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POSKODENIE DYCHACICH ORGANOV LIEKMI
Alica KAPELLEROVA

(Z 1. detskej kliniky DFNsP v Bratislave, veduca prof. MUDr. A. Kapellerova, DrSc.)

Stiborny referdt poddva prehlad liekov casto pouzivanych v klinickej 1. Intersticialne plicne ochorenia (diflzne alebo fokalne):
praxi, l.ctoré spésothti posvkoder.zie dychacich orgdnov. Najéastejsie — akitna hypersenzitivnha pneuménia a ARDS,

ide o intersticialnu pneumoniu sabakiitnym priebehom, pliicnu — placne infiltraty a eozinofilia

fibrozu anekardiogenny pliicny edém. Pre véasmi diagnézu plic- — organizujdca pneuménia + bronchiolitis obliterans
nych zmien je vyznamné sledovanie pliicnych funkcii, najmd difiiznej _ deskvamativna intersticiaina pneuménia ’
kapacity pre CO, ktorej zniZenie predchaddza patologicky rontgenovy vmf . . icial P L. !

ndlez na plicach. —lym ocytarna intersticialna pneumonia,

Klic¢ové slovd:lieky — poskodenie dychacich organov. — placna f_ibr(?za, o

— cytologické zmeny v bronchoalveolartejazi (BAL),
Poskodenie dychacich organov vyvolané liekmpredstavuje ~ —plucne kalcifikacie,
vyznamni problematiku si¢asnej pneumoldgie. Prvé literarne ~ —mnohopocetné plicne uzly.

udaje o neziaducich ucinkoch liekov na respira¢ny systém sa 2. Placny edém:

datuji od r. 1920 — 1930 a prvé prace opisovali aspirinom— akutny plicny edém,

vyvolané astmatické zachvaty dokonca aj s letalnym priebe-—akutny plicny edém a ARDS,

hom (1). Poget publikovanych pripadov o plicnych zmenach —akitny plicny edém s ARDS a hemolyticko-uremicky
v sUvislosti s liekmi sa vyrazne zvysil za poslednych 25 ro- syndrom.

kov (1). Z nich priblizne 32 % sa dotyka po¥kodenia dycha- 3.Plucne krvacanie:

cieho systému cytostatikami (bleomycin, busulfan, cyklofos- — alveolarne,

famid, metotrexat). V sicasnosti je znamych viac ako 150 — Goodpasture — like syndrém.

lickov, ktoré mozu poskodit’ dychaci systém — dychacie cesty, 4- Choroby dychacich ciest

plica a pleuru (2). Pri vzniku patologickych zmien sa uplat- — bronchospazmus,

fuje rozsiahla vndtorna plocha pluc, ktord posobi nielen ako ~ — bronchospazmus a anafylakticky Sok,
difizna membréna, ale aj ako jeden z ddtmxiych systé- ~ — bronchiolitis obliterans.
mov. Mechanizmus liekmi vyvolaného po$kodenia dychaciéh Zmeny na pleure
organov je v sti¢asnosti znamy iba ¢iasto¢ne. Predpoklada sa — pleuralny vypotok,
priamy cytotoxicky w¢inok, ukladanie fosfolipidov predo- ~ — pleurainy vypotok (zvyseny obsah eozinofilov),
vSetkym v alveolarnycimakrofagoch, ucast’ oxida¢nych me- — zhrubnutie pleury + perikardu/vypotok,
chanizmov a imunopatologické reakcie (2, 3). — zhrubnutie pleury/perikadu/vypotok a pozitivne antinuk-
Priamy cytotoxicky t¢inok mozno vysvetlit chybanim, learne/antihisténové protilatky (napr. liekovy SLE),
pripadne nedostatoénym mnoZstvom detoxika¢nych enzymov — hemotorax,
v bunkach niektorych jedincov, ale skuto¢nost, Ze respira¢éné — pneumotorax.
priznaky sa &asto prejavuju po tyzditoch az mesiacoch od za- 6. Cievne zmeny
¢atia liecby, sved¢i skor o akumuldcii lieku alebo jeho meta- — tromboembolicka chorobasbez antifosfolipidovych
bolitov v bunkach zodpovednych za neziaducu reakciu (2). protilatok,
Ukladanie fosfolidov v bunkach, najmé v alveolarnych —pltcna hypertenzia,
makrofagoch, vznika takmer u 2/3 pacientov dlhodobo liece- — pl'acna venookltzivna choroba,
nych amiodarénom (4, 5). — vaskulitida.

Oxidanciami sprostredkované poskodenie plic sa uplat-
fuje pri bleomycine @amiodarone, najmi pri su¢asnej lie€be  Tabulka 1. Rizikové faktory pre poskodenie pluc liekmi (modifi-
kyslikom. Predpoklada sa aj pri dlhodobej liebe nitrofuran-  kované podra 9)

tofnom. Zvysené uvolniovanie oxidancii nastava bud’ pri pria- Rizikovy faktor Liek
mom poSkodeni bunkovej steny, alebo nepriamo altericiol o Bleomycin
antioxida¢nej obrany (6, 7). Kumulacia davok Eusulfa?,
Imunologicky podmienené poskodenie dychacich organoy Bfggnr#;cli?q
via¢§inou vznika pri liekmi vyvolanom systémovom lupus e- . Cvklofosfamid
rythematosus (SpLE) (8). ’ ¢ P Oxygenoterapia M_>i/tomycin i
Rizikové faktory ovplyvilujlice vznik, pripadne zavaznost g‘;gg&';??ntom
reakcie si na tab. 1 (9). L Busulfan
Klinické formy postihnutia respiraéného systému mo- Radioterapia Cyklofosfamid
Zu byt’ rézne a niektoré liecky mézu vyvolat’ sudasne viaceré Mitomycin
Mmanifestacie u jedného pacienta. Detailnu klasifikaciu plac- E:?S(’U'Egﬁm
nych zmien vyvolanych liekmi vypracovala na zéklade publi-|Iné toxicke lieky Karmustin
kovanych adajov pracovna skupina GEPP (Groupe d‘Etudes Cyklofosfamid
de la Pathologie Pulmonaire latrogene) takto: Vek Bleomycin
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7. Mediastinalne zmeny robi "per exclusionem" pomocou anamnézy, klinického a la-
— zvitienie hilusovych/mediastindlnych lymfatickych uzlin, boratérneho vySetrenia.
— mediastinélna lipomat6za, Pri diferenciéalnej diagndzetreba vyla¢it' pl'icne zmeny
— sklerotizujuca mediastinitida. vyvolané infekciou, zdkladnym ochorenim a d’al§ie mozné
8. Postihnutie vel’kych dychacich ciest: pri¢iny (aspirdcia ARDS, radiatné poskodenie, plicna em-
— akutna obstrukcia hornych dychacich ciest a edém larynghglia, kongestivne zlyhanie srdca).
— akutna obstrukcia hornych dychacich ciest vyvolana pe- Lieéba spociva v okamzitom preruseni podavania prislus-
ritrachealnym krvacanim. ného lieku. Pri zavaznom alebo pretrvavajicom plucnom naleze
9. Postihnutie svalov a nervov su indikovanékortizonoidy. Najdolezitejsie lieky poSkodzu-

— porucha dychacich pohybov (respira¢na dyskinéza).
10.Iné priznaky:

— methemoglobinémia,

— akutna bolest’ na hrudniku,

— akutna bolest’ na hrudniku a intersticidlna pneumaonia (10).

juce dychaci systém su na tab. 2.

Tabulka 2. Prehl'ad najdolezitejsich liekov a latok poskodzuju-
cich pl'acne tkanivo

Cytostatické lieky

Antimikrobialne lieky

Z tychto klinickych foriem sa najéastejiie vyskytuje inter- Azatioprin Amphotericin B
sticidlnapneumdnia a pl'icna fibroza, ale Casta je aj hyper- Bleomycin Aminoglykozidy
senzitivna pneumoniagkardiogenny plucny edém, pleurdl- Busulfan Kanamycin,
ny vypotok, bronchiolitis obliterans a alveolarne krvacanie. Karmustin (BCNV) Streptomycin

Histologicky nalez pri vicésine liekmi indukovanych Cytozin arabinosid Neomycin
pliucnych zmien charakterizuje zmnoZenie intersticia so za- Cyklofosfamid Nitrofurantoin
palovou infiltraciou, proliferacia fibroblastov a fibrotické Chlorambucil Pentamidin
zmeny. Pneumocysty Il. typu su hyperplastické a majd-zva L-asparaginaza Sulfasalazin
Sené hyperchromatciké jadro. Pri hypersenzitivnej reakcii in- | \etotrexat Sulfénamidy
tersticidlnyinfiltrat obsahuje poéetné eozinofily. Mitomycin

Klinické priznaky su spo¢iatku nendpadné, malatnost, Prokarbazin
neproduktivny kalel, neskor dychavica. MéZe ich predcha- Vinblastin

dzat’ horucka neznamej etioldgie. V¢asnym a klinicky vyz-
namnym nalezom je hypoxémia (11). Potencionalne zzava
nym symptémom je bronchospazmus. Wvolava ho kyselina a-
cetylosalicylova, nesteroidné protizapalové lieky, beta-blokatory,
hydrochlorothiazid, nitrofurantoin, pentamidin. Akltne respi-
ratne zlyhavanie vznika pri akatnom difaznom poSkodeni
plic s manifestaciou priznakov do 48 hodin. Tento typ reak-
cie mbze vyvolat’ kyselina acetylosalicylova, hydrochlorotia-
zid, tricyklické antidepresiva a heroffubakitna respira¢na
insuficiencia pri difznychintersticialnych plucnych proce-
soch sa pravuje hypoxémiou, restrikénou ventilaénou poru-
chou a v niektorych pripadoch méze mat’ letalny priebeh.
Réntgenovy naleaa plucach najcastejsie vykazuje difuzne Prokainamid
alveolarne alebo intersticidlne zmeny, pripadne oboje. Tzv. Rontgenové Ziarenie
"biele pluca" spdsobuje metotrexat, mitomycin. Pleuralny Heroin
vypotok sa vyskytuje v 5 — 10 % (metotrexat, busulfan, bleo- Metaddn
mycin). Vynimo&ne byva pritomna mediastinalna lymfade- Propoxyfén
nopatia (metotrexat), lipomatoza (kortizonoidy) a spontanny
pneumotorax (bleomycin). Ak sii segmentélne alebo lobarne Cytostatika vyvolavaju rozne klinické formy plicneho
zmeny jednostranné, treba uvazovat’ o inej etiologii. K v¢as- poSkodenia a ich incidencia pri jednotlivych preparatoch je
nému zisteniu parenchymatdznych zmien prispievéitpo odlisna. Priebeh byva asto zdvazny, niekedy aj letélny a
gova tomografia (CT). Nalez v intersticiu zobrazuje s vysoevplyviiuje ho klinicky stav onkologickych pacientov. Naj-
kou rozli§ovacou schopnostou (HRCT). Castejdie klinické formy plucneho poskodenia su na tab. 3.
VySetrenie plPacnych funkeii véas odhali reftrikéna  Priznaky sa moZu objavit niekolko tyZzdiiov od zacatia liecby
ventilaéna poruchu, pri¢om prvym priznakom pliucneho  az niekol’ko mesiacov po jej ukonceni.
postihnutia jezniZzena difiizna kapacita pre CO. Patologické Pri liecbe bleomycinompltcne zmeny vznikaju priblizne
hodhoty plicnych funkcii mozZno zistit' este pred manifestd- U kazdého desiateho pacienta. ZvySené riziko je u pacientov oZa-
ciou zmien na réntgenovej snimke. rovanych a lieGenych kyslikom. Rozhodujuca je tiez kumulativ-
Bronchoalveolarnalavaz (BAL) poskytuje informacie o na davka bleomycini®ri véasnej diagnéze pred vznikom fib-
cytologickom a mikrobiologickom néleze, neméa v3ak jedngetickych zmien je poSkodenie reverzibilné. Rontgenovy nalez
zna¢ny vyznam pre zistenie plicneho poskodenia liekmi.  sa normaliuje za 6 — 12 mesiacov a plicne funkcie do 2 rokov
Rovnako aj plucna biopsia ma va¢3i vyznam pre vylacenie (12, 13).
inej etiologie nez pre dokaz liekového poskodenia (10, 11). Busulfan vyvolava plucne poskodenie u 2,5 — 43 % lie-
Diagnézu staZuje aj skuto¢nost’, Ze klinické priznaky lie-  ¢enych pacientov. Priznaky sa zjavuji o 8 mesiacov aZ 10 ro-
kovych pneumopatii nie su ¥pecifické, ¢asto sii velmi podob-  kov. ZriedkavejSie st akdtne reakcie. Mortalita je vySSia ako
né, bez ohl'adu na vyvolavajicu pri¢inu (10, 11). Diagnoza sa U inychcytostatik a udava sa az 80 % (14). Naj¢astejsie ide o

Protizapalové lieky Kardiovaskularne lieky
Kyselina acetylosalicylova| Amiodaron
Nesteroidné antireumatika| ACE inhibitory
Penicilamin Antikoagulancia
Soli zlata Beta-blokatory

Fibrinolytika

Protamin

Iné lieky, drogy
Karbamazepim
Hydrochlorothiazid
Kortizonoidy
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Tabul'ka 3. Respiratné choroby indukované cytostatikami

Liek Intersticidlna | Placna | Placny | Bronchospasmus  Pleurs
pneumonia fibréza edém

Azatioprin +

Bleomycin + + + +

Busulfan +

Cytozin-arabinosid +

Cyklofosfamid + + + +

Chlorambucil +

Metotrexét + + + +

Mitomycin + +

Vinblastin + + +

intersticialny plucny proces. V stvislosti s lie¢bou busulfa- Naproxen vyvolava plucne infiltraty s eozinofiliou (27).

nom boli opisané pripady alveolarnej proteindzy (15, 16).  Pri dlhodobej lie€be kortizonoidmi méze vzniknat” mediasti-
Cyklofosfamid vyvolava podobné zmeny ako busulfanpalna lipomatéza s naslednym rozSirenindiastina, o mo-
avsak iziko plucneho poskodenia sa zvySuje pri kombinacii  Ze imitovat’ lymfadenopatiu, pripadne neoplasticky proces (28).
s inymi cytostatikami (2). Antiinfekéné lieky sa ¢asto pouZivaju v klinickej praxi a
Zo skupinyalkyla¢nych latok je najlepsie znamy ucinok  niektoré z nich sa tieZz vyznacuju plicnou toxicitou a mézu
karmustinu (BCNV) na respira¢ny systém. Incidencia sa u-  vyvolavat’ rozne klinické formy pFacneho poskodenia. PTic-
déava 20 — 30 % a dokézala sa zavislost na davke 1200 — 1500  ne zmeny u pacientov lie¢enych nitrofurantoinom opisali v
mg/n?, synergizmus syklofosfamidom a ozarovanim. V li-  r. 1962Israel a Diamonda doteraz bolo publikovanych viac
terature st spravy o neskorych plicnych komplikacidch o  ako 500 pripadov (2). Vyskyt sa udava u 1 % pacientov, ¢as-
niekol’ko rokov po lie¢be s ndlezom fibrozy u 70 % sledova- tejie u Zien, &o stvisi s vy§&§im vyskytom infekcii uropoetic-

nych pacientov s vysokou mortalitou (2). kého systému u Zenského pohlavia. Klinicky priebeh moze
Plicne zmeny vyvoldva zriedka melfalan (> 5 %),aza- byt akutny alebo chronicky.
tioprin (> 1 %),chlorambucil (> 5 %) aprokarbazin (2). Akutne pl'icne zmeny vznikaju o 2 hodiny az 10 dni po za-

Aj pri liecbe protizapalovymi liekmi treba sledovat  &ati lieSby nitrofurantoinom. Prejavuju sa horuckou, kasfom,
moznost vzniku plicneho poskodenia. Takmer 70 rokov je  dychavicou, pri tazkom priebehu aj cyanézou. U tretiny pos-
znamybronchospasticky G&inok kyseliny acetylosalicylovej tihnutych byva eozinofilia. Rontgenovy nalez je variabilny od
ktord ovplyviiuje tvorbu prostaglandinov tym, Ze tlmi u¢inok  alveolarnych k intersticialnym zmeném, ktoré su daine
cyklooxygenézyéo vedie k znizenej produkcii tromboxanu a vyznatené asymetricky, niekedy byva pleurdlny vypotok
PGE2, ktoré pOsobia akbronchodilatatory. Sucasne sa u- malého rozsahu.
volni vi&sie mnozstvo leukotriénov a inych mediatorov zod-  Chronicky priebeh plucneho poskodenia je zriedkavejsi,
povednych zabronchospazmus. Reakcia modze vzniknat' a-  vznika pri dlhodobom podévani lieku (mesiace aZ roky). Kli-
kiatne (do 20 minut) alebo oneskorene (do 2 hodin). Dva az  nicky, réntgenovy a histologicky nalez pripomina idiopatickd
osem % pacientov s bronchialnou astmou je senzitivnych piicnu fibr6zu. Zakladné priznaky su zvySena telesna teplo-
kyselinu acetylosalicylova (17). Zriedkavejsie su plicne in-  ta, dychavica pri namahe a neproduktivny kasel. VySetrenie
filtraty s eozinofiliou a krvacanie do pl'uc. pltenych funkcii potvrdi restrikénti ventilaénu poruchu a zni-

Aj nesteroidné antireumatiké (ibuprofén, fenylbutazén, zenu difuznu kapacitu pre CO. Rontgenovy nalez sved<¢i pre
indometacin) vyvolavajbronchospazmus a placne infiltrdty  difGzny intersticialny proces (30).

s eozinofiliou (18, 19). Priebeh akitnej pl'icnej reakcie na nitrofurantoin je zried-

Pre otravu salicylatmi je typicky nekardiogenny plucny  ka fatilny. Prognéza je dobra, ked sa v&as zisti diagnoza a pre-
edém, ktory vznika poSkodenim membrany alveolarnych kasi sa lietba nitrofurantoinom. Ak za 6 tyZdiiov nenastane
pilar s naslednym zvySenim permeability (20). Uprava rontgenového nélezu, su indikované kortizonoidy (2).

Metotrexat sa v si¢asnosti pouZiva aj ako protizapalovy  Chronickd forma méZe progredovat do ireverzibilnej plicnej
liek pri lie¢be juvenilnej chrnonickej artritidy s velmi dob-  fibrozy a respira¢nej insuficiencie.

rym efektom. Poskodenie plic sa vyskytuje v 5 % najéastej- Klinicky syndrom podobny akutnej reakcii na nitrofurantoin
Sia je hypersenzitivna granulomat6zna pneuménia. Pri nignolava kyselingparaaminosalicylova(PAS) asulfénamidy.
kom davkovaninetotrexatu je zriedkava. Zjavuje sa o tyzdne Sulfasalazinbyva pricinou plucnych infiltrdtov s eozinofi-

az mesiace po zalati lie¢by, v ojedinelych pripadoch az nie- liou, zriedkavejsie plicnej fibrozy a obliterujdcej bronchiolitidy.
kol'ko tyzdiov po jej ukoneni. U vécSiny pacientov reexpo- Priznaky sa zjavuji o 1 az 8 mesiacov od zacatia liecby (31).

zicia nevyvolava reakciMetotrexat moze spdsobit’ aj hilu- Pentamidin v nebulizovanej forme vyvolava u 26 — 34 %
sovl a mediastinalnu lymfadenopatiu, ktoré patria mediéenych signifikantné znizenie objemu usilného vydychu za
zriedkavé liekmi vyvolané reakcie. Vaznou komplikiaciou 1 sekundu (FEV1). Pparenteralnej aplikacii méze byt prici-
lie¢by metotrexatom je plucna fibréza (21, 22, 23). nou astmatického zachvatu (32, 33).

Penicilamin moéze sposobovat’ rdzne klinické formy po- Amfotericin vyvolava poruchy plicnych funkcii, neskor
Skodenia dychacich organautersticialnu pneumoniu, pluc-  dychavicu a plicne infiltraty, ktoré v niektorych pripadoch
nu fibrézu, plicne infiltrdty s eozinofiliou a zriedka bron- tazko odlisit od pneumonie (34).
chiolitis obliterans (24, 25). Aminoglykozidy (kanamycin, streptomycin, neomycin) a

Pri lie¢be soPami zlata, pri i. m. aplikécii boli opisané polymyxin m6zu sposobit’ tlm dychania neurotoxickym me-
pripady difuznej intersticialnej pneumonie a fibrézy (26).  chanizmom alebo depresivnym u¢inkom na dychacie centrum.
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Plucne komplikécie u jedincov zavilych nadrogach (he- s. 527-53516. Watanebe, K., Sueishi, K., Tanaka, Rulmonary alveolar

. - £ sy o . i _ proteinosis and disseminated atypical mycobacteriosis in a patient with bu-
roin, metadonpropoxyfén) sa najéastejSie prejavuji nekar- & e b o S B G, 40, 1993, ¢, 1. s, 63-66. 17, Hunt, L. W., Rose-

diOge.nnympl’.licnym .edémom. Pri jeho aniku sa predpokla- oy, E. C.Asthma producing drugs. Ann Allergy, 68, 1992, s. 453-462.
da priamy toxicky G¢inok a vplyv hypoxie na stenu plucnych  Zitnik, R. J., Cooper, J. A. JiPulmonary disease due to antirheumatic a-
kapilar. Hypersenzitivna reakcia je nepravdepodobna pgents. Clin Chest Med, 11, 1990, s. 139-180Cannon, G. W.Pulmonary

. ST s : 5 < A complications of antirheumatic drug therapy. Semin Arthritis Rheum, 19,
chybame mych alerglckych prejavov (2)' Plucny edém moze 1990, s. 353-3640. Heffner, J. E., Sahn, S. Aalicylate — induced pulmo-

vznikndt' po prvej davke, Castejsie vsak pri predavkovani. SOM-  nary edema: clinical features and prognosis. An Intem Med, 95, 1981, s.
nolencia, mi6za, tachypnoe a dyspnoe vznikaju zkoffi®  405-40921.Gispen, J. G., Alarcon, G. S., Johnson, J.Taxicity to met-
minGt, hodin a dokonca aj dni po i. v. aplikacii. Byva hypehotrexate in rheumatoid arthritis.Rbumatol, 14, 1987, &. 1, s. 74-79. 22.

; o < 4 e o ; Mc Kendry, R. J. R., Cyr, MToxicity of methorexate compared with azat-
k?,pnla ahypoxemla. Ron.tg’en(’)vt':l Vsnm,lka pluf potVl‘dl Zr}alfy hioprine in the treatment of rheumatoid arthritis. Arch Intern Med, 149,
plucneho edému. Z komplikacii su Casté bakterialne pneumonie, 1989 s 685-68®3. Tsai, J. J., Shin, J. E, Chen, CHethotrexate pneu-

na ktorych sa podiel'aji aj aspiracie; vyskytuji sa takmer u  monitis in bronchial asthma. Int Arch, Allergy Immunol, 100, 1993, s. 287—

polovice pacientov. ZriedkavejSou komplikaciou je plicna em- 290.24. Louic, S., Gamble, C. N., Cross, C. Benicillamine — associated
ulmonary hemorrhage. J Rheumatol, 13, 1986, s. 963-2%6®eces, R.,

balia pl:l Slroga'ml Yy\{olanej ,trombOﬂebltld_e ?Iebo.enquardltld%era, J. R., Arboleya, L. RGoodpasture's syndrome in a patient receiving
V lie¢be zavaznych pripadov s respiratnou insuficien- penicillamine and carbimazole. Nephron, 45, 1987, s. 316-BR(Evans,
ciou je indikovana umeld ventilacia pl'ic, naloxon i. v. (proti R. B., Etensohn, D. B., Fawaz-Estrup, F.: Gold lung: recent developments in
depraii dychania) a pri infekénych komplikaciach Sirokos- Egghozgoesnzeiist diggnos;\s \«?;ngl th\‘fvfal?yGSeLmig ,IAr:)hriti% RNheum, 16, 13871 s.
5 —205.27. Londino, A. V. Jr., Wolf, G. L., Calabro, J. Naproxen an
pektraln(,a qntlbl9tlka (35.,’ 36)'. e e pneumonitis. J Amer Med Ass, 252, 1984, s. 1&83Bien, M. E., Mancu-
Kokain je znamy svojinkardiotoxickym ¢inkom, ale mdze g A A, Mink, J. H.Computed tomography in the evaluation of mediasti-
vyvolat’ aj plicne zmeny: difiizne poskodenie plicnych alveol  nal lipomatosis. J Comput Assist Tomogr, 2, 1978, s. 379-ZB8trael, H.
s krvacanim ¢&i bez neho, placny infiltrat s eozinofiliou, bron- L., Diamond, P.Recurrent pulmonary infiltration and pleural effusion due to

i : Y o nitrofurantoin sensitivity. N Engl J Med, 226, 1962, s. 1024—18Q@6Bruti-
chiolitis 0b|lteranS,bronchospazmus a nekardidlny plicny nel, V. M., Martin, V. J.Chronic, nitrofurantoin reaction associated with T-

edém (37). _ o lymphocyte alveolitis. Chest, 89, 1986, s. 162. 31 Hamadeh, M. A.,
Vzhl'adom na velky pocet liekov a latok poskodzujucich dy-  Atkinson, J., Smith, L. JSulfasalazine — induced pulmonary disease. Chest,
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Overte si vedomosti:

1. Ktoré lieky najcastejsie vyvolavaju phicne zmeny?
a. antibitika
b. kardiotoniké
c. antireumatika
d. cytostatika

2. Vyznamné rizikové faktory pre vznik plicneho poskodenia st

a. oxygenoterapia
b. kumulécia davok
c. pohlavie

d. radioterapia

3. Ktoré plicne prejavy su najcastejsie?
a. bronchiolitis obliterans
b. intersticidlna pneumdnia
c. plicna fibréza
d. pleuritida

4. Najcastejsie plicne zmeny spbésobené heroinom su:

a. pneumonia

b. plicnx edém

c. bronchospazmus
d. plicna hypertenzia

6. Ktoré vysetrenie prispieva k véasnej diagnéze?
a. ronntgenové
b. BAL
c. bioptické
d. funkéné

Spravne odpovede su na str. 125.

STUPNOVY PROTOKOL PRE LIECBU PERZISTUJUCEJ PLUCNEJ HYPERTENZIE U NOVORODENCOV
A staged protocol for the treatment of persistent pulmonary hypertension of the newborn
Sasse, Sabina, Kribs, Angela, Vierzig, Anna, Roth, B.: Pediatr, 209, 1997, ¢. 5, s. 301-307

Utelom uvedenej préace je navrhnut fazovy terapeuticky proto-
kol pre lieCbu perzistujicej plicnej hypertenzie novorodencov
(PPHN) zaloZenej na retrospektivnych Klinickych skusenostiach.
Autori analyzovali Klinicky priebeh u 19 donosenych a skoro
donosenych novorodencov so zévaznou PPHN, lieCenych v ro-
koch 1991 — 1993 pred zavedenim inhalaénej lie¢by monoxidu
dusika (NO). Zakladné lie€ba pozostdva z kontinuélnej sedacie a
analgézie, podpory cirkulacie dobutaminom, dopaminu a substi-
ticie 5 % albuminu alebo erymasy, mechanickej hyperventilé-
cie, alkalickej lie¢be, instilacii surfaktantu. Ku konzekutivnej
lie¢be patri podanie noradrenalinu, vysokofrekvencnej ventilécie
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(HFOV), prostacyklinu (PGI2) a extrakorpordlnej membranovej
oxygenacnej liecby (ECMO) so vstupnymi kritériami pre kazdy
stupen liecby. Vysledky sledovania poukazuju na to, Ze vCasny
vzostup priemerného systémového arteridlneho tlaku je spdso-
beny norepinefrinom a HFOV proces je pre pacienta s PPHN
uZitoény. Stupriovy protokol je pouZitelny vo vacsine novorode-
neckych jednotiek intenzivnej starostlivosti, na ktorgch je nedo-
stupnéd inhaldcia NO a ECMO a obsahuje vSetky vstupné Kkrité-
rid pre obidva spdsoby liecby.

Kardosovd
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MEDIKAMENTOZNA LIECBA A RECIDIVA PROFYLAXII SUPRAVENTRIKULARNYCH TACHYKARDIT
Medikamentése Therapie und Rezidivprophylaxe supraventrikulérer Tachyasshytmien
Steinbigler, P, Haberl, R., Steinbeck, G.: Internist, 39, 1998, ¢. 1, s. 19-32

Autori z internej kliniky univerzitnej nemocnice v Mnichove po-
davaju prehlad medikamentéznej diferencialnej terapie supra-
ventrikuldrnych tachykardii, opierajic sa pri tom o ich patoge-
nézu. Napriek existencii katetrizacnej ablécie je aj dnes antia-
rytmické akutna medikamentézna lie¢ba a profylaxia u tychto
stavov stéle nenahraditelna. Pred zapocatim antiarytmickej far-
makoterapie je treba zistit mozZnosti lieCby kardidlnych alebo
extrakardidlnych pri¢in tychto stavov a zvaZit rizikd, i prospech
takejto liecby.

Liecba akdtnych stavov. Pri sinusovej tachykardii je treba
dat prednost betablokatorom. Naproti tomu zregulovanie atriél-
nych tachykardii je obtiaZne a Casto sa da dosiahnut kontrola
frekvencie komér dromotropnymi latkami (antagonisty kalcia,
betablokatory, digitdlis). Pri uzlovej reentry tachykardii a ortod-
réomnej tachykardii s akcesérnou drdhou vedenia vzruchu, je
kratkodobo G¢inny adenozin ako variant antagonistu kalcia typu
verapamilu. Pri antidrémnych tachykardidch s akcesérnou dré-
hou vedenia vzruchu sa méa napred podat ajmalin. Antagonisty
kalcia typu veramilu, adenozin a digitélis su kontraindikované.
Pri predsieriovej fibrilécii, pri pokrocilom poskodeni srdca a pri
zvadSeni lavej predsiene nad 55 mm, trvajiicom viac ako rok, je
len malé nédej na uspech kardioverzie. Tu je miesto pre znizo-
vanie frekvencie komoér digitalisom, betablokatormi alebo anta-
gonistami kalcia typu verapamilu za stucasnej dlhodobej antiko-
agulaénej liecby. Regularizécia sinusového rytmu sa ma navo-
dzovat pri akutne vzniknutych fibrilaciach predsieni, nie neskor-

Sie ako do troch dni. Ak fibrilacia trva dlhsie, ma pokusu o na-
vodenie sinusového rytmu predchadzat 2 — 3 tyZdne trvajtca
antiregulaéna lieba, aby sa zniZilo riziko embdlie pri kardiover-
zii. Pri fluttere predsieni sa postupuje rovnako ako pri fibrilacii,
pri¢om sa mozno pokuisit o intraatrialnu alebo transezofagealnu
vysokofrekvenénui stimulaciu, éim sa da dosiahnut sinusovy
rytmus, alebo vznik fibrildcie predsieni s malym prevodom na
komory.

Recidiva profylaxii. Pri atridlnych tachykardidch sa uZivaju
antiarytmiké triedy IC, 1A alebo IlI, v kombinacii s digitdlisom,
verapamilom alebo betablokatormi. Pri profylaxii reentry uzlo-
wych tachykardii, si prostriedkami volby antagonisty kalcia ale-
bo betablokétory. Pri ortodrémnych tachykardiach sa mé pou-
Zivat monoterapia betablokdtormi. Pri antidrémnych tachy-
kardidch sa méa dat prednost sotalolu. Trvaly uspech vsak dnes
zaruCuje v prvom rade ablacia akcesdrnej dréhy vedenia vzru-
chu. Na udrZanie sinusového rytmu po tspesnej kardioverzii pre
flutter alebo fibrilaciu predsieni sa méa pri sucasnej srdcovej cho-
robe pouzivat sotalol, pri kardidlnej insuficiencii amiodaron, v
ostatnych pripadoch antiarytmika triedy IC alebo 1A v kombina-
cii s digitdlisom, betablokdtormi alebo antagonistami kalcia.
Profylaxia sa méze vynechat, ak epizddy fibrilacie predsieni st
zriedkavé (viac ako raz bez recidivy). V ostatnych pripadoch méa
byt profylaxia po uspesnej kardioverzii trvald.

Menkyna

, SUPBAVENTRIKULARNE TACHYARYTMIE )
KARDIALNE, EXTRAKARDIALNE A ARYTMOGENNE VEDI AJSIE UCINKY ANTIARYTMIK
Supraventrikuldre Tachyarytmien

Kardiale, extrakardiale und arrhytmogene Nebenwirkungen von Antiarrhytmika
Meinertz, T., Willems, C., Weiss, Ch: Internist, 39, 1998, ¢&. 1, s. 33-37

Autori z internej kliniky a polikliniky univerzitnej nemocnice v
Hamburgu-Eppendorfe zdéraziiujii potrebu dékladného ovla-
dania Sirokej 8kély neZiaducich tcinkov antiarytmik a nemenej
désledného ich sledovania. Casté kontroly treba robit najmé na
zaCiatku antiarytmickej liecby. Mnohé antiarytmiké sa vyznacuju
malou terapeutickou $irkou a diferencovanym déinkom. Treba
sa vSak venovat nielen kardidlne pésobiacim neZiadicim uéin-
kom ale aj extrakardidlnym, a osobitny zretel treba venovat
proarytmickému pésobeniu niektorych z tychto liekov.

V sucasnosti k farmakoterapii arytmii pristupuji ¢oraz vo
vaésom meradle elektroterapeutické postupy, ale aj tak pred-
stavuju antiarytmiké stéle pevny zéklad antiarytmickej liecby. Ich
nasadenie vsak podla najnovsich poznatkov méa nielen obme-
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dzené indikécie, ale aj rad vedlajsich kardidlnych, extrakardidl-
nych a proarytmogénnych ucinkov. Z kardidlnych je to predo-
vSetkym tlmenie tvorby vzruchov a obmedzovanie kontroly myo-
kardu. Z extrakardidlnych hra ulohu najmé dlhé podévanie (napr.
amidiarénu). No najzavaznejsie vedlajS§ie a neZiadice uéinky su
proarytmogénne, najma u pacientov s komorovymi arytmiami, so
zretelne obmedzenou funkciou lavej komory a z anamnézy
zrejmou kardidlnou insuficienciou.

V podstate sa da tvrdit, Ze vSetky antiarytmiké maju aj proa-
rytmogénne G¢inky. Daju sa zav€asu rozpoznaf a adekvéatne lie-
¢it, ak sa désledne vykonévaji kardiologické vySetrenia pred a
najma po zavedeni lie¢by takymi pripravkami.

Menkyna
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