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Pl'dcne objemy a kapacity

Kapacita

Objem ()
N
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Sirenie

textu

DYCHOVY OBJEM
(V,) - objem vzduchu pri pokojnom dychani

INSPIRACNY REZERVNY OBJEM

(IRV) - mnozstvo vzduchu, ktoré dokaze ¢lovek maximalnym usilim este vdychnut’
po pokojnom nadychu.

EXPIRACNY REZERVNY OBJEM

(ERV) - mnozstvo vzduchu, ktoré dokaze ¢lovek maximalnym usilim vydychnut’
po pokojnom vydychu

REZIDUALNY OBJEM
(RV) - je mnozstvo vzduchu, ktoré zostava v plucach i po maximalnom vydychu

VITALNA KAPACITA PLUC

(VC) - je sucet dychového objemu, expiracného rezervného objemu a inspiracného
rezervneého objemu. VC=ERV+V_+IRV

INSPIRACNA KAPACITA PLEUC
(IC) - je sucet dychového objemu a inspiracného rezervného objemu. IC=V_+ IRV

EXPIRACNA KAPACITA
(EC) - je sucet dychového objemu a expiracného rezervného objemu. EC=V_+ERV

FUNKCNA REZIDUALNA KAPACITA

(FRC) - je objem vzduchu, ktory zostava v pliucach na konci pokojného vydychu.
Predstavuje ju sucet rezidualneho objemu a expiracného rezervného objemu.
FRC=RV+ERV

CELKOVA KAPACITA PLUC
(TOTAL LUNG CAPACITY, TLC) - je sucet vSetkych plicnych objemov.

je so suhlasom autora MUDr. Zakucia, Nitra



Zakladny algoritmus hodnotenia spirometrie

ANO NIE
FEV1/FVC > LLN

(5. percentil)

ANO NIE ANO NIE
FVC > LLN FVC > LLN

(5. percentil) (5. percentil)

Mozna Obstrukéna Mozna
Normadlny nalez restrikcia alebo stru '::na kombinovana
NSP porucha porucha
Potreba
vysetrenia
plicnych objemov
(TLC)

LLN - dolny limit normy - 5. percentil Z skoére -1,65
ULN - horny limit normy - 95. percentil - Z skoére +1,65

Upravené podla: Stanojevic S et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for
routine lung function tests. Eur Respir J 2022; 60: 2101499 [DOI: 101183/13993003.01499-2021]



Hodnotenie stupna poruchy

Podla %RF Podla Z-skore

> 80%

70-79%

60-69%

50-69%

35-50%

< 35%

V medziach normy
Lahky stupen
Stredny stupen
Stredne tazky stupen
Tazky stupen

Velmi tazky stupen

Sirenie textu je so sUhlasom autora MUDr. Zakucia, Nitra

>-1,65

-1,65 az -2,5
-25az-4
<-4

V medziach normy
Lahky stupen
Stredny stupen

Tazky stupen



Zakladny algoritmus hodnotenia
bodypletyzmografie

ANO NIE
TLC > ULN TCL < LLN
(95. percentil) (5. percentil)
NIE
.. FRC/TLC ALEBO
MOZNA RV/TLC > ULN
HYPERINFLACIA (95. percentil)
" ANO ‘l NIE
FRC/TLC ALEBO NIE ) NORMALNE
RV/TLC > ULN HYPERINFLACIA PLUCNE
(95. percentil) OBJEMY
ANO ANO
VELKE
HYPERINFLACIA AEE
KOMBINOVANA
VENTILACNA
PORUCHA

LLN - dolny limit normy - 5. percentil Z skoére -1,65
ULN - horny limit normy - 95. percentil - Z skére +1,65

odla: Stanojevic S et al. ERS/ATS technical standard on interpreti-
or routine lung function tests. Eur Respir J 2022; 60: 2101499 [DOI
01499-2021]

Upravene

ve stra
onss/

ANO
RESTRIKCNA
VEZTILQCNA JEDNODUCHA
PORUCHA RESTRIKENA
PORUCHA

\ 4

FRC/TLC ALEBO
RV/TLC > ULN

(95. percentil) NIE
ANO
NIE
FEV1/FVC < LLN ‘
(5. percentil)
KOMPLEXNA
RESTRIKCNA
PORUCHA



Hodnotenie stupna poruchy

Podla %RF TLC Podla Z-skére

>120% Zvysena hodnota > 1,65 Zvysena hodnota
80%-120% V medziach normy -1,65 az 1,65 V medziach normy
60-79% Lahky stupen -1,65 az -2,5 Lahky stupen
40-59% Stredny stupen -2,5az -4 Stredny stupen

< 40% Tazky stupen <-4 Tazky stupen

Hodnotenie zavaznosti obstrukcie meranim odporu (sRaw eff)

PodlPa %RF | PodFa abs. hodn. kPa x s | Podla Z-skére

<120% <12 <165 V medziach normy
120-200% 1,2-2 1,65 az 2,5 Lahky stupen
200-400% 2-4 2,5az4 Stredny stupen

> 400% > 4 > 4 Tazky stupen

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Zakucia, Nitra



Zakladné situacie pri hodnoteni
bodypletyzmografie

~ ~ 'a ~
TLC < LLN FEV1/FVC < LLN Kombinovana
(5. percentil) = (5. percentil) — ventilaéna
porucha
. y
~ ™ 'a ™
TLC < LLN FRC/TLC ALEBO Komplexna
(5. percentil) + RV/TLC > ULN - restrikéna
(95. percentil) porucha
. J
~ ™ Ia ™
TLC < LLN FRC/TLC A Jednoducha
(5. percentil) -+ RV/TLC < ULN - restrikéna
(95. percentil) porucha
. J
~ ™ 'a
TLC > LLN FRC/TLC ALEBO AK FEV1/FVC < LLN,
(5. percentil) o RV/TLC > ULN — TAK ZNAMKY
(95. percentil) HYPERINFLACIE
. J

Hodnotenie zavaznosti hyperinflacie

RV v % RH Lahka ULN (120%) -175% RH
Stredna 176-250% RH
Tazka > 250% RH
RV/TLC Vv % Lahka ULN (35%) -50%
Stredna 51-65%
Tazka > 65%

ChlumskyJ a kol. DOPORUCENY POSTUP PRO INTERPRETACI ZAKLADNICH VYSETRENI PLICNICH FUNKCI

http//www.pneumologiecz/guidelines

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Zakucia, Nitra



Zakladny algoritmus hodnotenia difuznej
kapacity pl'dc pre CO metédou jedného dychu

DL, 1

< LLN > ULN
znizena zvysena
iZENY NORM
ZNIZENY Zvyseny prietok krvi

VA* (Pavo-pravy skrat,

astma, obezita)

Erytrocytéza
ZNiZENY/NORM ZVYSENY e
PPlicna vaskularna
KCO abnormalita (PH, PE,

vaskulitida)
Emfyzém, anémia,
vcasné ILD

Lokalizovana strata
objemu (pneumonekto-
mia), inkompletna
expanzia (netiplny na-
dych, neuromuskuldrna
dystrofia)

Strata
alveolo-kapilarnej
Struktury so stratou
objemu (emfyzém,
ILD)

LLN - dolny limit normy - 5. percentil Z skore -1,65
ULN - horny limit normy - 95. percentil - Z skoére +1,65

& podfa: Stanojevic S et al. ERS/ATS technical standard on interpre
tive stre for routine lung function tests. Eur Respir J 2022: 60: 2101499

[DOI101183/12993003.01499-2021]

*VA -alveolarny objem, ak nie je v protokole,
pouzijeme TLC namerané pri DL,



Hodnotenie stupna poruchy

Podla %RF Podla Z-skore

>120% Zvysena hodnota > 1,65 Zvysena hodnota
80%-120%  V medziach normy -1,65 az 1,65 V medziach normy
60-79% Lahky stupen -1,65 az -2,5 Lahky stupen
40-59% Stredny stupen -2,5az -4 Stredny stupen

< 40% Tazky stupen <-4 Tazky stupen

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDTr. Zakucia, Nitra



Sprievodca interpretaciou DL __



Definicia
Difuzna kapacita plic pre CO je: Mnozstvo CO (mmol, ml) ktoré prejde z alveolarneho priestoru do krvi za
jednotku ¢asu (min) pri jednotke tlakového gradientu medzi alveolami a krvou (kPa, mmHg)

Cize: DL.,=V'CO / (PACO - PvCO) (V'CO = spotreba CO, PACO = parcialny tlak CO v alveoldrnom priestore,
PvCO = parcialny tlak CO v zmieSanej vendznej krvi v plucach)

Vyjadruje sa v: mmol/min/kPa (SI) (ml/min/mmHg - tradi¢né jednotky pouzivané hlavne v USA. Prepocet:
tradi¢né jednotky = Sl x 2,987)

Zakladné pojmy a vzt’ahy

DL_,SB - difuzna kapacita pluc pre CO ziskana metodikou jedného dychu (SB), lepsie oznacCenie pouzivané v
Europe je transfer faktor - TLCO

VA (alveolarny objem = celkova kapacita plic TLCSB zmensena o objem mrtveho priestoru Vd)

KCO (transfer koeficient, difuzna kapacita na alveolarny objem DLCO/VA) Difuzna kapacita (DL_,sb, TLCO) sa
vypocita z nameraného transfer koeficientu (KCO) a alveoldrneho objemu (VA), Cize TLCO = VA x KCO a nie
naopak ako implikuje nadzov ,difuzna kapacita pluc (v prepocte) na alveolarny objem*”

TLCsb - totalna kapacita pluc - objem, do ktorého sa zriedi vzorka inertného plynu. Za idealnych podmienok
zodpoveda TLC nameranej inymi Standardnymi metodikami na vySetrovanie TLC (bodypletyzmografia, viac-
-dychova vyplavovacia alebo zriedovacia metodika), ale v skutocnosti je pri jedno-dychovej metéde mensia,
a to v zavislosti od poruchy distribucie ventilacie, ktora je obvyklad hlavne pri obstrukénych ventilacnych po-
ruchach. Preto hodnotu TLC ziskanu pri vySetreni DL _,SB nie je mozné pouzivat’ na potvrdenie kombinovanej
ventilacnej poruchy.

Graham BL. Brusasco V. Burgos F, et al. 2017 ERS/ATS standards for single-breath carbon monoxide uptake in the lung. Eur Respir J 2017; 49
1600016 [https;/doiorg/101183/ 13993003.00016-2016]
Standardisation of the single-breath determination of carbon monoxide uptake in the lung. Eur Respir J 2005; 26: 720-735

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra
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Postup a kritéria spravneho vysetrenia

1. VysSetrenie vitdlnej kapacity plic (VC) ako zdkladu pre porovnanie dostato¢ného nadychu objemu vzorky.
(Spravidla sa vykonava spirometria pred vySetrenim DL _,)

2. Samotné vysSetrenie DL _sb: Pokojné dychanie cez naustok, po stabilizacii dychového objemu uplny plynu-
ly vydych az po rezidualny objem, potom sa otvori ventil a nasleduje maximalny nadych vzorky az po totdlnu
kapacitu pluc, zadrzanie dychu na cca 10 sec a nasledne plynuly, Uplny (resp. takmer Uplny) vydych (nie vsak
maximalne usilny).

Na hodnotenie vySetrenia je potrebné vykonat' aspon 2 akceptovatelné a opakovatelné pokusy (¢asovy od-
stup aspon 4 min), max. 5 pokusov.

Kritéria akceptovatelnosti pokusov:

Nadychnuty objem vzorky musi byt aspon 85% (lepsSie > 90%) z najvacsej aktudlne nameranej VC a dosiah-
nuty za < 4 sec. Je principialne ddlezite, aby bolo vysetrenie DL _sb realizované pri maximalnom nadychu, t.j.
¢o najblizsSie k TLC!

Rozdiel vo VA musi byt’ mensi ako 200 ml (alebo < 5%) od najvacsieho akceptovatelného pokusu, ¢o je poist-
ka vocli nedostatocnému nadychu a objemu signifikantne mensiemu ako TLC.
Cas zadrzania dychu musi byt 10 + 2 sec, nie st zndmky netesnosti ani Valsalvovho, resp. Mullerovho manévra

Cas zhromazdovania alveoldrnej vzorky < 4 sec (klasicky systém)

Kritéria opakovatelnosti (poZzadovanej zhody) pokusov:
Hodnoty DCOSB sa lisia od najvacsej nameranej hodnoty o menej ako 0,67 mmol/kPa/min (2 ml/mmHg/
min)

Na hodnotenie je odporucané pouzit’ priemernd hodnotu z dvoch akceptovatelnych a opakovatelnych poku-
sov (je vSak racionalne pouzitie tej lepsSej hodnoty - pozndmka autora)

Graham BL, Brusasco V. Burgos F, et al. 2017 ERS/ATS standards for single-breath carbon monoxide
uptake in the lung. EL

ir Respir J 2017; 49: 1600016 [https;/doiorg/101183/ 13993003.00016-2016]

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra



Princip vysSetrenia difuznej kapacity pluc
pre CO jedno-dychovou metédou

PRINCiP VYSETRENIA DL__.SB

ZDROJ CO A INERTNEHO PLYNU co

IP*

*IP = INERTNY PLYN

MRTVY PRIESTOR
(neprebieha difuzia)

1 ZRIEDENIE

vzorky
CVCERV)

KAPILARNA SIET
PERFUZIA

Po Uplnom vydychu Nadychnutie objemu (= VC) vzorky plynu CO CO prechadza
zostdva RV + IP, zriedenie s RV a zaciatok difuzie CO do krvi IP zostava

Princip vysetrenia DL _,sb spociva v jednom nadychu vzorky vzduchu so znamou koncentraciou
CO ainertného plynu (IP) od rezidualneho objemu az po totalnu kapacitu plic s naslednym zadr-
zanim dychu asi na 10 sekund (8-12s). V tomto ¢ase dochadza k zmieSaniu zostatkového vzduchu
v plucach (RV) s nadychnutou vzorkou vzduchu (,zriedenie”) a k prechodu CO z alveolarneho
priestoru do krvi (,difuzia“). Potom nasleduje suvisly vydych umoznujuci zber vzorky z mrtve-
ho, zmieSaného a alveolarneho priestoru. Analyzou vydychnutej vyslednej vzorky alveolarneho
vzduchu, registrujeme v porovnani s nadychnutou vzorkou pokles koncentracie CO, ktory je spd-
sobeny spominanymi dvomi mechanizmami: 1. zriedenim CO v rezidualnom objeme vzduchu v
plicach a 2. samotnou difuziou (t.j eliminaciou z alveolarneho priestoru do krvi). Aby sme tieto
procesy (zriedenie a difuzia) mohli odliSit’ a kvantifikovat, potrebujeme vzorku inertného plynu
(He, Ne, CH4), ktory sa v plucach zriedi rovnako ako CO, ale neprechadza do krvi. Preto pokles
koncentracie inertného plynu (IP) je mensi (iba zriedenie) v porovnani s CO (zriedenie + difuzia),
a tak z rozdielu oboch vyslednych koncentracii IP a CO vieme vypocitat’ mnozstvo CO, ktoré
preslo do krvi (t.j. ,difuziu®). Zo zriedenia inertného plynu vieme vypocitat’ celkovy objem pltc
(,rychleho priestoru®) na vrchole nadychu (TLCsb). Po odpocitani objemu mrtveho priestoru od
TLCsb ziskame tzv. alveolarny objem (VA).

N Monoxide

Ol6-2016]

Graham BL, Brusa

os F et al. 2017 ERS/ATS standards for single-breat
uptake in the lunc

J2017; 49:1600016 [https./doiorg/101183/ 139930

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra



Interpretacia DL __ - KCO, VA a ich
produkt DL __

DL, = KCO x VA
(Interpretacny model : DL, (plocha) = KCO x VA)

a

VA

DL

)

KCO

Pre pochopenie vztahov medzi DL _,, KCO a VA je uzito¢na predstava plochy obd(znika,
ktora predstavuje DL, a je urCena 2 rozmermi: KCO a VA

Difuzna kapacita (DL, TLCO) sa vypocita z nameraného transfer koeficientu (KCO) a
alveolarneho objemu (VA) (DL, = KCO x VA)

Alveolarny objem sa vypocita z celkového objemu pluc, do ktorého sa zriedila vzorka in-
tertného plynu (TLCsb), odpocitanim mrtveho priestoru. (VA = TLCsb - Vd)

TLCsb = Vin x C1/C2 kde Vin je nadychnuty objem vzorky, C1 je koncentracia inertného
plynu v nadychnutej vzorke a C2 je koncentracia inertného plynu vo vydychnutej vzorke).

KCO = A[CO] / At / PACO (A[CO] = pokles koncetracie CO, At = trvanie transferu CO,
PACO = parcialny tlak CO v alveolarnom priestore (,driving pressure®)

Podmienkou spravnej interpretacie je korekcia na aktualny hemoglobin (HIQ), rozdiel sa
zvyraznuje pri zva¢sovani odchylky od tzv. Standardného Hb: Muzi 146 g/I, Zeny 135 g/I.
Vsetky moderné systémy maju moznost’ prepoctov po zadani hodnoty Hb.

Graham BL. Brusasco V. Burgos F. et al. 2017 ERS/ATS standards for single-breath carbon monoxide
uptake in the lung. Eur Respir J 2017; 49: 1600016 [https,/doi.org/101183/ 13993003.00016-2016]

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra
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Interpretacia DL __
Redukcia DL_, m6ze byt’ v dosledku
redukcie KCO a/alebo VA

DL, = KCO x VA

Mozne priCiny redukcie DL

s

VA

|
u
u

.|
u

|
u
|
n
|

KCO

DL

co

(prienik modrej a ¢ervenej plochy)

Preto spravna interpretacia musi vzdy zohladrovat’ vsetky tri komponenty (DL
VA), ¢o zaroven umoznuje rozpoznat’ niekolko zakladnych patofyziologickych vzorcov

poruch DL__, ktoré su uvedené dalej.

co’

Roughton a Forster (1957) zjednodusene vyjadrili vztah zakladnych zloziek DL, t..

membrandznej zlozky a celkovej difuznej kapacity hemoglobinu:

1/ DL, = 1/Dm +1/0Qc

kde: Dm = difuzna kapacita alveolokapilarnej membrany, ®Qc = difuzna kapacita eryt-
rocytov v plfucnom riecCisku (tzv. cievna zlozka), Qc = priemerny objem krvi v plidcnom
rieCisku, ® (théta) = vazbova schopnost’ CO na oxyhemoglobin, ktord sa meni podla

obsahu O2

Tento vztah umoznuje pochopit’ zlozky, ktoré ovplyviuju DL _: 1. vlastnosti alveolokapi-
larnej membrany (Dm) a 2. schopnost’ hemoglobinu viazat’' CO, ¢o zavisi od jeho mnoz-
stva, dostupnosti, nasytenia kyslikom a kontaminaciou CO v inspirovanom vzduchu (faj-

cenie, znedistenie okolitého vzduchu...)

Graham BL, Brusasco V., Burgos F, et al. 2017 ERS/ATS standards for single-breath carbon monoxide
uptake in the lung. Eur Respir J 2017 49: 1600016 [https./doi.org/101183/ 13993003.00016-2016]

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra

mobze byt redukovana pre redukciu alveoldrneho objemu (VA = ¢ervena plocha)
alebo redukciu transfer koeficientu (KCO = modra plocha), alebo redukciu VA aj KCO



Redukcia DL __ pri nedostatocCnej expanzii

pllic

DL,

Redukcia objemu (nedostatocna expanzia)

VA

= KCO x VA

o e e

NOR M == N, BN o N e
RVPexp 11 H !
DLco )
1%}
'__l , 175 3
H ¢ %
o 3 /’ e
a 150
e .
e : . :
3
e RVP 3 Keo, ¢ 125 2
e (| objem) Phe
", Lobj -
e s
! 100 80 60 40
:-: Alveclar volume (VA/VA,, %)
HughesdMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012; 186, 132-139

Pri nedostatonej expanzii plic v désledku vonkajsieho obmedzenia dochadza k redukcii
objemu aj plochy, ale plocha je redukovana menej ako objem (objem sa meni s tret'ou
mocninou polomeru (r®), kym plocha len s druhou mocninou (r?)). Prietok plicami ale
ostava rovnaky, ¢im sa vSak v mensom objeme pllc perfuzia relativne zvysuje. Preto sa
zvySuje KCO ako to ukazuje obrazok vpravo dolu.

Napriek tomu je DL, redukovana, pretoze sucin KCO x VA je mensi ako referencna hod-
nota.

Tento pripad redukcie DL je charakteristicky pre neuromuskularne ochorenia, deformi-
ty hrudnika, nedostatocny nadych, pleuralne efuzie a pod.

V tychto pripadoch nie su postihnuté plica v zmysle straty funkénych alveolarnych jed-
notiek, len su pri nddychu menej rozvinuté.

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests.

60: 2101499 [DOI: 1

01183/13993003.01499-2021]

Hughes JMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012: 186, 132-139

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra

Eur Respir J2022;



Redukcia DL __ pri strate objemu v dosledku
straty alveolarnych jednotiek

DL, = KCO x VA

Redukcia objemu-Strata alveolarnych jednotiek

VA

o o

e el et e :f :f =
RVP@exp 11 H I
DLco

Y 175 o
I =
3
375 150 %
a KCo 125 ¢

50 100

—p 100 80 60 40
KC O Alveclar volume (VA/VA_ %)

TLe

Upravené podla: Hughes JMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012: 186, 132-139

Pri resekcii ¢asti plucneho parenchymu, alebo jeho ,vyradeni“ (pneumonia) dochadza
popri redukcii objemu aj k strate alveolokapilarnej plochy a relativne vacsej redukcii DL

Prietok plicami zostava stale rovnaky, ¢im sa vsak relativne zvySuje v zostvajucom ob-
jeme pluc. Preto sa zvySuje KCO, ale menej v porovnani s predchadzajucim pripadom
pre skutocnu anatomicku stratu alveolokapilarnej membrany a nielen jej nedostato¢nu
expanziu.

Vztahy medzi alveolarnym objemom a transfer koeficientom pri resekcii ¢asti plicneho
parenchymu ukazuju ¢ervené linie na obrazku vpravo dolu.

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests. Eur Respir J 2022;
60: 2101499 [DOI: 101183/13993003.01499-2021]
Hughes JMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012: 186, 132-139

Sirenie textu je so suhlasom autora MUDr. Matula, Nitra



Redukcia DL __ pri emfyzéme - strata

alveolarnej plochy

DL, = KCO x VA

Emfyzem-Strata alveolarnej plochy
(falosna’ redukcia objemu)

VA

NORM

e
NORM N S Qusunel
EMFYZEM | ol

Jedno dychovy test
TLCsb, SBN2 Rychly priestor
Viac dychovy test
MBN2
Bodypletyzmografia | - |
: Neventilovany

priestor
>

KCO

Emfyzém je charakterizovany destrukciou alveoldrnych stien, ¢im sa redukuje alveolokapildrna
plocha. Zaroven dochadza k strate elastickych viastnosti plic a hyperinflacii, ¢im sa zvySuje ob-
jem pluc na konci vydychu a menej aj celkovy objem plic. Redukcia alveolokoapilarnej plochy
spdsobuje redukciu KCO, ktoru nedokdze kompenzovat’ani zvacsena expanzia plicnych mechu-
rikov (UzZ spominany vztah zmeny objemu (r®) a plochy (r?) s polomerom). V skutocnosti vSak
nebyva zvysSeny ani ,,alveolarny objem®, t.j. objem, do ktorého sa dostane vzorka vzduchu s CO a
inertnym plynom. Je to v désledku poruchy distriblcie ventiladcie, o je nerovnomerné a spoma-
lené plnenie vzduchom v niektorych &astiach pltuc. Cim vacsia je porucha distribucie ventilacie,
tym je vacsi rozdiel medzi ,,skutocnym® objemom pllc a objemom plic odmeranym na zaklade

zriedenia inertného plynu pri jednom nadychu. Preto objem pllc odmerany pri vysetreni DL

CcO

jedno-dychovou metddou (TLCsb) je pri ventilacnej (obstrukénej) poruche s poruchou distribu-
cie ventilacie signifikantne mensi (iba ,rychly priestor”) ako objem pllc ziskany pri vysetreni bo-
dypletyzmografiou (tj. vSetok vzduch v hrudniku) a TLCsb (a teda aj VA) mbze byt napriek em-
fyzému a hyperinflacii aj mensi ako je pacientova Statisticka norma (,,falosna redukcia objemu®).

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive

strategies for routine lung function tests. Eur Respir J 2022: 60: 2101499
DO 101183/13993003.01499-2021]
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Redukcia DL _, pri difuznych
parenchymovych ochoreniach pluc
- destrukcia, remodelacia

a strata objemu

DL_, = KCO x VA

DPLD-redukcia objemu, destrukcia a remodelacia

VA
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Pri difuznych (intersticidlnych) parechymovych ochoreniach plic (DPLD) dochadza k
destrukcii a remodelacii alveolov ako aj malych ciev. Preto je redukovany objem (VA) aj
alveolokapilarna plocha, zaroven je pritomna ventilacno-perfuzna inhomogenita a zhor-
Sena priepustnost’ alveolokapilarnej membrany, ¢o vsetko spbdsobuje aj redukciu KCO.

Preto je pri DPLD v porovnani s inymi mechanizmami redukcia DL, najvyraznejsia.

V % referenCnych hodndt je spravidla DL, redukovana vyraznejSie ako KCO, ktory sa
mobze pohybovat’ aj v dolnom rozmedzi normy.

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests. Eur Respir J 2022;
60: 2101499 [DOI: 101183/13993003.01499-2021]
Hughes JMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012; 186, 132-139
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Redukcia DL __ pri postihnuti plucnych ciev
- mikrovaskularna destrukcia a remodelacia

DL, = KCO x VA

PAH-mikrovaskularna destrukcia a remmodelacia,

zachovany objem pluc
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Pri plicnej artériovej hypertenzii (PAH) dochadza k destrukcii a remodelacii malych
plicnych ciev. Preto objem pluc nie je redukovany, ale je redukovand a remodelovana
mikrovaskulatura, ¢o redukuje funkénu alveolo-kapildrnu plochu. Preto je TLCO redu-
kovana v doésledku redukcie transfer koeficientu (KCO) pri zachovanom alveoldrnom

objeme pluc (VA).

Plicna vaskularna abnormalita s podobnymi dosledkami méze byt aj pri vaskulitidach,
niektorych systémovych ochoreniach spojiva, plicnej embdlii, ¢i vEasnych Stadiadch
niektorych intersticidlnych plicnych ochoreni.

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests.
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Zhrnutie pric¢in a mechanizmov
redukovanej DL __

DL_, = KCO x VA

zhrnutie
" ol o
NORM . "N
.I -I l.I l.I I-I I-I I- RV P(O b]) TT l l
“NORM EMFYZ ||

PAH ! N i

VP RVP
es)|(ob))

KCO

RVP (obj) - redukcia DL, pri redukcii objemu v dbsledku nedostatocnej expanzie pluc
(deformity hrudnika, neuromuskularne ochorenia...)

RVP (res) - redukcia DL pri strate objemu v désledku straty alveolarnych jednotiek
(resekcia ¢asti pluc)

EMFYZEM - redukcia DL, pri emfyzéme - destrukcia (strata) alveolarnej plochy, ,falos-
na“ redukcia objemu

DPLD - redukcia DL, pri difuznych parenchymovych ochoreniach pltc - strata objemu,
destrukcia a remodelacia alveolokapildrnej plochy.

PAH - redukcia DL, pri postihnuti pfucnych ciev - mikrovaskularna desStrukcia a remo-
delacia

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for routine lung function tests.  Eur Respir J 2022;
60: 2101499 [DOI: 101183/13993003.01499-2021]
Hughes JMB and Pride NB. Am J Respir Crit Care Med. 2012; 186, 132-139
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Zvacsenie DL, - zvacsSenie mnozstva
hemoglobinu v plicach

DL_, = KCO x VA

Zvacsenie DL -zvysenie prietoku krvi v plucach

VA
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KCO

Stavy, ktoré spdsobuju zvyseny prietok plicami alebo pritomnost’ vacsieho mnozstva hemoglo-
binu v plucach zvysuju eliminaciou CO z alveoldrneho priestoru (A[CO] ), a tym zvySuju KCO
(KCO = A[CO]/ At / PACO). Najlepsim prikladom je srdcova chyba s lavo-pravym skratom (napri-
klad defekt predsienového septa), kedy sa zvySuje prietok plficami o frakciu prechadzajucu skra-
tovou komunikaciou. Rovnako polyglobulia (erytrocytdza) zvysuje vazobnu kapacitu Hb pre CO.
Obezita je prevadzana hypervolémiou, a tym aj zvySenou plicnou perfluziou, rovnako to méze
byt pri hypertyredze, alebo pri za¢inajlcej plicnej staze v stadiu ,,prerozdelenia“ (ale uz nie v sta-
diu intersticialneho alebo alveolarneho edému). DL, byva zvy$ena aj pri astme pravdepodobne
pri redistribucii cirkulacie s lepSou perfuziou aj v apikalnych castiach pluc. Zvysuje sa pri zatazi,
kedy sa zvysuje prietok krvi plicami a v polohe na chrbte, kedy dochadza k redistribucii perfuzie.

Specidlnou situdciou je alveoldrna hemoragia, kedy je v alveoldrnom priestore volny Hb schopny
naviazat’ CO, ktory vSak necirkuluje a pri opakovanych vysetreniach sa postupne nasycuje CO,
¢im sa DL, po opakovanych nadychoch vzorky s CO rychlo znizuje.

Saydain G, Beck KC, Decker PA, Cowl CT, Scanlon PD. Clinical significance of elevated
diffusing capacity. Chest 2004; 125; 446-452

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive
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Zakladny algoritmus hodnotenia difuznej
kapacity pPuc pre CO metdodou jedného
dychu

23

DLCo
< LLN > ULN
zZnizena zvysena
iZENY NORM

ZNIZENY Zvyseny prietok krvi

VA* (Pavo-pravy skrat,

astma, obezita)

Erytrocytéza

ZNiZENY/NORM ZVYSENY ARG LT ]

PPlicna vaskularna
KCO abnormalita (PH, PE,
vaskulitida)
Emfyzém, anémia,
vcéasné ILD

Lokalizovana strata

Strata alveolo-kapilarnej objemu (pneumonekto-
Struktuary so stratou mia), inkompletna
objemu (emfyzém, ILD) expanzia (neuplny na-
dych, neuromuskuldrna
dystrofia)

LLN - dolna hranica normy
ULN - horna hranica normy

DL, (transfer faktor) je produktom transfer koeficientu (KCO) a alveolarneho objemu (VA).

DL, m6ze byt pri patologickych stavoch znizena ale aj zvysena.

Zvysenie DL je vzdy v dosledku zvySeného KCO.

Znizenie DL_, m6ze byt v désledku zmensenia alveolarneho objemu (VA), transfer koeficientu (KCO),
alebo oboch.

Stanojevic S, Kaminsky DA, Miller MR, et al. ERS/ATS technical standard on interpretive strategies for
routine lung function tests. Eur Respir J 2022; 60: 2101499 [DOI: 101183/13993003.01499-2021]
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OFEV® - SCHVALENY na lieébu IPF, SSc-ILD a PF-ILD"*

POSTAVME SA

k lie€be intersticialnych pl'Gcnych
procesov s progresivnym
fenotypom’

OFEV® preukazal konzistentnd
ucinnost a bezpecnost v Sirokom
spektre chronickych fibrotizujacich IPP
s progresivhnym fenotypom

(IPF, SSc-ILD, PF-ILD)."

OFEV® (nintedanib) OFEV® (nintedanib) je

OFEV® (nintedanib) bol prvou a doposial prvou a doposial jedinou
najprv schvaleny pre schvalenou lieé¢bou inych
liecbu typického intersticialneho plfucneho  chronickych fibrotizujucich

chronickeho progresivneho ochorenia pri systémovej intersticialnych

pe-sk HRNOLZUINCENO .ty orey skleréze plicnych ochoreni (ILD)

ochorenia - |IPF' (SSc-ILD)' s progresivnym fenotypom
(PF-ILD)!

Rok registracie: 2015 Rok registracie: 2020

)OFEV®

nintedanib



* IPF: idiopaticka plucna fibroza

SSc-ILD (systemic sclerosis-associated interstitial lung disease): intersticidlne plicne ochorenie pri systémovej sklerdze

PF-ILD (progressive fibrosing interstitial lung disease): chronické fibrotizujlce intersticidlne plicne ochorenie s progresivnym fenotypom
Referencie: 1. Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku OFEV® - posledna revizia textu Februar 2024.

SKRATENA INFORMACIA O LIEKU

Nazov lieku: Ofev 100 mg, Ofev 150 mg. Zlozenie lieku: 100 mg nintedanibu, 150 mg nintedanibu. Liekova forma: makka kapsula. Indika-
cie: Ofev je indikovany u dospelych pacientov na liecbu idiopatickej plucnej fibrozy (IPF). Ofev je tiez indikovany dospelym na lie¢bu inych
chronickych fibrotizujucich intersticialnych pldcnych choréb (Interstitial Lung Diseases, ILD) s progresivnym fenotypom. Ofev je indikovany
dospelym na lieCbu systémovej sklerdzy s pridruzenou intersticidlnou plicnou chorobou (Systemic Sclerosis associated Interstitial Lung
Disease, SSc-ILD). Davkovanie a spdsob podavania: LieCbu maju zahdjit’ lekari, ktori maju skusenosti s lieCbou ochoreni, pre ktoré je liek
Ofev schvaleny. Dospeli: Odporuc¢ana davka je 150 mg nintedanibu dvakrat denne, podavana s odstupom priblizne 12 hodin. Davka 100 mg
dvakrat denne sa odporuca u pacientov, ktori netoleruju davku 150 mg dvakrat denne. Ak sa davka vynecha, podavanie sa ma obnovit' v
dalsom planovanom termine v odporucanej davke. Ak sa davka vynecha, pacient nema uzit’ davku navyse. Maximalna odporuc¢ana denna
davka 300 mg sa nesmie prekrogit. Pediatricka populdcia: Nintedanib sa nesmie pouzivat'u deti.Uprava davky a osobitné skupiny pacientov:
prosim, pozrite si SPC. Kontraindikacie: Gravidita, precitlivenost’ na nintedanib, arasidy alebo soéju alebo na ktorukolvek z pomocnych latok.
Osobitné upozornenia: Diarea: lieCbu diarey treba zacat’ pri prvych priznakoch poskytnutim dostato¢nej hydratacie a podanim antidiaroik,
napr. loperamidu, a moéze si vyzadovat’ znizenie davky alebo prerusenie lieCby. Nevolnost’ a vracanie: u vacsiny pacientov s nevolnostou a
vracanim bola tato udalost’ miernej az stredne silnej intenzity, mdze si vyzadovat’ znizenie davky alebo prerusenie lieCby. Funkcia pecene:lie¢-
ba sa neodporuca u pacientov so stredne zavaznym alebo zavaznym poskodenim funkcie pecene. Funkcia obliCiek: pacienti sa maju pocas
lie€by nintedanibom sledovat, pricom osobitnu pozornost’ treba venovat’ pacientom s rizikovymi faktormi poruchy funkcie/zlyhania obli¢iek.
Hemoragia: mdze sa vyskytnut zvyseneé riziko krvacania. Arterialne trombembolické udalosti: u pacientov, u ktorych sa vyvinu znaky alebo
priznaky akutnej ischémie myokardu, treba zvazit prerusenie lieCby. Aneuryzmy a arterialne disekcie: pouzivanie inhibitorov drahy vaskular-
neho endotelového rastového faktora u pacientov s hypertenziou alebo bez hypertenzie méze podporovat tvorbu aneuryziem a/alebo arte-
rialnych disekcii. Pred zacatim lieCby liekom Ofev je potrebné toto riziko dékladne zvazit'u pacientov s rizikovymi faktormi, ako je hypertenzia
alebo aneuryzma v anamnéze. Vendzny tromboembolizmus: vplyvom mechanizmu ucinku nintedanibu mézu mat’ pacienti zvysené riziko
tromboembolickych udalosti. Perforacie GIT a ischemicka kolitida: vplyvom mechanizmu ucinku nintedanibu mdzu mat’ pacienti zvysené
riziko perforacie GIT a ischemickej kolitidy. Proteinuria nefrotického rozsahu a tromboticka mikroangiopatia: u pacientov, u ktorych sa vyvinu
prejavy alebo priznaky nefrotického syndrému sa ma zvazit’ ukoncenie lieCby. Ak sa vyskytnu laboratérne alebo klinické nalezy suvisiace
s TMA u pacientov, ktori dostavaju nintedanib, lieCba nintedanibom sa ma ukoncit’a ma sa urobit’ dékladné vyhodnotenie TMA. Hypertenzia:
moze zvysSovat’ krvny tlak. Pfucna hypertenzia: Ofev sa nema pouzivat’ u pacientov so zavaznou plucnou hypertenziou. U pacientov s mier-
nou az stredne zavaznou plucnou hypertenziou sa odporuca dbékladné sledovanie. Komplikacie hojenia ran: nintedanib méze komplikovat’
hojenie ran. Spolo¢né podavanie s pirfenidénom: pomer prinosu/rizika nebol stanoveny. U¢inok na QT interval: treba postupovat’ obozretne
pri podavani u pacientov, u ktorych méze daéjst’ k predizeniu QT intervalu. Alergicka reakcia: pacienti, u ktorych je zndma alergia na arasidovy
protein, maju zvysené riziko zdvaznych reakcii na séjové pripravky. Liekové interakcie: P-glykoprotein: potentné inhibitory Pgp (napr. keto-
konazol, erytromycin alebo cyklosporin) mézu v pripade spolo¢ného podania s liekom Ofev zvysit’ expoziciu nintedanibu. Potentné induktory
Pgp (napr. rifampicin, karbamazepin, fenytoin a lubovnik bodkovany) moézu znizovat’ expoziciu nintedanibu. CYP enzymy: pravdepodobnost’
liekovych interakcii sa povazuje za nizku. Spolo¢né podavanie s inymi liekmi: spolocné podavanie s peroralnymi hormonalnymi kontracepti-
vami vo vyznamnej miere nezmenilo farmakokinetické vlastnosti peroralnych hormonalnych kontraceptiv. Spolo¢né podavanie nintedanibu
s bosentanom nezmenilo farmakokinetické vlastnosti nintedanibu. Neziaduce ucinky: Idiopaticka plucna fibréza: velmi casté: diarea, nevol-
nost, bolest’ brucha, zvysenie pecenovych enzymov. Iné chronickeé fibrotizujuce IDL s progresivnym fenotypom: velmi ¢asté: znizena chut'do
jedla, diarea, nevolnost, bolest’ brucha, vracanie, zvysenie pecenovych enzymov, zvysenie alaninaminotransferazy (ALT). Systémova sklero-
za s pridruzenou intersticidlnou plucnou chorobou: velmi Casté: diarea, nevolnost, bolest’ brucha, vracanie, zvysenie pecenovych enzymov.
Uchovavanie: Uchovavaijte pri teplote neprevysujucej 25 °C. Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred vihkost'ou. Drzitel’ rozhodnutia
o registracii: Boehringer Ingelheim International GmbH, Nemecko. Datum revizie textu: Februar 2024.
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