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UvOD
Historie analyzy vydechovaného vzduchu sahd az do dob Hippokrata, kdy byl zapach

z dechu pacienta vyuzivan k diagnostice nékterych onemocnéni (Kocna, 2021).

V soucasné dob¢ jsou dechové testy neinvazivni diagnosticka metoda, ktera je zalozena
na méfeni koncentrace H, (vodiku) nebo izotopu uhliku '3C ve vydechovaném vzduchu.
Ve zdravotnictvi se vyuzivaji pfedevSim v gastroenterologii a hepatologii. Oba druhy
méieni jsou v soucasné dob¢ bez pouziti radioaktivnich izotopl a bezpecné pro aplikaci
u vSech pacientt, véetné déti i zen v téhotenstvi (Kocna, 2006). Nejcastéji vyuzivané
jsou testy pro detekci Helicobacter pylori v zaludku, laktézovou nebo fruktéozovou
malabsorpci ¢i bakteridlni pfertistdni v tenkém stfevé (SIBO). Dalsi sledovanou latkou
ve vydechovaném vzduchu miZe byt i oxid dusnaty (NO), jehoZ stanoveni se vyuZiva

v diagnostice a terapii astmatu (Kocna, 2021).

Cilem této prace je vytvorit reSerSni pirehled (od historie po soucasnost) vyse
jmenovanych typii dechovych testli pouzivanych v diagnostice onemocnéni. Druhd ¢ést
bakaléiské prace pak bude zaméfena na vybranid konkrétni onemocnéni, pii jejichz

diagnostice se dechové testy nejCasteji vyuzivaji.



TEORETICKA CAST

1 Historie dechovych testii

Detekce latek v dechu ma dlouhou historii, ktera saha az do starovéku. Jiz od dob
Hippokrata 1ékati védéli, ze lidsky dech muze poskytnout voditko k diagnéze. Sladky
pach acetonu souvisel s diabetem, rybi zapach znacil onemocnéni jater, zdpach podobny

moci doprovazel selhavani ledvin (Phillips, 1992).

Dale pokrocilo testovani dechu az s Antoine Laurent Lavoisierem, ktery byl povazovan
za zakladatele moderni chemie a zaroven byl také prukopnikem v dechovych testech.
V roce 1784 on a Pierre Simon Laplace, francouzsky matematik a fyzik, analyzovali
dech morcete. Zjistili, ze zvife spotiebovalo O (kyslik) a vydechlo CO; (Phillips,
1992). Jednalo se tedy o prvni analyzu CO; ve vydechovaném vzduchu. Lavoisier a
Laplace vynalezli systém, ktery umoznoval akumulovat a analyzovat slozky dechu.
Vydechovany vzduch probubldval ptes chemicky roztok, ktery reagoval s CO;

ve vydechovaném vzduchu za vzniku viditelné srazeniny (Pham a Beauchamp, 2021).

Na rozdil od COz je vétSina ostatnich tékavych sloucenin v dechu pfitomna v mnohem
niz8ich koncentracich (ppm = parts per million aZ ppt = parts per trillion) a na jejich
detekci se muselo pockat az do poloviny 19. stoleti, kdy byly zavedeny kolorimetrické
testy (zména barvy roztoku na zakladé reakce analytu s chemickym cinidlem). Jednim
z prvnich, kdo vyuzival kolorimetrickou analyzu, byl némecky l1ékat A. Nebelthau. Ten
analyzoval dech pacientll trpicich diabetes mellitus, kdy pifi neléfeném stavu tohoto
onemocnéni se hladina glukozy v krvi nadmérné zvySuje a v dasledku toho télo vytvari
velké mnozstvi acetonu jako hlavniho metabolitu. Kdyz Nebelthau probublaval dech
pacienta pres alkalicky roztok jodu, tak pfi pfitomnosti acetonu vznikal Zluty roztok
jodoformu. Barevna zména tedy ukazala, Ze se plicemi vylucovalo neobvyklé mnoZzstvi

acetonu (Phillips, 1992).

V roce 1874 britsky lékat Francis E. Anstie pouZil kolorimetrickou analyzu ke studiu
osudu alkoholu v lidském téle. Jeho aparatura zachycovala vydechovany vzduch, ktery
probublaval pies roztok kyseliny chromové, kterd se v pritomnosti etylalkoholu zménila
z Cervenohnédé na zelenou. Ve svych experimentech prokazal, ze mnozstvi alkoholu
vylu¢ované dechem a jinymi cestami zdaleka nedosahuje zkonzumovaného mnozstvi.

Vétsina alkoholu tedy musela byt metabolizovana (Phillips, 1992). Ve 30.-50. letech
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20. stoleti se objevily prvni pomalé a ru¢né¢ ovladdané piistroje na méieni alkoholu

v dechu (Pham a Beauchamp, 2021).

V roce 1920 Charles Dodds jako prvni navrhl pouziti analyzy dechu k diagndze
gastrointestindlniho onemocnéni. Pti svych pokusech zjistil, Ze parcidlni tlak CO»
v dechu po jidle vzroste a dale zjistil, ze naméfené hodnoty tohoto parcialniho tlaku jsou
odli$né u zdravych osob a osob s poruchami traveni. Kvili technické slozitosti se vSak
tato metoda nedostala do gastroenterologické rutiny a situace se nezménila, dokud
nedoslo k objeveni radioizotopti pro tyto ucely. Diky nim bylo mozné zaclenit izotop
uhliku *C do riznych organickych slou¢enin a méfit v dechu *CO», ktery je vysledkem
jejich metabolismu (Thaysen, 1977). Kromé *CO, se v laboratorni diagnostice v 70.
letech objevuje analyza H> a '*CO,. Izotop uhliku *C maé dlouhy polocas rozpadu
(T 1/2 = 5730 let), a proto byl v klinické praxi postupné nahrazen substraty se stabilnim
izotopem uhliku *C, ktery se spolu s Hz vyuziva i dnes (Kocna, 2021).

2 Dechové testy meérici koncentraci vodiku (H,)

Dechové testy s méfenim koncentrace H> se do praxe dostavaji jiz v 70. letech
20. stoleti (Kocna, 2006). V soucasné dob¢ jsou Siroce pouzivany ke zkoumani
patofyziologie funkénich gastrointestindlnich poruch. NejcastéjSimi poruchami, které
jsou témito testy detekovany jsou SIBO (small intestinal bacterial overgrowth =
bakteridlni prertistani v tenkém stfeve) a malabsorpce sacharidi (Rana a Malik, 2014).
Pro diagnostiku SIBO je nejCastéjSim substratem glukoza ¢i laktuldza, zatimco
laktozovy, fruktéozovy ¢i sacharézovy vodikovy dechovy test se pouzZiva pro detekci
poruchy vstfebavani téchto sacharidi (malabsorpce sacharidll) (Siddiqui a kol., 2016).
Laktulézovy vodikovy dechovy test se také Siroce pouziva k stanoveni ¢asu orocékalni
pasaze. Tyto metody jsou neinvazivni a levné. Pacienti s piiznaky bolesti bficha,
nadymani, plynatosti a zménénym pohybem stiev (prijem a zdcpa) nebo s Iékaiskou
diagnézou syndromu drazdivého tracéniku ¢i celiakie mohou mit nediagnostikovanou
malabsorpci sacharidii nebo SIBO. Vodikové dechové testy jsou specifické, citlivé a Ize
je pouzit k potvrzeni nebo vylouceni diagndzy malabsorpce sacharidi nebo SIBO (Rana

a Malik, 2014).



2.1 Princip dechovych testd s vodikem (H.)

Bézné jsou sacharidy absorbovany ze stravy v tenkém stfevé, ale pokud tomu tak
v ptipad¢ gastrointestindlnich poruch neni, putuji travicim traktem do tlustého stieva,
kde je stfevni bakterie fermentuji a vznika plynny H> a CH4 (metan) (ten vyrabéji
bakterie z H> a CO,). Cést plynného H, produkovaného bakteriemi je odstranéna z téla
jako flatulence anebo slouzi pfi vytvaieni jinych molekul, jako jsou sulfidy, acetat a
mastné kyseliny s kratkym fetézcem. VétSina plynného H» je ale absorbovana pies
endotel tlustého stfeva do krevniho ob&hu a nésledné¢ krevnim ob&éhem transportovana
do plic a z plic uvolnéna dychanim. Mnozstvi H, a CH4 vydechované z plic 1ze snadno
zmétit odebranim vzorku vydechovaného vzduchu a zméfenim pomoci dechového

ptistroje (Viz Obr. 1) (Rana a Malik, 2014).
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Obrazek 1 - Princip stanoveni H> v dechu pomoci dechovych testii (podle Ghoshal a
Ghoshal, 2020)

2.2 Analyzatory vodiku a metanu

Koncentrace H> ve vydechovaném vzduchu je stanovovana metodou plynové

chromatografie nebo pomoci rucnich bateriovych analyzatora (H> — monitora)



s elektrochemickym senzorem. Pienosné H» detektory poskytuji srovnatelné vysledky

s laboratornim analyzatorem (Kocna, 2006).

Nekteré laboratorni analyzatory stanovuji vedle H> i1 koncentraci CHs. Stanoveni
koncentrace H> ve vydechovaném vzduchu totiz mtize byt ptitomnosti CHs ovlivnéno.
Je-li souCasn¢ hodnocen i CH4, pak pozitivitou muize byt zvySeni koncentrace
H> + 2xCHa, protoze molekula CH4 vznikd ze dvou molekul Hz. Mnoho studii tak
zduraznuje nutnost vyhodnocovat Hz i CH4 soucasné (Kocna, 2021). Metanogenni flora,
nebo kyselé pH tlustého stieva mohou piispivat k nizké akumulaci H> v tlustém stieve,
coz vede k falesn¢ negativnim vysledkiim testi az u 20 % H»> dechovych testti. Z toho
vyplyva, ze méieni Ha a CHs soucasné, muze zlepsit piesnost a citlivost H> dechovych

testd (Hammer a kol., 2022).

Ttetim analytem, ktery stanovuji laboratorni analyzatory je Oz nebo CO., jejichz

koncentrace slouzi k minimalizaci chyb zptuisobenych vzorkovanim (Kocna, 2021).

2.3 Priprava pacienta pred testovanim

Vétsina autorti doporucuje provadét test rano, po vycisténi st a dodrzet stav nalacno
pres noc (cca 12 hodin pred testem). Po dobu 24 hodin pted testem se nedoporucuje
koufeni a cviCeni, a dale se 24 hodin pied testem doporucuje nejist zddné pomalu
stravitelné potraviny, konzumovat stravu s nizkym obsahem vlakniny a neuzivat Zadné
dopliiky vldkniny a laxativa (Hammer a kol., 2022). Vzhledem k tomu, Ze antibiotika
meéni sloZeni a metabolismus stfevnich bakterii a tim 1 produkci Hz, by pacienti neméli

uzivat antibiotika po dobu 4 tydnt pted testem (Rana a Malik, 2014).

2.4 Provedeni testu a jeho vyhodnoceni

V den testu se jest¢ pred poddnim substratu (laktoza, glukéza atd.) odebird jeden
srovnavaci vzorek vydechovaného vzduchu. Poté pacient dostane substrat v podobé
napoje nebo jidla a nasledné¢ jsou v pravidelnych intervalech odebirdny vzorky
vydechovaného vzduchu, které jsou analyzovany pomoci méticich ptistroji. Délka testu
a intervaly mezi jednotlivymi odbéry zavisi na typu substratu (napi. délka laktézového

dechového testu je 4 hodiny) (Prokopcova a kol., 2008).



Vystupem z dechového testu je graf zavislosti koncentrace vydechovaného Ho,
popiipade i CHs na case spolu s tabulkou udavajici jednotlivé hodnoty v ¢asech odbéru
(Obr. 2 a 3). Kritériem pozitivity vodikovych testil je vétSinou zvySeni koncentrace proti

vychozi hodnoté o 10-20 ppm (Kocna, 2006).
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| ' | | — H24CH4

PRm

] - I - ! h : .
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Obrazek 2 — Graf zavislosti koncentrace vydechovaného H> (Cerven¢), CHy (zeleng) a
H>+CHas (modte) (Pluhatova, 2021)

Sugar used: Lactose dose: 20unit: g

# Aﬁmem szpml cHdlppm CDZH.:. Corr H2 cor CH4 cer Time Comments
0 1 5 3 564 5 3 08:21

1 21 i B 562 7 - 08:42 LAKTOZA podana v 820 h
2 16 6 5 583 6 3 08:58

3 15 6 3 56 6 3 09:13

4 15 5 3 599 3 09:28

] 15 0 5 5.66 0 3 09:43

6 15 3 8 57 3 8 09:58

7 15 3 6 519 3 B 10:13

8 15 2 21 588 2 20 10:28

9 14 2 28 56 2 28 10:42

10 15 1 pat LA 1 31 10:57

1 15 1 Kl 589 1 28 11:12

12 14 1 25 528 I 11:26

13 15 1 36 544 1 36 "4

14 15 1 40 3.79 1 11:56

15 15 0 K] 5.26 0 8 1221

16 15 0 28 567 0 27 12:26

Obrazek 3 — Tabulka namétenych hodnot (Pluhatova, 2021)
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3 Dechové testy s izotopem uhliku *3C

Dechovym testim se stabilnim izotopem uhliku '*C piedchazely dechové testy
vyuzivajici radioaktivni izotop uhliku *C. Ten byl vyvinut pro testovani exokrinni
funkce slinivky bfisni ¢i funkce jater. S rostoucim povédomim o radia¢nim riziku byl
viak izotop uhliku *C v té&chto dechovych testech nahrazen stabilnim, neradioaktivnim
izotopem uhliku '*C. To bylo a je vyhodné predevsim pro studie u déti a t&hotnych Zen
a pro opakované studie u dospélych. Dechové testy s izotopem uhliku 3C pak byly
postupem c¢asu upraveny a vyuzity i pro dalsi klinické indikace jako stanoveni rychlosti
evakuace zaludku nebo orocékdlniho tranzitniho ¢asu, SIBO, malabsorpce sacharidu,
nebo detekce bakterie Helicobacter pylori (Braden a kol., 2007). Na rozdil
od dechovych testll s H> je oblast vyuziti dechovych testii s izotopem uhliku 3C §irsi
diky rozmanitosti dostupnych substratl. Volba substratu urcuje konkrétni pouziti

prislusného dechového testu (Pham a Beauchamp, 2021).

3.1 Princip dechovych testl s izotopem uhliku 3C

Spole¢nym zakladem téchto dechovych testli je pouziti substratii znaCenych izotopem
uhliku 13C, které podléhaji metabolismu (podle typu substritu) a produkuji *CO; jako
metabolit, ktery je nasledné detekovatelny ve vydechovaném vzduchu (Obr. 4) (Pham a
Beauchamp, 2021). Uhlik ma4 tfi ptirozen& se vyskytujici izotopy, z nichZ izotopy '*C a
13C jsou stabilni, tj. nepodléhaji radioaktivnimu rozpadu. Izotop uhliku '*C se pfirozené
vyskytuje v ptiblizné 1,11 % vSech atomt uhliku (Braden a kol., 2007). Tato hodnota
vychdzi z mezindrodné¢ uznavaného standardu PDB, kterym byl pilivodné uhli¢itan
vapenaty ze schranek kiidovych belemnitti rodu Belemnitella americana z geologické

formace Pee Dee (PDB) v Jizni Karolin€ v USA (Keller a kol., 2021).
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Podani substratu Metabolismus Vydechnutf_ 7naceného 13C02
znadeného BC substratu v téle

@%U > @0 | =

4
00 |
VAN R

Mefeni poméru B3C/2C Sbeér vzorki dechu do sklenénych
zkumavek nebo hlinikovych sacka

IBCJ"I)C

Vypocet vydechnutého 13C
za jednotku ¢asu

Obrazek 4 — Princip dechovych testll sizotopem '°C, po sméru Sipek — podani
znadeného substratu, metabolismus substratu, vydechnuti '*CO,, sbér vzork@i dechu,
méfeni poméru C/?C a vypocet vydechnutého izotopu *C za jednotku ¢asu (podle
Keller a kol., 2021)

Po podani substratu, ktery je obohacen o definované mnozstvi izotopu uhliku '*C, jsou
odebirany vzorky vydechovaného vzduchu a je méfena zména poméru izotopt uhliku
12C a BC v celkové vydechovaném CO,. MnoZstvi stabilniho izotopu '*C se vyjadiuje

hodnotou §'3C, coZ je pomér *C/'?C (Kocna, 2021).

Dulezitym ukazatelem testll je hodnota DOB (Delta Over Baseline), coZz je zména
poméru §'3C v definovaném &ase, vyjadiena v tisicinach jednotky (promile; %o) (Kocna,
2006). Funkcni testy se dale mohou vyhodnocovat pomoci kumulativniho vydeje —
cPDR (Cumulative Percent Dose Recovery) nebo parametrli vyjadiujicich kinetiku
exkrece — PET (Peak Excretion Time). Pro vypocet cPDR se nejcastéji pouziva
produkce CO; vztazena na povrch téla (BSA — Body Surface Area) s koeficientem
300 mmol COz/hod/m?, ktery ale nezohlediiuje vék a pohlavi. MiZe se ale pouZit i
vypocetni vztah BMR (Basal Metabolic Rate), ktery naopak bere v potaz veék a pohlavi
pacienta. Tim se vypo&ita mnozstvi izotopu *C objevujici se v dechu za jednotku ¢asu

(Kocna, 2021, Braden a kol., 2007).

Dechovy test s izotopem '*C je semikvantitativnim diagnostickym nastrojem, protoZe
znacné mnozstvi substratu je zadrzeno v uhlikové zasobé téla. Je nutné si uvédomit, ze

na vysledky dechovych testi budou mit vliv také faktory ovliviiujici endogenni
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produkci nebo vylucovani CO., jako je piijem potravy, fyzicka aktivita, respiracni

onemocnéni, dysfunkce $titné zlazy a horecka (Braden a kol., 2007).

3.2 Analyzatory izotopu uhliku v dechu

V soucasnosti nejpresnéjsi a nejefektivnéjsi metodou stanoveni izotopti uhliku v dechu
je IRMS (Isotope Ratio Mass Spectrometry), coz je pomérova hmotnostni
spektrometrie, kterd méfi pomér izotopti uhliku ve vydechovaném CO» (Kocna, 2006).
V hmotnostnim spektrometru se izotopy d€li v magnetickém poli podle poméru
hmotnosti a naboje (m/z) a dopadaji na trojitou Faradayovu klec pocitajici Castice
s relativni molekulovou hmotnosti 44 (2C0Oy), 45 (13C0O,) a 46 (**C'%'80,). Pro analyzu
sta¢i n€kolik mikrolitrG vzorku vzduchu, které jsou sbirany do 5-10 ml zkumavek.

Nevyhodou je ale vysoka cena vybaveni a provozni naro¢nost (Keller a kol., 2021).

Nejrozsifenéjsi metodou a druhym typem analyzatoru jsou NDIRS analyzatory
(Nondispersive  Isotope-selective  Infrared  Spectroscopy), neboli  detekce
v infracerveném spektru (Keller a kol., 2021). Krom¢ nizSich nakladi jsou NDIRS
analyzatory jednodussi, mensi, snadn€ji se s nimi manipuluje a lze je vyuzit na misté
napt. v ambulantnich zatizenich. Niz$i analyticka citlivost NDIRS analyzatorii vyzaduje
vetsi objem vzorku vzduchu (10-100 ml), ktery se odebird do sackt z hlinikové folie

(Braden a kol., 2007).

Dal$imi variantami pouZivanymi nebo testovanymi na méfeni poméru *C/'?C jsou
napiiklad technologie MCS (Molecular Correlation Spectroscopy) s kontinualnim
méfenim nosni sondou, analyzator LARA (Laser Assisted Ratio Analysis) zaloZeny
na optogalvanickém méteni vlastnosti laserového paprsku nebo TDLAS (Tunable Diode
Laser Absorption Spectroscopy) (Kocna, 2023). Principem TDLAS je absorp¢ni
spektroskopie vyuzivajici jedinou izolovanou rotacné-vibracni absorpéni ¢aru

vvvvvv

(TDL) (Wall, 2006).

3.3 Pouzivané substraty

Dechové testy s izotopem '>C maji Sirokou $kalu znadenych substratl a tim padem i

v

Siroké vyuziti. Nejznaméjsi a nejéast&jsi je vyuziti izotopem '*C znadené mocoviny
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k detekci ureazy pti infekci Helicobacter pylori. Pro testy funkce exokrinniho pankreatu
se vyuziva '3C-triolein, '3C-tripalmitin, '3C-trioktanoin, '*C-hiolein, *C-cholesteryl
oktanoat, '3C-§krob. Nejrozsifendjsim dechovym testem je vtomto piipadé ale
BC-MTG-BT (*C-Mixed Triglyceride Breath Test) s!'3C znaenymi smiSenymi
triacylglyceroly. Pro funké¢ni testy pro stanoveni rychlosti evakuace zaludku se jako
substrat podava '3C-oktanoat pro pevnou stravu, '’C-acetdt pro tekutou stravu.
Pro hodnoceni jaternich funkci se nejéastdji pouziva '*C-methacetin, dile pak
B3C-aminopyrin, '*C-erythromycin, 'C-kofein, !*C-o-ketoisokapronova kyselina,
13C-methionin, '3C-fenylalanin, '3C-galakt6za nebo '*C-oktanoat (Braden a kol., 2007).
Dalsi vyuziti se shoduje s H> dechovymi testy, a to stanoveni malabsorpce sacharidi a
stanoveni SIBO. Pro stanoveni malabsorpce sacharidii se v '*C dechovych testech
vyuzivd jako substrat naptiklad !°C-laktéza, 'C-fruktéza, !’C-galaktoza ¢&i
B3C-sachardza. K diagnostice SIBO se vyuziva ’C-xyléza nebo 'C-glykocholat
(Siddiqui a kol., 2016).

I tak jsou "*C dechové testy zatim spiSe mélo vyuzivané a jejich klinicka aplikace ma
jest¢  daleko Sirsi  vyuziti.  V klinickych  studiich je popsan napiiklad
13C-CaCO; pro stanoveni acidity zaludku, 1-1*C-propionat pro detekci nedostatenosti
vitaminu B2, *C-hydrogenuhli¢itan umoziiujici vyhodnocovat energetickou bilanci ¢i
L-DOPA-3C  dechovy test pro méfeni aktivity L-DOPA dekarboxylazy
pro individualizaci terapie parkinsonismu (Kocna, 2021). Optimalizovat farmakoterapii
u nadorovych onemocnéni by mélo byt mozné s aplikaci *C-dextromethorphanu a
BC-uracilu. Zména poméru *C/'>C by zas mohla byt vyuzivana pro predikci infekce

v intenzivni mediciné (Kocna, 2023).

3.4 Priprava pacienta pred testovanim

Vysledky testh mohou byt ovlivnény mnoha kroky pted testovanim. Proto je nutné, aby
byly postupy pro jednotliva vySetfeni validovana v reprezentativnim vzorku populace a
aby se nasledné¢ tyto validované postupy pfi testovani dodrzovaly. Pied testovanim je
tteba se vyhnout konzumaci rostlin jako je kukufice, ananas, brokolice a cukrova titina
aspoil 48 hodin pted testovanim (n€kdy je doporucovano az 72 hodin). Je to proto, ze
existuji tfi typy fotosyntézy podle fixace CO2, bézné oznafované jako cesty C3

(Calviniv cyklus), C4 (Hatch-Slackiv cyklus) a CAM (metabolismus kyselin
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u tucnolistych rostlin). VétSina rostlin konzumovanych v evropské stravé provadi
fotosyntézu C3, kdezto vySe zminované rostliny vyuzivaji fotosyntézu C4, coz vede
k vys$§imu obsahu izotopu uhliku '3C a jejich konzumace pred dechovym testem zvysuje
bazalni vydech izotopu '3C. Také léky mohou ovlivnit vysledky testu v zavislosti
na konkrétnim testu a je potfeba je pred testovanim vysadit. Naptiklad u testu
se znacenou mocovinou k detekci Helicobacter pylori se musi vysadit inhibitory
protonové pumpy. Jindy se ale dechové testy pfimo vyuzivaji k sledovani G¢ink 1éku a
je naopak zadouci, aby je pacient uzival bez piferuseni. Stejné tak fyzickd aktivita ma
vliv na vysledky '*C dechovych testii a je zadouci, aby se pacienti béhem testii vyhybali

fyzické aktivité (Keller a kol., 2021).

3.5 Provedeni testu a jeho vyhodnoceni

Provedeni testu je velmi podobné jako u H» dechovych testi. Nejdiive se odebere
vzorech vydechovaného vzduchu pfed podanim substratu, poté se podad substrat
(v roztoku, vpevné stravé) a provadi se méfeni v urcitych casovych intervalech
po urcitou dobu — vSe zdlezi na konkrétnim druhu substratu a méteni. Vzorky se podle
typu analyzatoru odebiraji do 5-10 ml zkumavek nebo do sackil z hlinikové folie

(Keller a kol., 2021).

Vyhodnoceni opét zalezi na konkrétnim typu testu. U *C testii s mocovinou k detekci
infekce Helicobacter pylori, nebo u testli stanoveni orocékalniho tranzitniho Casu se
stanovuje hodnota DOB. Naopak u *C dechovych testd se smési triacylglyceroli se
vyhodnocuje cPDR. Vystupem jsou pak opét grafy zavislosti méfené hodnoty na Case

(Obr. 5). K tomu miZe byt tabulka udavajici jednotlivé hodnoty (Kocna, 2021).
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Obrazek 5 - Zavislost DOB na Case pfi stanoveni orocékélniho tranzitniho ¢asu (podle
Chaddock a kol., 2014)

4 Dechoveé testy s oxidem dusnatym (NO)

Pfim4d méteni NO (oxid dusnaty) v biologickych tkanich jsou obtizné proveditelna,
protoze plyn rychle reaguje napt. s hemoglobinem nebo jinymi proteiny obsahujicimi
Fe?*. Na rozdil od situace ve vétsing biologickych tkani je NO v plynné fazi pomé&rné
stabilni 1 pfi nizkych koncentracich. NO tedy mize byt vylucovan dychacimi cestami a
je detekovany ve vydechovaném vzduchu jako tzv. FeNO neboli vydechovana frakce
NO. Tato hodnota ma klinicky vyznam ptfedev§im v diagnostice a 1écbé astmatu

(Lundberg a kol., 1996).

4.1 Princip méreni NO

NO je v téle fyziologicky pfitomen a podili se na Sirokém spektru biologickych funket,
vcetné regulace prutoku krve, funkce krevnich destiCek, neurotransmise, imunity
azanétu. Ma také dualezitou funkci v priduskdch a plicnim ftecisti, kde se podili
na bronchodilataci a vazodilataci. V roce 1993 pak bylo prokazano, Ze hodnota
vydechované frakce NO (FeNO = fraction exhaled nitric oxide) je vyS$$i u pacientl

s bronchialnim astmatem. U astmatu jsou hladiny FeNO zvySené v dusledku aktivace
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indukovatelné NO syntazy (iNOS) zanétlivymi cytokiny v epitelidlnich buinkach
dychacich cest a zda se, ze hladina FeNO se zvySuje umérn¢ zavaznosti zanétu stény
pradusek. FeNO se méii z jednoho vydechu, obvykle pomoci online technik. Vydech
proti pretlaku vylucuje moznost kontaminace z nosniho NO (nNO), ktery miize ovlivnit
hodnotu FeNO. Mezi dalsi faktory ovliviiujici hodnoty FeNO patii rychlost vydechu a

rrrrr

(Ulrik a kol., 2021).

Dnes je FeNO pravdépodobné nejpouzivanéjSim biomarkerem v klinické praxi
pro hodnoceni zanétu dychacich cest. FeNO miize usnadnit identifikaci pacienti
s astmatem a ma potencidl identifikovat ty astmatické pacienty, ktefi budou dobie

reagovat na protizanétlivou 1é¢bu inhala¢nimi kortikosteroidy (Ulrik a kol., 2021).

4.2 Analyzatory FeNO

Analyzitory FeNO mohou fungovat na principu chemiluminiscence nebo
elektrochemické detekce. Zatimco chemiluminiscenéni analyzatory jsou velmi citlivé
a vysledky vySetfeni jsou vysoce reprodukovatelné, u elektrochemickych analyzatort je
citlivost detekce niz$i a opakovatelnost 1 presnost vysledkli hor$i. Vyhodou je vSak
vyrazné¢ niz§i cena elektrochemickych analyzatori (Rybnikdr a kol., 2015).
Elektrochemické analyzatory maji senzory, které prevadéji koncentraci plynu
ve vydechovaném dechu na elektrické signaly a obvykle poskytuji vysledky ptiblizné
do minuty (Skwarto, 2010).

4.3 Provedeni testu a jeho vyhodnoceni

Pacient si da na nos kolicek a po predchozim nadechu vydechuje do pfistroje. Dllezité
je udrzet trvaly proud vydechovaného vzduchu (50 ml/s) potiebny ke zméfeni
koncentrace NO ve vydechovaném objemu. K tomu slouzi animace na displeji ptistroje
(Obr. 6) — obrazek oblacku nebo hol¢i¢ky s balonkem, ktery se pacient snazi udrzet
mezi dvéma ryskami. Poté se na displeji objevi naméfena hodnota FeNO (Skwarlo,
2010). Fyziologické hodnoty FeNO u déti jsou 5—15 ppb, u dospélych do 20 ppb. Vyssi
hodnoty jsou suspektni na zdnét dychacich cest (Rybnikar a kol., 2015).
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Obrazek 6 - Ptistroj métici FeNO (Skwarlo, 2010)

5 Klinicka aplikace dechovych testu

Klinicka aplikace H> dechovych testi ma tfi hlavni vyuZiti. Prvnim je stanoveni
malabsorpce sacharidt jako je lakt6za nebo fruktéza. Druhym stavem, kdy se pouziva
toto vySetfeni je stanoveni Casu orocékalni pasaze (OCTT) a poslednim vyznamnym

vyuzitim dechovych testt s Hz je stanoveni SIBO (Hammer a kol., 2022).

U klinické aplikace '*C dechovych testll je potenciondlni vyuziti daleko rozsahlejsi,
diky Siroké Skale substratti. Mezi nejcastéjsi vyuziti patii detekce Helicobacter pylori,
test exokrinni funkce pankreatu, stanoveni rychlosti evakuace zaludku a testy jaternich
funkci. Shodné s Hz dechovymi testy lze i tyto vyuzit k diagnostice SIBO a k prikazu
intolerance laktézy (Kocna, 2006). Pomérmné nové jsou také klinické studie vyuzivajici
BC-glukézu ke screeningu prediabetu, diabetu 2. typu, inzulinové rezistence a
metabolického syndromu, kde by tyto testy mohly nahradit oralni gluk6ézovy toleran¢ni

test (Kocna, 2021).

Klinicka aplikace dechovych testt NO se zaméfuje piedevSsim na diagnostiku

a sledovani pribehu astmatu (Ulrik a kol., 2021).
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5.1 Malabsorpce sacharidli se zaméfenim na laktézovou intoleranci

Hlavni funkci gastrointestindlniho traktu je trdveni a vstfebavani zivin piijimanych
ve stravé. K malabsorpci obecné dochézi, kdyz jsou tyto travici a vstiebavaci funkce
naruseny, obvykle v dusledku ziskaného onemocnéni nebo chirurgického zakroku.
Malabsorpce miize byt generalizovand, postihujici mnoho typt Zivin, nebo muze byt
omezena na jednu konkrétni Zivinu (Nolan a kol.,, 2012). Mezi obecné piiznaky
malabsorpce se fadi prijem, bolest bficha, nadymani, plynatost a velmi ¢asto 1 hubnuti a
podvyziva. Dalsi ptiznaky pak souvisi s tim, které konkrétni ziviny jsou v nedostatku

(Pluhatova, 2021).

Sacharidy se vstfebavaji pouze ve form¢é monosacharidli (napi. glukoéza, fruktoza,
galaktoza), které vznikaji v tenkém stfeveé Stépenim oligosacharidii a polysacharidi
Vyznamnou soucasti stravy jsou disacharidy (laktoéza, sachar6za) a polysacharidy
(8krob, glykogen, celuloza). Jejich Stépeni (kromé celuldzy, kterou lidsky organismus
Stépit neumi a jako soucdst vldkniny napomahd trdveni) pobiha za pomoci
hydrolytickych enzymti — glykosiddz. Nejrychleji se z monosacharidii vstfebava
galaktoza a glukdza, kdezto fruktéza se ve srovnani s nimi vstfebava zhruba polovi¢ni

rychlosti (BouSova a DrSata, 2018).

Poruchy traveni sacharidi jsou dusledkem nedostateného nebo chybéjiciho
enzymatického Stépeni — to je zplsobeno onemocnénim organti, které tyto enzymy
produkuji (pankreas, stievni sliznice), ¢i uzavérem pankreatického vyvodu (vytvoreny
enzym se nedostane do stfeva). Dalsi, ale méné Castou pfi¢inou jsou vrozené defekty
jednotlivych enzymi. Do této kategorie patii pravé napiiklad intolerance laktozy,

zpisobena deficitem enzymu laktdzy (BouSova a Drsata, 2018).

5.1.1 Laktozovd intolerance

Mléko je dualezitym zdrojem vapniku (100 mg/100 g mléka, 800 mg/100 g tvrdého
syru), kvalitnich bilkovin (pfedevSim kaseinu), dobfe stravitelnych tukli a sacharida
(pfedevsim mlécného cukru laktozy). Je také nezanedbatelnym zdrojem vitamina B, C,

A, E (Lukas a Hoch, 2018).

Schopnost travit laktézu je zasadni v kojeneckém véku, protoze mateiské mléko je Casto

jedinou slozkou stravy. Déle ale aktivita laktazy (enzym $tépici laktézu na galaktézu a
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glukozu) s vékem fyziologicky klesa. To se oznacuje jako laktdzova non-perzistence.
Naopak laktazova perzistence je stav, kdy je laktdza produkovana i v pozdéjsim véku
jedince (Obr. 7) (Bajerova, 2018). Tito jedinci jsou nositeli genetické mutace.
Celosvétove se genetickd mutace vyskytuje u cca 32 % lidi, a to zejména v Evrop¢,
nejvice pak ve Skandindvii a ve Velké Britanii (82-96 %). Smérem k jihu Evropy
laktazova perzistence klesd. Obyvatelé jihovychodni Asie, Austrdlie a Indiani tuto

genetickou mutaci nenesou téméi vitbec (Pluhatova, 2021).

Laktazova perzistence P P

——» Bezpiiznaki
Laktdza

Jejunum Tleum Tlusté stievo

A Voda

Laktazova non-perzistence

p—
Laktéozova maldigesce Y )
Fetézcem Prujem

-———.‘ - CO:; CH4, ]5[2 Bole’st h’i"if'ha
Laktoza @—b @ Nadymani
. e
v L2 "
delnnnu Tleum Tlusté stievo Co,, CH,, H,

Obrazek 7 - Laktazova perzistence vs. laktdzova non-perzistence (podle Misselwitz a
kol., 2019)

Lakt6zova intolerance je definovéna jako nesnasenlivost mlécného cukru (disacharidu
laktozy), ktery neni v tenkém stievé Stépen enzymem laktdzou na monosacharidy
glukézu a galaktozu (LukdS a Hoch, 2018). Laktaza (beta-D-galaktosidaza,
EC 3.2.1.108) je enzym, ktery se nachédzi v kartaCovém lemu zralych enterocytl
tenkého stfeva a je tvofen v enterocytu jako pre-pro-enzym. Ten je postupné upraven
do aktivni formy enzymu a nésledn¢ ukotven na membrané enterocytu (Bajerova,
2018). Primarni deficit laktazy (laktdzovd non-perzistence) je geneticky podminény
stav, k sekundarni hypolaktazii/malabsorbci dochazi pii poSkozeni kartd€ového lemu
tenkého stfeva (Kocna, 2021). Pokud je tedy jakykoliv deficit laktazy, nerozstépena

laktéza postupuje dal do tlustého stieva. Osmoticky tlak zvySuje zadrzeni vody v lumen
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stieva a nésledné je laktéza fermentovana stfevnimi bakteriemi za vzniku plyni (Ha,
CHs a COz) amastnych kyselin skratkym fetézcem. Pacienti trpi nadymanim,
flatulenci, prijmy, zrychlenym prichodem traveniny gastrointestinalnim traktem, byva

slysitelna peristaltika (Catanzaro a kol., 2021).

Zavaznost pfiznaka je subjektivni a zévisi na nckolika faktorech, napt. koncentrace
laktazy ve stfevni sliznici, sttevni mikroflora, mnozstvi pozité laktozy, gastrointestinalni
motilita a individudlni citlivost ve vnimani symptomt. V soucasnosti je celosvétove
prevalence potvrzenych piipadl intolerance laktdzy asi 57 %, ale toto Cislo se zasadné
méni v zavislosti na kontinentu, a dokonce i1 jeho konkrétni casti. V Evropé je
prevalence asi 28 %, ale ve skute¢nosti se pohybuje mezi 2 % ve Skandinavii a 70 %
v jizni Italii. Tato cisla koresponduji sudaji o laktdzové perzistenci v populaci

(Catanzaro a kol., 2021).

Laktézovy vodikovy dechovy test je v diagnostice laktéozové intolerance zlatym
standardem. Mé&ii se pii ném vylucovani H> ve vydechovaném vzduchu po ordlnim
podani standardni davky laktézy. V klinické praxi mize byt optimdlni stfedni davka
laktozy 20-25 g (Catanzaro a kol., 2021). Né&které zdroje uvadi 2 g laktéozy na kg
télesné vahy (max. 50g) (Bajerova, 2018). Prvni méfeni se provede jesté pred podanim
roztoku laktozy, néasledné jsou vzorky vydechovaného vzduchu odebirany 4 hodiny
po 15-30 minutach. Pozitivitou testu je zvySeni koncentrace vodiku o 10-20 ppm
proti bazalni hodnoté (Kocna, 2021). U né¢kterych jedinc metanogenni bakterie
ve stftevni mikrofléfe preménuji Ho na CHa, coz muze vést k faleSné negativnim
kol., 2021). Dechovy test vykazuje senzitivitu 77,5 % a specificitu 97,6 % (Kocna,
2021). Mezi dalsi mozné diagnostické metody patii genetické testy (pouze
pro primarni lakt6zovou intoleranci), stanoveni pH stolice, histochemické vySetfeni

sttevni sliznice odebrané biopticky a laktdézovy toleranc¢ni test (Bajerova, 2018).

5.2 Syndrom bakterialniho prertistani (SIBO)

Syndrom bakteridlniho pfertistani v tenkém stfevé (SIBO = Small Intestinal Bacterial
Overgrowth) je celd skupina chorobnych stavii charakteristickd zvySenym poctem
a/nebo abnormalnimi druhy bakterii v tenkém stfevé. Podle diagnostiky aspiratu

z proximalniho jejuna se za diagnosticky pocet pro SIBO povazuje nalez vice
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nez 10° mikroorganism@/ml. Normalni nilez by mél byt do 10* mikroorganismi/ml
u zdravého dospélého jedince (Bures a kol.,, 2009). Kvalitativni mikrobiologické
slozeni aspiratu je téz dulezité. VéEtSina studii ukazuje na prevladajici roli
gramnegativnich anaerobnich bakterii tlustého stieva v rozvoji SIBO (Hammer a kol.,

2022).

Rovnovaha mezi bakteridlni florou a hostitelem je udrzovana mnoha faktory.
celistvost traviciho traktu, peristalticka aktivita traviciho traktu, IgA sekre¢ni
imunoglobuliny a v mens$i mife i sliny, Zlu¢ a pankreatickd Stdva. Selhani téchto

mechanismt mize byt zodpovédné za rozvoj SIBO (Hammer a kol., 2022).

Vznik SIBO je spojen s mnoha rizikovymi faktory a poruchami jako napiiklad
achlorhydrie, dlouhodobé uzivani inhibitor protonové pumpy, fibromyalgie, Crohnova
choroba, celiakie, akutni divertikulitida tra¢niku, anatomické abnormality (napf. pistéle
nebo slepé kli¢ky), chronické pankreatitida, cysticka fibroza ¢i sklerodermie. Obecné se
da fici, Ze jde o stavy spojené s narusenim ochrannych protibakteridlnich mechanismi

v zaludku a tenkém stieveé (Bures a kol., 2009).

Klinicky obraz nemoci je velmi variabilni. SIBO muze probihat asymptomaticky, nebo
jsou pfitomny nespecifické ptiznaky jako plynatost, flatulence, biiSni diskomfort,
prijmy a bolesti bficha. Ve vazné&jSich piipadech se SIBO muze projevovat jako
zavazna malabsorpce s nedostatkem zivin (anémie, nedostatek vitamini a Zeleza,

steatorea, hubnuti) (Bures a kol., 2009).

Dlouhou dobu byla za zlaty standard v diagnostice SIBO povazovana kultivace aspiratu
z jejuna. Tato metoda je vSak invazivni, a navic rozloZeni bakteridlniho ptertistani
v tenkém stfevé nemusi byt rovnomérné, takze ho jednordzové vySetfeni nemusi
zachytit a mize tak dojit k faleSné¢ negativnim vysledkiim (Hammer a kol., 2022).
Na rozdil od kultivace aspiratu poskytuji dechové testy dostupnou, bezpecnou, levnou a

neinvazivni alternativu pro diagnostiku SIBO (Rana a Malik, 2014).

ey ee

principu, kdy zvySeni H> ve vydechovaném vzduchu indikuje interakci mezi podanym
sacharidovym substratem a bakteriemi v tenkém stfev€. Substraty pouzivané u H:
dechovych testii k detekci SIBO jsou glukédza a laktuldéza. Glukdza se rychle vstiebava

v duodenu a jejunu, coz miZe omezit citlivost testu a vykéazat faleSné negativni
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vysledky, pokud bakterie okupuji pouze spodni ¢asti tenkého stfeva, kam se pozita
gluk6éza nedostane. Falesné pozitivni vysledky se naopak vyskytuji u pacienti
s relativné rychlym OCTT (orocékalni tranzitni Cas), u kterych se gluk6za mize dostat
do tlustého stieva. Laktuldoza neni za normalnich okolnosti absorbovéana tenkym
sttevem, takze dechovy test s pouzitim tohoto substratu odhali kontakt s bakteriemi jak
v tenkém stfeve (pii SIBO), tak v tlustém stieve. Celkove je specificita u obou substratii
podobna (80-85%), ale glukoza mé& wvys§i senzitivitu (62% vs. 52%)
a diagnostickou ptesnost (72% vs. 55%) nez laktuléza. U obou substrati lze
diagnostickou piesnost dechového testovani na SIBO vyrazn€ zlepsSit kombinaci této
techniky s nezévislym hodnocenim OCTT (napi. scintigrafie), ktery mtze vysledky

zptesnovat (Hammer a kol., 2022).

U testl s gluko6zou 1 laktulézou je SIBO potvrzeno, pokud dojde k zvySeni hladiny H»
v dechu pfedtim, nez testovany substrat vstoupi do tlustého stieva. U glukdézy ma
vysledny pozitivni graf obvykle jediny ,.Casny“ vrchol koncentrace H» (Obr. 8).
Nejcastéji pouzivand hodnota pro pozitivitu testu je zvySeni hodnot o 10-12 ppm
(Hammer a kol., 2022). Pfi testu s laktulézou se mohou objevit dva vrcholy — prvni,
Casny pii kontaktu laktulozy s bakteriemi v tenkém stteve, druhy po dosazeni tlusté¢ho
stteva, nebo jde o jeden vrchol s asnym vzestupem a plateau fazi (Obr. 9 a 10). Kvili
pfesnosti a spravnosti testll je také dileZzité stanovovat vzdy H> a CHa soucasné.
Ve vydechovaném vzduchu totiz miZe byt jen Hz, H> a CH4 zéroven nebo pouze CHy

(Bures a kol., 2009).
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Obrazek 8 - H> dechovy test s glukdzou pozitivni na SIBO (podle Adams, 2019)

Laktulozovy dechovy test — pozitivni na SIBO — dva vrcholy
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Adams, 2019)
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Laktulézovy dechovy test — pozitivni na SIBO — jeden vrchol
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Obrazek 10 - Hy dechovy test s laktul6zou pozitivni na SIBO — jeden vrchol (podle
Adams, 2019)

SIBO lIze stanovit i pomoci '*C dechovych testd, kde je jako substrat pouzivani
3C-xyldza, kterd je metabolizovana bakteriemi v tenkém a tlustém stfevu. Davka
podané xylozy se pohybuje od 10 mg do 10 g (podle uspotadani testu). Pfi samotném
testovani pacient nejprve odevzdd vzorek vydechovaného vzduchu pted vypitim
znadeného substratu, vypije roztok s *C-xylézou a nésledujicich 6 hodin je odebran
kazdych 60 minut jeden vzorek vydechovaného vzduchu. Hodnoti se maximum
dosazeného poméru 'CO,/'’CO,, &asovy posun maxima a celkové mnozstvi

metabolizované xylozy (Prokopcova a kol., 2008).

5.3 Detekce Helicobacter pylori

Helicobacter pylori je spirdlni, mikroaerofilni, gram-negativni bakterie, ktera kolonizuje
zaludecni sliznici. Postihuje vice nez 50 % populace na celém svéte. Infekce
Helicobacter pylori je spojena s mnoha nenddorovymi (pepticky vied, neviedova
dyspepsie, chronickd gastritida) i nadorovymi (adenokarcinom zaludku, Zalude¢ni
lymfom) stavy gastrointestindlniho traktu. Kvili tomu je Helicobacter pylori podle

Svétové zdravotnické organizace (WHO) od roku 1994 klasifikovan jako karcinogen
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1. tfidy. Kromé patologickych stavli spojenych s gastrointestindlnim traktem je infekce
Helicobacter pylori spojovana i s hematologickymi poruchami, jako je anémie
z nedostatku zeleza a imunitni trombocytopenickd purpura u dospélych. Presné

patogenni mechanismy ale nejsou jasné (Sankararaman a Moosavi, 2022).

Dechovy test s mo¢ovinou znadenou izotopem uhliku '*C (!*C-UBT, '3C urea breath
test) je dnes povazovan za zlaty standard prikazu infekce zptisobené Helicobacter
pylori. Princip testu je zaloZen na detekci '*CO, v dechu, ktery vznikd §tépenim
mocoviny enzymem uredzou. Ureaza je v zaludku pfitomna pouze pii infekci
Helicobacter pylori — je jejim produktem, a §t&pi znacenou mocovinu na *CO a NH;s.
13CO; je pak absorbovan pres vrstvu hlenu v Zzaludku a transportovan krevnim fe¢istém
do plic a vylou¢en dechem (Obr 11). Tam miize byt detekovan (Pham a Beauchamp,
2021). Uredzovy dechovy test je uZiteCny jak pro prvotni diagnostiku pfitomnosti
Helicobacter pylori, tak 1 pro hodnoceni stavu po 1é¢bé (Sankararaman a Moosavi,

2022).

Vydechovany *CO,

I3C znacena mocovina

s e

H. pylori
(ureaza)

1

I » BCO,v krvi

Obrazek 11 - Princip >C dechového testu s mocovinou k detekci Helicobacter pylori
(podle Fallone a kol., 2000)
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Pred testovanim by pacienti méli vysadit antibiotika a slouCeniny bismutu po dobu
nejméné 4 tydnl pred testovanim a inhibitory protonové pumpy po dobu alespoil
2 tydni (Pham a Beauchamp, 2021). Uzivani antacid je povoleno a nezda se, Ze by

narusovalo vysledky testu (Sankararaman a Moosavi, 2022).

Jeden z doporucenych postupli provedeni testu je nasledujici: Pacientovi se nalac¢no
odeberou 2-3 vzorky vydechovaného vzduchu do zkumavky, nasledné pacient vypije
200 ml roztoku kyseliny citronové nebo pfirodniho pomeranc¢ového dzusu a po 5-10
minutach je mu podano 100 mg mocoviny zna¢ené izotopem *C (détem je poddvano
polovicni mnozstvi). Po 30 minutdich se pacientovi odeberou 2-3 vzorky
vydechovaného vzduchu do zkumavek stejnym zptisobem jako na zacatku testu.
Existuje ale fada obmén v provedeni testu, které¢ se 1i$i pfedevSim v mnozstvi substratu
(50-100 mg), v podani roztoku kyseliny citronové nebo piirodniho pomerancového

dzusu a v ¢asovém intervalu odbéru vzorki vydechovaného vzduchu (Kocna, 2006).

Nejcastéji se pred testem podava kyselina citronovd. Muze se pouzit také ptirodni
pomerancovy dzus. Oboji slouzi k oddaleni vyprazdiiovani zaludku a sniZeni
duodenalniho pH, coz zase snizuje motilitu antra zaludku (Sankararaman a Moosavi,
2022). Mezi nové testovaci roztoky patii ndpoj Refex, ktery obsahuje smés tii
organickych kyselin — kyselinu citronovou, kyselinu jable¢nou a kyselinu vinnou. Ten
by mél byt podavan u pacientd uzivajicich inhibitory protonové pumpy, které by se

nemusely pied testovanim vysazovat (Tepes a kol., 2017).

Pro hodnoceni testu je stanoveno kritérium zmény poméru 8'°C mezi vzorkem v ¢ase
T30 oproti vzorku v ¢ase Ty odebiranym pied podanim substratu - DOB. Tato hodnota
by pii pozitivnim vysledku méla byt vyssi nez 5 %o (Prokopcova a kol., 2008).
Senzitivita detekce Helicobacter pylori v zaludku je 96 % a specificita 93% (Kocna,

2021).

5.4 Diagnostika astmatu

Astma, celym ndzvem astma bronchiale neboli priduskové astma je chronické zanétlivé
onemocnéni dychacich cest charakterizované zvySenou imunitni odpovédi predev§im
priudusnice a pridusek na rizné stimuly (alergeny, infekce, chemické latky, plisn¢).
Tyto stimuly pak zplsobuji spasmy (stazeni hladké svaloviny bronchi) (Macdk a
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Macakova, 2004). Dominujicim ptfiznakem astmatického zachvatu je intenzivni a rizné
vnimana duSnost, pfedev§im vydechovd. Nemocni si st¢zuji na dechové obtize,
hvizdavy dech, drazdivy kaSel, rymu delSiho trvani. Astma je ve svych projevech
extrémné variabilni, mohou se stiidat symptomaticka obdobi s asymptomatickymi (Zak
a kol., 2012). Nekdy spasmy urcitou dobu ptetrvavaji, dochazi k tzv. status asthmaticus.

Pacienti mohou pfi tomto stavu zemfit na respiracni selhani (Macak a Macakova, 2004).

Rizikové faktory vzniku astmatu lze rozdé€lit na faktory hostitele a faktory prostiedi.
Mezi faktory hostitele patii geneticka dispozice, atopie, hyperreaktivita dychacich cest,
pohlavi a rasa/etnikum. Mezi faktory prostiedi pak inhalované alergeny (domaci
roztoci, zvifeci alergeny, pyly, plisn¢), chemické substance (Iéky, potravinova aditiva),
tabadkovy kouf, =zneciSténé¢ prostfedi, respiracni infekce, parazitarni infekce,
socioekonomicky stav, vyziva a léky, obezita, ndmaha a stres (Macdk a Macdkova,

2004).

Bronchospasmus je komplexni d¢j, na némz se podileji bunééné, humoralni a nervové
mechanismy a mizeme ho rozdélit na Casnou a pozdni fazi. Casna fize nastupuje
do 30 minut a je zpiisobena mediatory ze Zirnych bunék (histamin, leukotrieny, C4, D4,
E4), které¢ navodi zvySenou sekreci hlenu a kontrakci hladkych svali. Pozdni faze
nastupuje po 4-6 hodinach jiz jako slizni¢ni zanét s poSkozenim bronchialniho epitelu a
je vysledkem uvolnéni mediatort z neutrofili a bazofilt. Je zde pfitomen edém sliznice,
zmnoZeni sekreénich zlazek a hypertrofie bronchidlni svaloviny (Obr. 12) (Zik a kol.,

2012).
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Obrazek 12 - Rozdil mezi zdravou pruduskou vlevo a priduskou zasazenou astmatem
vpravo (Zbrankova, 2020)

Zlatym standardem v diagnostice astmatu je spirometrické vySetfeni (hodnoty FEV1
(usilovné vydechnuty objem za prvni sekundu), FEVI/FVC (usilovné vydechnuty
objem za prvni sekundu/usilovna vitalni kapacita), PEF (vrcholovy vydechovy pritok)).
K zjisténi reverzibility u obstrukce, kterd je typickd pro astma, se provadi
bronchodilata¢ni test. Alergologické vysetfeni pomoci koznich (prick) testi
standardizovanymi alergeny objasni podil alergie u astmatu (Krémova a Novosad,

2010).

Ptinosnym vySetfenim k detekci a kvantifikaci slizni¢niho eozinofilniho zanétu dolnich
cest dychacich je vySetfeni oxidu dusnatého ve vydechovaném vzduchu — tzv. FeNO.
NO v orédlné vydechovaném vzduchu pochazi hlavné z respiracniho epitelu a jeho
zvySené hodnoty u astmatikl signalizuji eozinofilni typ zancétu v bronchidlni sliznici.
Soucasné doporucované mezni hodnoty podle NICE (National Institute for Health and
Care Excellence UK) z roku 2017 jsou >40 ppb pro dospélé a >35 ppb pro déti (Cap,
2023).

Vysoké hladiny FeNO naméfené v dobé diagndzy astmatu mohou odraZet probihajici
zanét dychacich cest a indikovat hor$i prognézu s dlouhodobym poskozenim plicnich

funkci a zvySenym rizikem exacerbaci (Ulrik a kol., 2021). VySetteni FeNO u 1écenych
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pacientll je vyznamnym ndastrojem v monitorovani eosinofilniho zanétu s vazbou

na protizanétlivou 1é¢bu inhala¢nimi kortikosteroidy (Krémové a Novosad, 2010).

5.5 Dalsi moznosti vyuziti dechovych testu

OCTT neboli orocékalni tranzitni ¢as 1ze definovat jako dobu, za kterou jidlo projde od
jicnu, ptes zaludek a tenké stievo do tlustého stieva. To nam ukazuje, jak efektivné jsou
ziviny absorbovany z potravy. K métfeni se pouziva Hy dechovy test a jako substrat
nevstiebatelné sacharidy jako laktul6za nebo inulin, které projdou beze zmény tenkym
sttevem do tlustého a tam jsou fermentovany bakteriemi tlustého stteva (Hammer a kol.,
2022). Cas vzestupu hodnot koncentrace Ha nebo CHa v dechu o 10 ppm udava OCTT.
U zdravych osob se OCTT pohybuje v rozmezi 40—170 minut pro tekutiny a 190 az 230
minut pro pevnou stravu (Kocna, 2021). Kratkd doba prichodu mize byt zptisobena
zanétem zpusobenym stfevni infekci, potravinovymi alergiemi nebo absenci zdravé
sttevni flory. Dlouhd doba prichodu je obvykle zptsobena konzumaci pftili§ velkého
mnozstvi rafinovanych a zpracovanych potravin, dehydrataci nebo nedostatkem

vlakniny (Rana a Malik, 2014).

Dechové funkéni testy exokrinni funkce pankreatu jsou zalozeny na podéani substrata
zna¢enych stabilnim izotopem uhliku *C. Jejich piinosnost spoé&iva v diagnostice
chronické pankreatitidy a cystické fibrozy, stanoveni stupné postiZzeni pankreatu,
sledovani nemocnych s chronickou pankreatitidou a monitorovani G¢innosti substitu¢ni
terapie pankreatickymi enzymy (Prokopcova a kol., 2008). Cilem testu je stanovit
aktivitu pankreatickych enzyml — lipazy, amyldzy a protedzy. Podle enzymu, ktery
potfebujeme urdit, se vybird i vhodny '*C znadeny substrat (Keller a kol., 2021).
Nejrozsifengjsim testem je !C-MTG (!3C-Mixed Triglyceride) dechovy test.
Substratem pro tento test je smiSeny triacylglycerol s '°C znaenym oktanoatem
v poloze 2 a stearatem v poloze 1 a 3. Pankreatickou lipazou je triacylglycerol rozstépen
a 13C-oktanoat je dale oxidovan v jatrech. Ve vydechovaném vzduchu je pak stanoveno

mnozstvi 3CO, (Kocna, 2021).

13C dechové testy jaternich funkci jsou neinvazivni diagnostickou metodou, ktera slouzi
k posouzeni patofyziologickych metabolickych procesti v jatrech a mohou pomoci
v diagnostice onemocnéni jater jako je steatdza, nealkoholicka steatohepatitida, fibréza,

cirhdza, hepatocelularni karcinom, toxické ucinky lé¢iv a alkoholu (Kocna, 2021).
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Testy umoziuji prozkoumat cytosolické, mitochondridlni a mikrosomalni funkce jater
spojené s jejich riiznymi onemocnénimi (Pham a Beauchamp, 2021). Pro pouziti byly
testovany razné substraty, pfiCemz nejCastéji  je pouzivan dechovy test
s !3C-metacetinem, ktery se pouzivd pro hodnoceni mikrosomalnich proces.
Ke stejnym ucelim Ize pouzit napiiklad i '*C-aminopyrin, '*C-erythromycin nebo
BC-kofein. Pro hodnoceni mitochondrialnich procesi  je vhodna
3C-a-ketoisokapronova kyselina nebo '*C-methionin a pro cytosolické procesy se
pouziva *C-fenylalanin, '3C-galaktdza nebo '*C-oktanoat. Substraty je mozné pouZivat
i vkombinaci — napiiklad kombinace '*C-galaktozy a !'3C-aminopyrinu slouzi

k funkénimu posouzeni jaterni cirh6zy (Kocna, 2006).

K neinvazivnimu testovani rychlosti evakuace zaludku se vyuziva dechovy test
s 13C-oktanovou kyselinou. Ta se nevstiebava v zaludku, ale az v duodendlni sliznici
odkud je transportovana do jater. Zde je metabolickou aktivitou produkovan *CO,,
ktery je pak stanovovan ve vydechovaném vzduchu (Kocna, 2006). Vzorky
vydechovaného vzduchu se odebiraji po dobu 4 hodin a vysledkem testu je polocas
evakuace zaludku. Tento dechovy test lze vyuzit v diagnostice funkcnich dyspepsii,
refluxnich onemocnéni 1 pro indikaci pouZiti nékterych modernich 1éka. Referenéni
metodou pro stanoveni rychlosti evakuace zaludku je scintigrafie, kterd (na rozdil
od dechového testu s '*C — oktanovou kyselinou) uréuje mnoZstvi testaéniho pokrmu,

které v zaludku ziistava (Kocna, 2023).
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ZAVER

Historie vysetieni dechu zacala jiz ve starovéku, kdy se védé€lo, ze rizny pach z dechu
muze poskytnout voditko k ur¢eni onemocnéni. Diagnostika dechu se postupné vyvijela
pies kolorimetrické testy az k dechovym testim s Ha, izotopem uhliku *C nebo FeNO
testiim, jak je zndme dnes. Nezpochybnitelnym benefitem téchto testli je, Ze jsou
neinvazivni a pro pacienta nebolestivé ¢i jinak nepfijemné. Pro nékterd onemocnéni
(napt. laktézova intolerance ¢i detekce Helicobacter pylori) jsou dechové testy v dnesni

dobé brany jako zlaty standard pfi diagnostice onemocnéni.

Dechové testy méfici koncentraci H> ve vydechovaném vzduchu se objevuji v praxi
v druhé poloviné 20. stoleti a v dnesni dob€ jsou vyuzivany pro diagnostiku
malabsorpce sacharidi, SIBO a stanoveni OCTT. V ptipadé téchto testli se vétSinou
krom& H» stanovuje jest€¢ CHa, a to proto, Ze u nckterych jedincii bakterie v tlustém
sttevé neprodukuji primarné¢ H» ale pravé CHa4. Méfeni obou téchto plynd soucasné
muze zlepsit pfesnost a citlivost testli a je mozno se tim vyhnout faleSné negativnim

vysledkim u pacienta.

Dechové testy s izotopem uhliku '*C pouZivaji substraty, které jsou timto izotopem
znacené, podléhaji metabolismu a nasledné jsou detekovatelné v dechu v podobé *CO».
Ve vysledku se sleduje zmé&na poméru *C/'?C v definovaném ¢&ase, kterd se oznacuje
DOB. Klinicka aplikace téchto testil je podstatné Sirsi diky Siroké Skéle substrati a ma
diky tomu 1 daleko vétsi potencidl do budoucna. V soucasné dobé se testy nejvice
vyuzivaji k detekci Helicobacter pylori v Zaludku, k testu exokrinni funkce pankreatu,
k stanoveni rychlosti evakuace zaludku nebo k testim jaternich funkci. Klinické studie
ovSem testuji vyuziti téchto testd napiiklad i pro screening prediabetu a inzulinové
rezistence, pro stanoveni acidity Zaludku, pro detekci nedostatecnosti vitaminu By,
pro optimalizaci farmakoterapie u nadorovych onemocnéni nebo pro individualizaci
terapie parkinsonismu. Samotnid zména poméru 'C/'?C by mohla byt v budoucnu

vyuzivéana k predikci infekce v intenzivni medicing.

Poslednim typem testi, ktery je zmiflovany v této praci, je dechovy test métici FeNO
neboli vydechovanou frakeci oxidu dusnatého. Tento test ma své uplatnéni predevSim

pii diagnostice a 1écbe astmatu.
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