresivnich terapii se setkavaji zdravotnic¢ti profesiona-
lové Sirokého spektra medicinskych oboru. Tato kniha
je tedy urcena nejen pneumologiim, ale véem lékatiim,
ktefi 1é¢i pacienty s respira¢nimi infekcemi - praktic-
kym lékatum, internistim, intenzivistim, transplanto-
logtim, infektologtim, onkologtim, 1ékattim chirurgic-
kych obort, ale i mnoha dal$im.

Chtél bych timto podékovat v§em spoluautoriim za
obrovské mnozstvi energie, ¢asu a entuziasmu, které této
knize vénovali. Mili kolegové a pratelé, obrovské diky!

Nasim spole¢nym pranim je, aby tato kniha byla
vhodnym zdrojem a prtivodcem pro zdravotniky pe-
¢ujici 0 nemocné s respira¢nimi infekcemi.

Za autory Petr Jakubec

Olomouc, kvéten 2024

Pulingam T, Parumasivam T, Gazzali AM, et al. Antimicrobial resistance: Prevalence, economic burden, mechanisms
of resistance and strategies to overcome. Eur ] Pharm Sci. 2022;170:106103. doi: 10.1016/j.ejps.2021.106103.
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Uvod

Respira¢ni infekce jsou infek¢ni onemocnéni postihujici
dychaci systém. Jsou nejc¢astéj$imi infekénimi onemoc-
nénimi a jednou z hlavnich pti¢in morbidity. Jejich tize
kolisa od bandlnich projevti az po Zivot ohroZujici stavy
s vysokou mortalitou. Jsou celosvétové patou nejcastéj-
odpovédnou za 2,74 milionu dmrti ro¢né.

Nejzakladnéjsi déleni je na infekce postihujici horni
dychaci cesty a dolni dychaci cesty. Horni dychaci cesty
zahrnuji nos, vedlejsi nosni dutiny, sttedni ucho, hltan
véetné tonzil, epiglottis a hrtan. Onemocnéni téchto lo-
kalizaci je doménou ORL (otorinolaryngologie) specia-
listti. Dolni dychaci cesty (DCD) tvori trachea, bronchy,
bronchioly a plice.

Mezi infekce DCD (LRTI, lower respiratory tract
infections) patfi infekce dychacich cest - tracheitidy,
tracheobronchitidy, bronchitidy, infekéni exacerbace
chronické obstrukéni plicni nemoci (CHOPN), infeké-
ni exacerbace asthma bronchiale, infekéni exacerbace
bronchiektazii véetné cystické fibrézy. Déle infekce plic-
ni tkdné - pneumonie, plicni absces, plicni gangréna.
K respira¢nim infekcim radime i infekce pleury - para-
pneumonické vypotky, empyém, u kterych jsou DCD
Casto, ale nikoliv vzdy, primarnim zdrojem infekce.
Hranice mezi postizenimi jednotlivych ¢asti respirac-
nfho systému ale nejsou ostré, ¢asto se prekryvaji nebo
se vyskytuji spolecné.

Pro radu respira¢nich infekei je typicka asociace
s ro¢nimi obdobimi, nejéastéji, ale ne vzdy, s vrcholem
vyskytu v zimnich mésicich. Uplatnuji se jak environ-
mentalni vlivy, tak zmény lidského chovani v chladnych
meésicich. V zimé dochazi k poklesu relativni vlhkosti
vzduchu, ktery zvys$uje pfenos mikrobialnich patogent,
typicky viru chfipky. Kromé chtipky maji vrchol vyskytu
v zimé respira¢ni syncytialni virus a humanni koronavi-

Petr Jakubec

ry, rinoviry v jarnich a podzimnich mésicich, enteroviry
(s vyjimkou rinovirt) v1été. Celoro¢ni vyskyt je u infekci
humannim bokavirem a huménnim metapneumovirem.

Vyskyt respira¢nich infekei je odli$ny v jednotlivych
vékovych skupinach. Nejcastéji postihuji déti do péti
let véku a osoby vyssiho véku, obzvlasté polymorbid-
ni. V italské prospektivni studii sledujici LRTI v letech
2015-2019 byly ale LRTT nejcastéjsi ve vékové skupiné
40-59 let, témét polovina vsech pripadi. Z dalsich fak-
typ rizikové populace, antibiotickd terapie, geograficka
distribuce mikrobidlnich patogenti a prevalence antimi-
krobidlni rezistence.

Studie Global Burden odhaduje incidenci LRTI ve
vékové kategorii > 70 let na 230,7/1 000 osob ro¢né.
Jsou pri¢inou 4,4 % v$ech hospitalizaci a jsou spojeny
s vysokou morbiditou a mortalitou. Nejpocetnéjsimi
patogeny jsou viry, zvlasté u détské populace. Nejéastéji
se vyskytuji rinoviry, virus influenzy a parainfluenzy,
humaénni koronaroviry, respira¢ni syncytialni virus,
humanni metapneumovirus.

Z bakteridlnich agens jsou nejcastéjsi grampozitivni
bakterie jako Streptococcus spp., Staphylococcus aureus,
Enterococcus spp., z gramnegativnich bakterii pak Haemo-
philus influenzae, Moraxella catarrhalis, Pseudomonas spp.,
Acinetobacter spp., Klebsiella spp. Monomikrobidlnich in-
fekei je popisovano okolo 75-80 % pripadt, zbytek jsou
polymikrobidlni. U polymikrobidlnich infekei jsou nejéas-
téji nalézany Klebsiella spp. a Pseudomonas spp.

Data z Ceské republiky (CR) z roku 2019 udévaji
1 449 ptipadii ¢erného kasle (13,6 ptipadu/100 000 oby-
vatel).

Akutni bronchitida postihuje ro¢né piiblizné 5 %
dospélych v USA, ve Velké Britanii je pak okolo 44 pti-
padt na 1 000 osob > 16 let, z toho 82 % postizeni se
objevi na podzim a v zimé. V Evropé se ro¢ni incidence
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akutni bronchitidy pohybuje mezi 30 az 50 ptipady na
1 000 osob, tedy ptiblizné 16 500 000 pripadu celkem.
Vyskyt bronchiolitidy je odhadovan na 150 milio-
nu pripadi ro¢né. Z toho ma 11-20 miliond piipadi
(7-13 %) tézky prubéh, ktery vyzaduje hospitalizaci;
95 % vsech pripadu pripadd na rozvojové zemé.
Bronchiektazie (BE) jsou nejcastéjsi u lidi star$ich
60 let, kde je vyskyt BE 8—10krat vy$si nez u osob mlad-
$ich 40 let, s ¢astéjsim vyskytem u Zen. Presny vyskyt
nenf znam, ale stale se jednd o poddiagnostikované
onemocnéni. Soucasna data ukazuji zvysujici se pre-
valenci s ro¢nim nartistem 8,7 %. Ve Velké Britanii je
z roku 2013 uvadéna prevalence u Zen 566/100 000
a u muzi 486/100 000. V USA byla v roce 2013 pre-
valence 139/100 000, Henkle et al. ve své praci z roku
2018 uvadi v USA prevalenci BE 701/100 000. Podobna
¢isla jsou popisovana v Némecku, Spanélsku, Singapuru
a Ciné. V recentni praci Lin et al. udavaji, ze BE jsou
diagnostikovany u 1,2 % osob starsich 40 let véku.
Incidence komunitni pneumonie (CAP, community-
-acquired pneumonia) se celosvétové pohybuje mezi 500
az 1 100 pripady/100 000 obyvatel. V Evropé se jedna
o $iroké rozmezi 68-7 000 pripadii/100 000 obyvatel,
v USA 1 600-2 300 pripadii/100 000 obyvatel. Vice jsou
postizeny déti do péti let véku a osoby vyssiho véku.
Zvlasté u starsich osob incidence CAP prudce stoupa.
V USA dosahuje 630 pripadii/100 000 obyvatel u osob
> 65 let a 1 640 pripadii/100 000 obyvatel u osob > 80 let.
V Evropé se incidence CAP u osob > 65 let pohybuje
mezi 760 az 1 400 ptipady/100 000 obyvatel. V Némecku
je incidence CAP u dospélych 1 054 pripadt/100 000
obyvatel, ale u osob > 60 let az 2 032 pripad/100 000
obyvatel. Jen priblizné 20 % nemocnych s CAP vyzaduje
hospitalizaci. Cast&ji jsou hospitalizovani pacienti star-
$iho véku a s pridruzenymi rizikovymi faktory. Meta-
analyza Shi et al. odhaduje, Ze v roce 2015 bylo mezi
pacienty vyssiho véku 6,8 miliont pfipadt pneumonie,
kterd vyzadovala hospitalizaci a vedla k 1,1 milionu
hospitaliza¢nich amrti. Ve vyspélych zemich je pocet
hospitalizovanych s CAP na 100 000 obyvatel ve skupiné
65-74 let 680, ve skupiné 75-84 let 1 640 a ve skupiné
> 85 let 3 460 pripadi. Mezi hospitalizovanymi se podil
pacientti s téZkou CAP (SCAP) pohybuje mezi 6 a 16 %.
Nozokomidalni pneumonie (HAP, hospital-acquired
pneumonia) a ventilatorova pneumonie (VAP, ventilator-
infekce a jsou nejcastéjsimi infekcemi v intenzivni medi-
ciné. HAP je druhd nejéastéjs$i nozokomidlni infekce a tvori
asi 22 % téchto infekci, na jednotkéch intenzivni péce (JIP)
tvori témét polovinu nozokomidalnich infekci, VAP pak

témér tetinu vSech nozokomidlnich infekci na JIP, zvy-
$uje mortalitu a naklady na poskytovanou péci. Incidence
HAP je udavéna v po¢tu 5-10 piipadi na 1 000 prijeti do
nemocnice. Incidence VAP se pohybuje mezi 9 az 27 %
a je uvadéna v 10-15 ptipadech na 1 000 ventilovanych
dni. Incidence VAP je velmi zavisla na studované populaci
a pouzitych diagnostickych kritériich. Vyskyt VAP stoupa
0 3 % denné prvnich 5 dni mechanické ventilace, 0 2 %
denné 6.-10. den mechanické ventilace a 0 1 % denné od
11. dne mechanické ventilace. V britskych smérnicich je
uvedeno, Ze vice nez 50 % nemocni¢nich pneumonii neni
spojeno s umélou plicni ventilaci.

Prognéza nemocnych s CAP, a zvlasté SCAP zavisi
hlavné na celkovém stavu pacienta a jeho rizikovych
faktorech. OhroZeni jsou zvlasté frailty seniofi, osoby
s chronickymi onemocnénimi, ¢etnymi komorbiditami,
overmedikaci a zhor$enou mobilitou.

Mortalita CAP se celkové udéva mezi 7 a 13 % nemoc-
nych, ulehké CAP < 1 %, sttedné tézké CAP 4-18 %, tézké
CAP 9-36 % pripadd. V pripadé zavaznych komplikaci,
jako je ALI (acute lung injury, akutni plicni poskozeni)
nebo ARDS (acute respiratory distress syndrome, syndrom
akutni respira¢ni tisné), pfesahuje mortalita hrozivych
50 %. Podle velké némecké studie je u dospélych s CAP
nemocni¢ni mortalita 18,5 %, 30denni mortalita 22,9 %
a jednoro¢ni mortalita 44,5 %, vétsi je u osob > 60 let, kde
dosahuje 19,8 %, 24,5 %, 47,4 %, oproti mlads$im, kde dosa-
huje hodnot 8,4 %, 10,0 % a 21,3 %, nicméné u této mladsi
skupiny osob stoupa vyznamné mortalita pti pfitomnosti
rizikovych faktord. Jind némeckd studie udava 30denni
mortalitu uhospitalizovanych s CAP ve vysi 21,9 %. V USA
se jednoro¢ni mortalita u hospitalizovanych pacientd po-
hybuje az kolem 1/3 nemocnych. Vliv na mortalitu CAP
ma jisté i etiologické agens, nejvys$si mortalita je popiso-
vana u gramnegativnich bakterii, nizkou mortalitu ma
mykoplazmovd pneumonie. HAP/VAP je nejcastéjsi pri-
¢ina smrti mezi nozokomialnimi infekcemi, tvori az 50 %
v8ech téchto umrti. Celkova mortalita v souvislosti s HAP
dosahuje 20-70 % v zavislosti na patogenu, pfidruzenych
faktorech a komorbiditédch. Atributivni mortalita VAP se
pohybuje mezi 13 a 29 %, u HAP okolo 20 %.

Pacientt: hospitalizovanych pro pneumonii bylo v CR
v roce 2019 celkem 30 491 (285,8 pripadu/100 000 oby-
vatel), prevazovali muzi, kterych bylo 17 235 (327,9 pri-
padu/100 000 obyvatel), zen bylo 13 256 (244,9/100 000
obyvatel). V roce 2019 zemfelo v Ceské republice na
pneumonii 1 780 muz (33,9 ptipadu/100 000 obyvatel)
a 1657 zen (30,6 pripadu/100 000 obyvatel), celkem tedy
na pneumonii zemfelo 3 437 osob (32,4 piipadu/100 000
obyvatel).



V USA se ro¢né vyskytne okolo 1 milionu parapneu-
monickych pleuralnich vypotkd. Tento typ pleurdlniho
vypotku se vyvine u 20-40 % pacienti hospitalizovanych
pro pneumonii.

Diferencialni diagnostika jednotlivych respira¢nich in-
fekci je pomérné Siroka. Zahrnuje jednak ostatni respi-
ra¢ni infekce, v nékterych pripadech se infekce mohou
vyskytovat spole¢né jako pneumonie a infekéni exacer-
bace CHOPN. V jinych ptipadech mohou respira¢ni in-
fekce na sebe navazovat jako napt. akutni bronchitida
> pneumonie > parapneumonicky pleuralni vypotek.
Vyloucit musime také mnoho neinfekénich onemocnéni
respira¢niho systému a musime myslet i na onemocnéni
mimorespira¢ni, iatrogenni, profesionalni, intoxikace.
A% jsou uvedeny diferencialni diagnos-
tiky jednotlivych respira¢nich infekei.

Diferencidlni diagnostika akutni bronchitidy

pneumonie

asthma bronchiale
tracheobronchomalacie (TBM)

excesivni dynamicky kolaps dychacich cest
(EDAG, resp. tracheobronchidlni dyskineze)
chronickd obstruk¢ni plicni nemoc (CHOPN)
bronchiektazie

bakteridIni tracheitida

pertuse

cystickd fibroza

chfipka

akutni/chronickd sinusitida

bronchiolitida

gastroezofagedini (GER) ¢i extraezofagedini reflux (EER)
virovd nebo bakteridIni faryngitida
aspirace ciziho télesa

tonzilitida

syndrom zadni rymy

toxické postizeni dychacich cest

polékové postizeni

alergickeé reakce

deficity alfa-1-antitrypsinu

srdecni selhani

plicni embolie

plicni nddory
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Diferencidlni diagnostika bronchiolitidy

asthma bronchiale

chronické obstrukeni plicni nemoc (CHOPN)

pneumonie

plicni embolie

intersticidlni pneumonie

srdecni selhani

pertuse

aspirace ciziho télesa

inhalacni toxické poSkozeni

polékové postizeni

gastroezofagedini (GER) ¢i extraezofagedlni reflux (EER)
alergické reakce

neinfekéni bronchiolitidy véetné autoimunitnich onemocnéni
kongenitalni plicni choroby: plicni cysty, kongenitalni lobarni
emfyzém

akutni nebo chronicka rejekce plicniho transplantatu

Diferencidini diagnostika bronchiektazif

vSechny mozné primrni pficiny bronchiektazif
adenokarcinom s lepidickym typem ristu

plicni absces

asthma bronchiale

chronickd obstrukeni plicni nemoc (CHOPN)
gastroezofagedini (GER) ¢i extraezofagedlni reflux (EER)
intersticidIni plicni onemocnéni

tuberkuldza

netuberkul6zni mykobakteriéza

plicni mykéza

Diferencidlni diagnostika pneumonii

levostranné srdecni selhani (véetné kardidIniho plicniho edému)
plicni embolie

tuberkuldza

aspiracni pneumonitida

aspirace ciziho télesa

syndrom akutni respiracni tisné (ARDS)

kontuze plic

difuzni alveolarni krvaceni

plicni nadory

karcinomatdzni lymfangoitida

postradiacni pneumonitida

polékové postizeni plic

kryptogenni organizujici se pneumonie (COP)

plicni postizeni u systémovych onemocnéni pojiva
(systémovy lupus erythematodes, revmatoidni artritida,
dermatomyozitida-polymyozitida)

pravostrannd endokarditida se septickymi emboly
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Diferencidlni diagnostika plicniho abscesu

plicni karcinom s centrélnim rozpadem
kavitovand plicni tuberkuléza
opouzdfeny empyém hrudniku

infikovana emfyzematdzni bula
kavitovany uzel piii pneumokoniéze
hidtova hernie

bronchidlni cysta

infikovand plicni sekvestrace

plicni hematom

hydatidova cysta

plicni embolie s kavitovanym plicnim infarktem, septické emboly
chronickd kavitujici aspergiléza
sarkoiddza

polyangiitida s granulomatézou
granulomatdza z Langerhansovych bunék
revmatoidni artritida

Diferencialnédiagnosticky musime u zanétlivych pleu-
ralnich vypotkt vylou¢it $irokou $kélu moznych pricin
exsudativnich pleuralnich vypotkd, u pleuralni acidézy
zvlasté malignity, TBC, revmatoidni a lupoidni pleuritidu
aurinotorax. V pripadé ztlusténi pleury a pleurdlnich mas
pak musime myslet zvlasté na maligni procesy, expozici
azbestu, pseudochylotorax. Je nutno také diferencidlné-
diagnosticky odlisit periferné uloZeny plicni absces.
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Uvod

Infekce, ale nejen infekce, dolnich dychacich cest zpu-
sobuji zanéty plic nazyvané v ¢eské terminologii pre-
vdzné pneumonie, za $irsi pojem se povaZuje termin
pneumonitis (pneumonitida = zdnét plic), ktery vsak
v klinické praxi je obvykle chédpan jako oznacdeni nein-
fekénich zdnétt plic. Castou pti¢inou pneumonitid je
inhalace nejriiznéjsich iritantti obsazenych ve vzduchu,
protinddorova lé¢ba nebo uzivani riznych farmak.

Makrofagy jsou u savct ubikvitnim bunéénym typem,
ktery se ti¢astni fady imunitnich pochodi a vykazuje roz-
dilnou tkanovou distribuci a specializaci. V plicich existu-
ji dvé rozdilné populace makrofagti: alveoldrni makrofa-
gy a intersticilni makrofagy. Ty prvni jsou odvozeny od
prekurzort fetdlnich monocytu a osidluji plicni alveoly
kratce po narozeni. V této lokalizaci perzistuji cely Zivot,
protoze maji schopnost popula¢ni sebeobnovy nezavislé
na krvetvorbé v kostni dfeni. Ty druhé vznikaji z mono-
cytt kostni dfené a slouzi jako rezervni buné¢nd populace
potencialné doplnujici populaci alveolarnich makrofagu,
zejména po indukci zanétu v plicich. Predtim v§ak musi
prodélat diferenciaci na alveoldrni makrofagy. Termi-
nalni diferenciace a vyzravani plicnich makrofagt jsou
zavislé na GMCSF (faktor stimulujici kolonie granulocytti
a makrofagt, granulocyte macrophage-colony stimula-
ting factor) a transkrip¢nim faktoru PU.1 (ETS-family,
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transkrip¢ni faktor rodiny ETS, ktery reguluje vyvoj linif
myeloidnich bunék a B-bunék). Funkéni fenotyp alveo-
larnich makrofagt je modulovan mikroprostfedim plic,
kde zalezi na bezprostfednim kontaktu s alveolarnim
epitelem, obsahu kysliku a ptisobeni surfaktantu. Alveo-
larni makrofagy maji mimoradny vyznam pro udrzeni
tkanové homeostdzy, obranu pred patogennimi vlivy,
»clearance® surfaktantu, likvidaci bunééného odpadu,
iniciaci a ukonéeni zanétlivé odezvy a opravu poskozené
tkané. Za fyziologickych podminek produkuji alveolarni
makrofagy cytokiny, maji vysokou fagocytarni aktivitu
a obecné potlacuji zanét i ziskanou (adaptivni) imunitu.
Alveolarni makrofagy predstavuji prvni linii obrany proti
polutanttim a patogennim mikrobtim a zprostfedkovavaji
vrozenou imunitni odezvu v plicich.

Popisuji se dva typy alveoldrnich makrofagu: klasic-
ky aktivované makrofagy (M1 makrofagy) a alternativ-
né aktivované makrofagy (M2 makrofagy). M1 makro-
fagy reaguji na mikrobialni agens a Th1 prozanétlivé
cytokiny, maji glykolyticky metabolismus, ktery je spo-
jen s uvolnovanim dal$ich zanétlivych cytokind, maji
schopnost pfimo zabijet bakterie a ldkat do mista zanétu
dalsi imunokompetentni bunky. Naproti tomu fenotyp
M2 makrofagt je indukovan Th2 cytokiny, vede k oxi-
dativnimu metabolismu spojenému s uvoliiovanim pro-
tizanétlivych cytokint, fagocytoze apoptotickych bunék
a indukci tvorby kolagenu pres nespecifickou granula¢ni
tkan, v souvislosti s opravou poskozené specializované
tkané. To znamend, ze M1 makrofagy reaguji v prvni
linii na poskozeni nebo infekci a posléze jsou nahrazo-
vany M2 makrofagy, které maji vyznam pro opravu po-
$kozené tkané a zahajeni fibrotizace. Pro mimotadnou
plasticitu jsou schopny se specializovat a rychle ménit
svou funkci v zavislosti na stupni poskozeni tkané, typu
patogentl, spektru cytokinti a rtistovych faktort v mikro-
prostfedi. Podle potteby se pak aktivuji bud smérem
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prozanétlivym, profibrotickym, proastmatickym, pro-
rezolu¢nim ¢i proregenera¢nim, nebo naopak.

Pro udrzeni tkdnové homeostazy je klicovy proces autofa-
gie. Uplatiuje se i v plicich, kde je zavisly na souhte fady
proteintl. Vysledkem je transport produktti bunééného
metabolismu do lyzozomt ménicich se na tzv. autofa-
gozomy a jejich degradace. Pro tento proces je nezbytna
koordinace metabolismu s autofagii. Pfi poruse autofagie
dochazi k rozvoji plicnich zanétlivych chorob, ktery za-
visi na tom, zda jde o poruchu autofagie v burikach plic,
nebo v bunkach imunitniho systému. Porucha v plicnich
bunkach zpusobuje tkdniovou remodelaci, kterd se muze
vyvinout az do stadia chronického astmatu. Vyznam auto-
fagie u bunék imunitniho systému je rozdilny podle toho,
zda se tyka lymfoidni, nebo myeloidni (antigen prezen-
tujici) bunééné populace. Poskozeni autofagie v lymfoid-
nich burikdch obecné vede k poklesu zanétlivé odezvy,
av$ak deficience autofagie v antigen prezentujicich bun-
kach zptisobuje aktivaci zanétu (aktivaci inflamazomu).
To je provazeno reakci Th17 (bez dolniho indexu) sub-
setu prozanétlivych T pomocnych lymfocytt schopnych
produkovat interleukin 17, kterd vede k infiltraci tkané
granulocyty a ke steroidni rezistenci. Podle soucasnych
pramentl se role autofagie podobnym zptisobem uplat-
nwje i u virovych zanéta plic, véetné infekce SARS-CoV-2.

V rozvinuté ¢asti svéta vyrazné narustaji pocty osob ve
vy$§im véku. Tato skute¢nost znamena snizeni efektivi-
ty imunitniho systému a raznych repara¢nich systéma
opravuyjicich béhem Zivota vzniklé genetické defekty
a vede ke zvySeni rizika pro vznik ur¢itych typt one-
mocnéni, jako jsou vy$$i nachylnost k infekcim, nado-
rovym onemocnénim, kardiovaskularnim chorobdm
a dal$im chronickym nemocem. V souvislosti s plicnim
parenchymem se jednd zejména o pneumonie, CHOPN
a intersticidlni plicni fibrézy. V souvislosti se zvy$ujicim
se vékem byly na souborech zdravych osob popsany vy-
znamné zmény plicni struktury a funkce. Plicni alveoly
se svou kapildrni siti nutnou pro vymeénu plynt spolu
s bronchidlnim kmenem jsou hlavni funkéni jednotkou
plic. Zjistilo se, ze pocet alveoli, alveoldrnich duktt a ka-
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pildrnich segmentt ztstava béhem Zivota u dospélych
osob konstantni, avSak se starnutim se vyrazné méni
velikost alveolt1 a plocha kontaktu mezi alveolarnim po-
vrchem a kapildrni siti, v niz mtze dochdzet k vyméné
plynt.. Souvisi to se zménou elasticity plic, ktera vede
ke zvétseni velikosti plicnich alveolii. Soucasné atrofie
respira¢nich svaltl hrudniku a poruchy inervace zpt-
sobené drazdénim kofenovych nervit mohou vést ke
snizené schopnosti odstrafiovat hlen a pfipadné pato-
geny z respira¢nich cest. Jinou zménou souvisejici se
zvysujicim se vékem jsou redukce kapildrni sité ve sté-
né alveoltl a zmény plicnich cév souvisejici s hypertenzi
a aterosklerézou, které vedou k poklesu pritoku krve
plicnim recistém. Vyznamnou slozku slizni¢ni bariéry,
jez muze vyznamné ovlivnit vstup patogent a polutan-
tt do plic, predstavuji muciny sekretované plicnimi
bunikami. Rtizné polymerni glykokonjugaty pfitomné
v mucinech mohou fungovat jako aglutinogeny a lek-
tiny vazajici a imobilizujici cizorodé faktory vstupujici
dychacimi cestami do plic nebo ovliviiovat jejich prestup
pfes buné¢né membrany. Pfimou ochrannou bariéru
vytvéari jak muciny s membranami asociované (MUC4,
MUC13, MUC16 a MUC21), tak muciny do dychacich
cest sekretované (MUC5B, MUC5AC a MUC2).

Epitelové bunky respira¢niho systému jsou schopny
ptimo rozeznat nékteré mikrobidlni patogeny pres spe-
cializované receptory PRR (pattern recognition recepto-
ry) a iniciovat signalizaci vedouci k ptilakdni imunitnich
bunék do mista vstupu patogenu. Mezi tyto receptory
se fadi toll-like receptory (TLR) a NOD-like receptory
(NLE). Rozeznani takzvanych PAMP (molekul spoje-
nych s patogeny, pathogen-associated molecular pattern)
nebo DAMP (molekul nebezpe¢nych pro organismus,
danger-associated molecular pattern) vede k aktivaci sig-
nalnich kaskad ovliviiujicich genovou expresi v buiikach
plicniho epitelu, pfenosu signalii a produkci cytokind.
SniZeni této schopnosti mize mit dalekosahlé nasled-
ky, které se mohou tykat v§ech bunéénych typt a tkani
vyskytujicich se v plicich, jako jsou epitel respira¢nich
cest, vSechny typy pneumocytt vystylajicich plicni al-
veoly, fibroblasty a buriky produkujici extraceluldrni ma-
trix, endotel a bunky hladké svaloviny stény bronchi.
Kromé toho hraje velkou ulohu kapacita a schopnost
adaptivni slozky imunitniho systému zasahnout v pfipa-
dé prekonani v8ech bariér, ktera zavisi na plejadé imu-
nokompetentnich bunék, jako jsou alveolarni makro-
fagy, dendritické bunky, neutrofily, eozinofily, bazofily,
B- a T-lymfocyty, NK burnky a dal$i bunééné subtypy.
Detailni popis jejich funkce a kooperace presahuje man-
tinely této kapitoly.



Soucasné studie, i kdyz jsou teprve v zacdatcich, po-
ukazuji pti vzniku a prabéhu zanétt plic na vliv mikro-
biomu dychacich cest. To zfejmé souvisi s modulaci
lokalni i systémové imunity, ktera rozhoduje o rovno-
vaze mezi toleranci na iritanty a patogeny a zanétlivou
odezvou na né. Velmi pravdépodobné existuje kauzal-
ni vliv pulmonadlni dysbiézy na imunitni homeostazu.
Ve zdravych plicich se vyskytuji hlavné ¢tyti kmeny
mikroorganismi’l: Firmicutes, Proteobacteria, Bactero-
idetes a Actinobacteria. Hlavnim faktorem, ktery muize
ovlivnit slozeni plicniho mikrobiomu, je aspirace bak-
terii z Gstni dutiny a jejich pfenos do hornich a poslé-
ze dolnich dychacich cest. Bylo prokazano, ze u rady
plicnich onemocnéni dochazi k typickym zménam ve
slozeni plicniho mikrobiomu, zejména se to tyka one-
mocnéni, jako jsou idiopaticka plicni fibréza, cysticka
fibréza (mukoviscidéza), chronicka obstrukéni plicni
nemoc, asthma bronchiale a plicni karcinomy. Pti plicni
dysbidze se bezpochyby uplatiiuji jak vnéjsi, tak vnitfni
faktory, které souvisi s aktivitou a kapacitou slizni¢ni,
lokalni i celkové systémové imunity.

Prvni bariérou, kterd rozhoduje o slozeni mikrobio-
mu v dychacich cestach, je kvalita a sloZen{ slizni¢niho
hlenu. Dale geneticky fenotyp kazdého jedince, dietni
faktory, zivotni prostfedi, predchozi terapeutické za-
sahy, v¢etné antibiotické a cytostatické 1é¢by, pripadné
infekce (naptiklad HIV) a fada dal$ich. Hodné se dis-
kutuje o existenci spoluprace mezi stfevnim a plicnim
mikrobiomem. SloZeni stfevniho mikrobiomu ztejmé
vyznamné moduluje imunitni stav pacienta, rozhoduje
o senzitivité a rezistenci na chemoterapii a velmi pravdé-
podobné i na radioterapii a biologickou lé¢bu. Refluxni
choroba a aspirace obsahu traviciho traktu mohou vést
k prestupu bakteridlniho obsahu do plic. Dysregulace
plicniho mikrobiomu provazi patogenezi témér véech
typt chronickych plicnich onemocnéni, ale také nejcas-
téjsich nadord. Dosud neni jednoznacné, zda se jedna
o jejich pric¢inu, nebo nasledek. Jak bylo prokazano na
mysich modelech, nékteré z bakterii vyznamné zvy-
$uji fibrotizaci v plicich. Pravdépodobny je primarné
inicia¢ni efekt dysbidzy, ktera vede k rozvoji lokalni-
ho zanétu, jenz soucasné indukuje proliferaci v lozisku
zanétu existujicich bunék a zvy$uje pravdépodobnost
replika¢nich chyb. DulezZitost sloZeni plicniho mikro-
biomu potvrdily také experimenty na zvifatech, které
prokazaly signifikantné vyssi vyskyt specifickych bak-
terif z rodt Lactobacillus, Streptococcus a Staphylococcus
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u zvifat s tumorem plic, které zptisobovaly expanzi IL-17
produkujicich T-lymfocyti a akcelerovaly vyvoj tumo-
ru. Existuji také doklady o tom, ze béhem zanéti plic
se lokdlné zmnozuji Gammaproteobacteria, coz je ttida
patfici mezi casté s plicemi asociované gramnegativni
patogeny. Cetné metabolické produkty zanétlivych bu-
nék pritom funguji jako rastové faktory téchto bakterii
a soucasné produkty téchto bakterii podporuji lokalni
zanét. Naproti tomu druhy Prevotella, které se do plic
dostavaji cestou mikroaspirace z stni dutiny, maji pti-
spivat k imunitni homeostaze dychacich cest.

Chronické respira¢ni choroby, jako jsou asthma
bronchiale, CHOPN, cysticka fibroza, infekce respi-
ra¢nimi viry a podobné, se ¢asto vyskytuji spole¢né
s chorobami gastrointestinalniho traktu, jako jsou IBD
(idiopatické stfevni zanéty, inflammatory bowel dise-
ase), gastroezofagealni reflux a podobné. Predpoklada
se proto, ze mezi plicni a stfevni sliznici existuje tésnd
interakce. Napriklad mikrobialni dysbidza stfevniho
traktu muze byt spojena s vyvojem alergii, autoimunit-
nich chorob, diabetu, obezity nebo nadort. Vyznamnou
funkci plicniho a i stfevniho mikrobiomu je udrzeni
stavu imunitni tolerance, a tim zabrdnéni neadekvatni
zanétlivé reakce zptisobené inhalaci nebezpeénych po-
lutantii a patogent z okolniho prostfedi. Tento efekt je
zprosttedkovan neustalym dialogem mezi komenzalni-
mi bakteriemi a imunitnimi buttkami osidlujicimi plice
a stfevo. Mikrobiom takto moduluje imunitni systém
celého organismu. Plicni mikroprostredi je adaptova-
no na vysoky stupenl imunitni tolerance, ktera je pri-
marné zprostiedkovana subpopulacemi alveolarnich
makrofagt a dendritickych bunék. Tento imunitni stav
je zajistovan indukci vyvoje regulaénich T-lymfocytt
(Treg) a uvolnovanim prostaglandinu E2 (PGE2), tu-
mor rustového faktoru beta (TGF-) a interleukinu 10
(IL-10). Béhem patologickych procesi se slozeni plic-
niho mikrobiomu dramaticky méni. Bunky plicniho
mikrobiomu interaguji s dal$imi bunikami lokalniho
imunitniho systému a mohou navodit stav intenzivni
zanétlivé odezvy vedouci k poskozeni tkané.

Tyto patologické stavy vedou k obstrukci respirac-
nich cest a jsou nejcastéji iniciovany inhalaci prachu
s obsahem nejraznéjsich iritantd. Jejich priciny vsak
mohou byt nejen exogenni, ale i endogenni. V $ir§im
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