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1 Uvod

Celosvétove je plicni karcinom zastoupen 12,8 % ze vSech zhoubnych nadori.
V Ceské Republice obsadil prvni piicku mezi pfi¢inami amrti na maligni nddory u muzi a
tieti pricku u Zen. Vroce 2009 bylo v CR hlaseno celkem 6435 piipadt plicniho
karcinomu, coZ je zhruba o jedno procento méné nez v roce 2008. U muzi v Ceské
Republice ma incidence mirné sestupnou tendenci, v roce 2009 bylo evidovano 87,45
ptipadti na 100 000 obyvatel oproti roku 2005, kdy bylo evidovano 93 ptipadt na 100 000
obyvatel. U zen dochazi k neustalému nartustu incidence. V roce 2005 byla incidence
plicniho karcinomu u zen 30 piipadt na 100 000, ale v roce 2009 ¢inila uz 35,75 ptipadi
na 100 000 obyvatel. Zhruba u 75 % pacientl je diagnoza stanovena ve stadiu lokalné
pokrocilého nebo generalizovaného onemocnéni - 11IB, IV (Sktickova, 2008 a Skiickova

etal., 2010)

Nejfrekventovangjs$i komplikaci nadort je kachexie, ktera se vyskytuje u 30 az 80
% pacientt. Nadorova kachexie se projevuje poklesem té€lesné hmotnosti, snizenim tukové
a svalové tkané, vyznamnym poklesem visceralnich proteini a ubytkem bilkovin
nachazejicich se v krevni plazmé, jako je alumin, transferin a prealbumin. Kachexie je
vyznamnym parametrem, ktery ovliviluje prognozu a stav pacienta. Malnutrice negativné
ovlivituje mortalitu, zhorSuje kvalitu Zivota a navySuje expozici pooperac¢nich komplikaci.
Je dulezité, aby byla kachexie vcasn€ diagnostikovana za pomoci nenaro¢nych a

neinvazivnich metod, mezi které patii i dynamometrie. (Zadak, 2008)

Dusnost a kasel jsou nejCastéj$i symptomy karcinomu plic. Spirometrie je
nezastupitelna soucast vysetreni u nadorii plic. Spirometrie se vyuziva k odhadu prognézy
onemocnéni, k monitorovani efektu 1écby a k posouzZeni prospésnosti plicni rehabilitace. Je
velmi dilezité ziskavat dal$i spirometrickd data od pacientd s plicnim karcinomem,

abychom zkvalitnili odhad prognézy.



2  Cil studie

Cilem této prace je vyhodnotit spirometrické a dynamometrické parametry u
pacienti ve tfetim a c¢tvrtém stadiu nemalobunééného bronchogenniho karcinomu.
Porovnat ziskané hodnoty s hodnotami fyziologickymi nebo studiemi, které¢ se zabyvaji
timto problémem. Posoudit, jak vlastni chemoterapie ptisobi na hodnocené parametry a zda

se vyskytuje vzajemny vztah mezi sledovanymi parametry.



Teoreticka cast

3  Bronchogeni karcinom

Nadory pradusek nebo nadory vznikajici v plicnim parenchymu se souhrnné

nazyvaji nadory plic.
Nadory plic délime podle biologického chovani na benigni a maligni.

U nadort plic je pouze 5-10 % benignich. Mezi benigni plicni karcinomy patii
chondrohamartom, bronchialni adenom, hamartom, chondrom, hemangiom, lipom, fibrom
a leiomyom. Asymptomaticky se vétSinou projevuji periferni formy nadorti. Naopak
symptomy vyplyvajici z obstrukce dychacich cest (hemoptyza, dusnost, kasel, zanéty)

sveédcCi o centralng lokalizovaném typu karcinomu plic.

Maligni nadory tvofici se v plicich jsou z90 % bronchogenni karcinomy.
Bronchialni karcinoid je zhoubny epitelovy nador plic, avSak lisici se v biologickém
chovani i1 klinickém prabéhu, a proto se nezarazuje do bronchogennich karcinomt.
Sekundérni plicni nadory nebo-li plicni metastazy se vyskytuji asi u 30 — 40 % nemocnych

s extratorakalné uloZenymi nadory. (Soucek, 2005)

Bronchogenni karcinom je nejcastéjSi pfi¢inou Umrti na zhoubné onemocnéni
Vv celosvétovém meétitku. Béhem dvacatého stoleti dosSlo k vyraznému vzestupu incidence,
¢imz byla ovlivnéna strategie chirurgické a onkologické 1€¢by. Také zlepSenim pooperacni
péce doslo ke snizeni mortality a morbidity. Bohuzel i pfes vSechna tato zlepSeni je
celkové pétileté pieziti u muzii 6 — 14 % a u Zen 7 — 8 %. Zaméfime-li se jen na Ceskou
republiku je pétileté preziti 6,3 % u muzi a 8,2 % u zZen. (Stolz, 2010)

Bronchogenni karcinomy rozdélujeme podle histologického typu, podle rozsahu
biologickych vlastnosti, tedy na nemalobunéény (NSCLC - Non Small Cell Lung Cancer)
a malobunéény (SCLC - Small Cell Lung Cancer) bronchogenni karcinom. Malobunécné
karcinomy, které predstavuji 20-25 % ptipad, maji invazivni rast, vyznamny sklon k
metastdzim do kosti, nadledvin, jater a centrdlniho nervového systému. Tumor zpocatku

velmi dobie reaguje na chemo- a radioterapii, ale pak se stava resistentni. (Skiickova,

2008)

Vnéjsi pficiny, které mohou vést ke vzniku onemocnéni rozdélujeme na biologické

(viry), chemické (karcinogeny) a fyzikdlni (ionizujici zéafeni). Nejcastéjsi exogenni



pti¢inou (80-90 %) zpusobujici NSCLC je kutactvi. Coz se tyka hlavné spinocelularniho
nebo malobunééného bronchogenniho karcinomu. Dle odhadd na toto onemocnéni umira
kazdy desaty tézky kurak. Tézky kutrdk (takto muzeme oznacit pacienta, ktery kouti 20
cigaret denn¢ po dobu 20 let nebo 40 cigaret denn¢ po dobu 10 let) ma pravdépodobnost
propuknuti nddoru 10-15%. Na rozdil od nekuidka ma tézky kutdk 20-ti nasobné¢ vétsi
pravdépodobnost, Ze onemocni karcinomem plic. Ovsem pokud se nekuiak Casto vyskytuje
v zakoufeném prostiedi ma i on 1,5krat vyssi riziko onemocnéni. Zhruba po 20 letech
nekoufeni miizeme fict, ze je riziko srovnatelné s nekuidky. Rakovina plic se miize objevit

i u nekutédka, pak se nejcastéji jedna o adenokarcinom. (PeSek, 2002 a Bures a Horacek
2003)

Skodlivost koufeni doklada i studie z Francie, jenz se zabyvala vztahem mezi
koufenim a rakovinou plic u zen. Zavéry studie ukazuji, Ze koufeni cigaret je
nejvyznamngjsi pricinou soucasné epidemie karcinomu plic u francouzskych Zen, a ze
nejhlavnéjsim faktorem spojenym s koufenim pro zménu rizika rakoviny plic je trvani,

intenzita a ¢as od skonc¢eni koufeni. (Papadopoulos et al., 2011)

Ale zajimavé jsou i zavéry jiné studie, kde Li konstatoval, Ze nezanechani koufeni v
prubéhu 1é¢by neni nijak vyznamné spojeno s hor$i progndzou piezivani u pacientl

v pokrocilém stadiu NSCLC. (Li Ch., 2011)

U chronickych plicnich onemocnéni, jako jsou plicni fibroza a chronické obstrukéni
plicni nemoc (CHOPN) je také vyznamné riziko vzniku nadoru plic. Proto pii zjiSténi
téchto onemocnéni je zdkladnim preventivnim opatfenim ukonceni kouteni. (Bure$ a
Horacek, 2003) Celkov€ mizeme fici, Ze riziko karcinomu plic bylo zvyseno u diagnézy
jakékoli chronické obstrukéni plicni nemoci, emfyzému a chronické bronchitidy.
(Schwartz et al., 2009)

Vliv plicni tuberkulézy na rozvoj rakoviny plic zkoumala studie z Tchaj-wanu.
Resultat této studie dokladd solidni epidemiologicky diikaz, Ze plicni tuberkuldza je

rizikovym faktorem pro pozdéjsi rozvoj bronchogenniho karcinomu. (Wu et al., 2011)

Endogenni pfic¢iny vzniku karcinomu plic jsou rizné. Napiiklad zvySend aktivita
cytochromu P450 zptsobuje intenzivngjs$i produkci kancerogenti z cigaretového kouie.
Nizsi aktivita glutationu S-transferazy, detoxikujici aromatické uhlovodiky, a niz$i aktivita
buné¢nych mechanismu opravujici DNA souvisi se vznikem bronchogenniho karcinomu.

Dilezitou roli v rozvoji plicni rakoviny hraji onkogeny, tedy geny, které diky svym



proteinovym produktiim zpisobuji transformaci buniky v nadorovy genotyp. U karcinomu
plic se uplatiiuji dva onkogeny a to K-ras a myc. Diametralni ucinek oproti onkogeniim
maji tumorové supresorové geny, které brani bunécné transformaci a proliferaci. Gen p53,
ktery koduje protein p53, je jeden z nejdulezitéjsich gent uplatiiujici se v pfirozeném
zaniku bunék. Studie ukazuji horsi prognézu nemocnych s mutaci genu p53. (Pesek, 2002)
Targowski hodnotil vyskyt proteinu p53 v séru u pacienti s chronickou obstrukéni plicni
nemoci a NSCLC. Byly sledovany tii skupiny, a to pacienti s NSCLC, pacienti s CHOPN a
kontrolni skupina. U kazdého pacienta byla hodnocena sérova koncentrace proteinu p53
metodou ELISA. U zdravych jedincti nebyla pozorovana zvySena koncentrace proteinu
p53 v séru tak casto, jako u pacienti s NSCLC a CHOPN. Protein p53 byl sledovan v séru
tiikrat castéji u pacienti s CHOPN neZ u zdravych jedinct. Nebyl v§ak pozorovan zadny
vyznamny rozdil v koncentraci proteinu p53 mezi pacienty s CHOPN a NSCLC.
(Targowski, 2010)

3.1 Nemalobunéény bronchogenni karcinom

Nemalobunéény bronchogenni karcinom, ktery tvofi 75-80 % bronchogennich
karcinomi, ktery se vyznacuje pomalym ristem, pozd&$im metastazovanim a malou
citlivosti k radioterapii a chemoterapii. Radime sem spinocelularni karcinom,

adenokarcinom a karcinom z velkych bungk.

Spinocelularni karcinom

Piedstavuje 30-40% epitelialnich karcinomi bronchialni sliznice. Pfedstupném jeho
vytvoieni je dlazdicobunééna metaplazie bronchialni sliznice. Jedna se o pomalu rostouci
tumor. Piedpokladd se, ze etapa invazivniho ristu pfichdzi az za 3-4 roky. Ma lepsi
prognézu nez ostatni typy nemalobunéénych karcinomt, pokud je v brzkém klinickém

stadiu vykonana radikalni resekce. V soucasnosti jeho incidence nevzrista.

Adenokarcinom

Asi 40% bronchialnich nadortt je zplsobeno adenokarcinomem. V piedeslych
letech je zaznamenana jeho rostouci incidence a ¢im dal tim cCastéji je rozpoznavan u
nekurdkt a zen. Typicky je u néj vyskyt hlenu a glandularnich elementl. Patii sem

napiiklad bronchoalveolarni karcinom, ktery je piiznacny ristem podél stén plicnich



sklipkli. Rozeznavame hlenotvornou a nehlenotvornou variantu. Posledni jmenovana

varianta ma pozitivnéjsi prognézu. (Skiickova et al., 2008)

V minulém roce doslo k deklasifikaci plicnich adenokarcinomti. Nové je
doporuceno viitbec nepouzivat termin bronchoalveolarni karcinom a nahradit ho nazvem
adenokarcinom s nedominantné lipidickym typem rastu. Nova verze klasifikace byla
vyvinuta ve spolupraci s molekularnimi biology, klinickymi pneumology, radiology a
chirurgy. Dalsi informace o této problematice miizete nalézt v Souhrn doporuceni podle
nového navrhu klasifikace karcinomd plic dle doporu¢eni IASCL (International
Association for the Study of Lung Cancer), ATS (American Thoracic Society) a ERS
(European respiratory Society). (Skarda et al., 2011).

Velkobunéény karcinom

Vyskytuje se v 10-15 % plicnich nadord. U velkobunééného karcinomu se
neobjevuje diferenciace nadorovych bunék at' uz dlazdicového nebo glandularniho typu.
Neékteré velkobunééné karcinomy obsahuji neurosekre¢ni granula. RozliSujeme dvé

varianty, a to obrovsko-bunéény karcinom a nador ze svétlych bunék. (Sk#ickova, 2008)

3.1.1 Klinicky obraz bronchogenniho karcinomu

Klinicky obraz souvisi s lokalizaci a velikosti nddoru a s pfitomnosti eventudlnich
metastaz. Bezptiznakova byvaji casnd stadia onemocnéni a s pokrocilosti nemoci stoupa
frekvence symptomi. K nespecifickym celkovym ptiznakim patii unava, nechutenstvi,

vahovy Ubytek a obCasné teploty.

Ke specifickym projevum patfi:

KasSel, ktery je az u 75 % nemocnych. Zpocatku je hlavé suchy, ale drazdivy a
produktivni pfi zanétlivé komplikaci.

Hemoptyza se vyskytuje zhruba u 35 % pacienti. Muze byt ve formé nitek krve ve
sputu az po masivni vykaslavani krve. Neexistuje vztah mezi hemoptyzou a prognézou
nemaoci.

Dusnost se objevuje spiSe u pokrocilych forem. Dusnost ma ruzné piiciny jako je
uzavér bronchii, pneumonie za stendzou, vypotek pleurdlni ¢i perikardialni, sekundarni

anemie atd...
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Bolest na hrudi je pii invazi nadoru do parietalni pleury nebo hrudni stény.
Chrapot muize byt zptisoben paretickou hlasivkou na postizené strané.

Pancoastliv syndrom je soubor typickych znakl a projevill, zahrnujicich bolest
ramene a paze v oblasti inervace C8, Thl, Th2, Horneriv syndrom (ptoza vicka,
exoftalmus, midza), slabost a atrofii svalii ruky. Casto je tento syndrom zpiisobeny

extrapulmondlnim prorustanim karcinomu v plicnim vrcholu.

wrwe

dutou zilou do pravé sin€ srde¢ni. PfiCiny jsou rtizné — extravaskularni utlak, nadorovi
infiltrace cévni stény a intraluminalni tromboéza. Klinicky se syndrom HDZ projevuje
otokem krku a tvéfe, periorbitdlnimi otoky, dilataci krénich zil, pletorou obliceje,

prominenci koznich Zil na horni polovin€ trupu, tinnitem a cephalgeou.

Pleuralni syndrom je vypotek v obdobi diagnézy projevujici se suchym kaslem,

dusnosti a tlakem na hrudi.

Symptomy zapfié¢inéné vzdalenymi metastdzami jsou:

CNS: bolest hlavy, rozmazané vidéni, zvraceni, diplopie, nauzea, slabost,

malatnost, poruchy védomi
Jatra: ikterus pfi utlaku Zlucovych cest, dlouhou dobu jsou asymptomaticka
Skelet: bolest v misté¢ metastazy az patologické fraktury

Srdce: piimé proristani nadoru nebo metastaticky, objevuje se perikardidlni

vypotek projevujici se dusnosti, kaslem a tlakem na hrudi
Nadledviny: klinicky se vétSinou neprojevi (Skickova, 2008)

Ackoliv je symptomatické zaté€z nejvyznamnéjsi ke konci Zivotniho obdobi, spousta
pacientu zije s nadorem plic, pfi¢emz trpi fadou pfiznakt a vedlejsimi Gcinky 1écby. Ale i
pacienti s v€asn¢ odhalenym NSCLC casto obtézuji respiracni piiznaky napi. kasel a
dusnost. S ohledem na vysoky vyskyt NSCLC a frekvenci s jakou se demonstruje
V nevylécCitelném stadiu, je velky dil 1é¢ebné péce o pacienty s NSCLC zacilen na 1écbu
symptomi. Kasel, bolesti, unava, dusnost, nechutenstvi a s tim souvisejici kachexie jsou
nejcastéj$i pfiznaky u pacientll s pokro¢ilym NSCLC. Vhodny lé¢ba rakoviny miize

vylepsit nékteré z téchto symptomd, ale ¢asto byva zlepseni neuplné ¢i prechodné. A proto
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by meéla byt lécba pacienti s pokrocilym NSCLC zaméfena i1 na terapii téchto
nepiijemnych symptomi. (Temel, 2006)

PonévadZ chemoterapie u NSCLC je obrovska piitéz i pro zdravého ¢lovéka, dala si
nasledujici studie za cil, zjistit kvalitu Zivota po chemoterapii. Kvalita Zivota byla
posuzovana na zaklad¢ intenzity symptoml rakoviny pied i po terapii chemoterapii.
Vyhodnocovala se slabost, nechutenstvi, podvyziva, dostate¢nost dychacich cest, infekce,
hematologické, neurologické, parametry, Srde¢ni poruchy a bolest. Bylo dokazano, Ze
chemoterapie u velké Casti pacientii vylepsSila vykonnost a zmensila pfiznaky nadoru,
zejména U pacientd, ktefi méli dobrou odezvu na 1é€bu. Nezavisle na vysledcich terapie se
po proti-nadorové 1é¢bé Castéji manifestuji infekce a srdecni onemocnéni. (Slowik-

Gabrielska, 1999)

3.1.2 Stadia nemalobunécného bronchogenniho karcinomu

Kur€eni zavaznosti onemocnénim NSCLC je dilezité stanovit stadium choroby.
Od ledna 2011 je v Ceské Republice zavedena nova sedma revize TNM klasifikace.
Onemocnéni je déleno do cCtyf stadii podle pokro€ilosti, pfiCemz prvni, druhé a treti

stadium ma podstadia.
Stadium 1A

Stadium je charakteristické tumorem o velikosti do 3 cm v nejdelSim primeéru.

Nejsou metastazy na regionalnich uzlinach ani vzdalené metastazy.
Stadium IB

Sem patfi nemocni s tumorem vEét§im neZ 3 cm a mensim nezZ 5 cm v nejdelSim
primé&ru. Ani zde nejsou metastdzy na regionalnich uzlinach a vzdalené metastazy. Obé
dv¢ stadia A 1 B se standardn¢ 1é¢i lobektomii, pokud tento zdkrok nelze provést je

pouzivana radioterapie.
Stadium 1A

Toto stadium zahrnuje nemocné s tumorem o velikosti do 5 ¢cm a s postizenim
regionalnich miznich uzlin ale, nanejvy§ do urovné uzlin hilovych homolateralné
umisténych. Dale sem patii pacienti s tumorem o velikosti 5-7 cm v nejdel$im rozméru bez

postizeni lymfatickych uzlin.
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Stadium 11B

Stadium IIB je charakteristické nadorem o velikosti 5-7cm V nejdelSim rozméru
s postizenim lymfatickych uzlin do urovné hilovych uzlin. Radi se sem i pacienty
s nadorem T3, ktery je vétsi nez 7 cm s piimym Sifenim do branice nebo hrudni stény,
parietalniho perikardu, nervus phrenicus, mediastinalni pleury, bez postizeni lymfatickych
uzlin. Podobné jako u prvniho stadia se nejdiive pfistupuje k chirurgickému fesSeni a u

inoperabilnich se voli radioterapie.
Stadium I11A

Stadium I1lA zahrnuje nemocné metastazami postizené homolaterali mediastinalni
nebo bifurkaéni uzliny. Nadory jsou vétsi nez 7 cm nebo schopné invaze do hrudni stény,
branice, parietdlniho perikardu. Dle nové klasifikace jsou do stadia IIIA zafazovani
nemocni T4NO a T4N1. Lepsi terapeutické vysledky byly dosazeny kombinaci 1écebnych
metod, proto se standartné pouziva kombinace léCebnych modalit prakticky u vsech

nemocnych.
Stadium I111B

U tohoto stadia muze byt tumor rizného rozméru S invazi do mediastina, srdce a
velkych cév. Mohou se objevovat metastazy v kontralateralni mediastinalni uzling,
kontralateralni hilové, ipsilaterdlni nebo kontralateralni skalenové nebo supraklavikularni
uzlin€. Standartni postup u pacientd sdobrym stavem vykonnosti bez zavaZnych
komorbidit je konkominantni chemoradioterapie. U nékterych pacientd neni
konkominantni chemoradioerapie inosné z diivodu zhorSeného stavu vykonnosti, a proto

se v téchto piipadech pouziva sekvenéni postup — chemoterapie s naslednou radioterapii.
Stadium IV

Jedna se o stadium se vzdalenymi metastazami. Dlouhodobé preziti u stadia IV je
zcela vyjimecné a chirurgicka 1écba se v tomto stadiu neprovadi. | kdyz existuji 1 vyjimky
s radikaln¢ resekabilni primarni lokalizaci nadoru a izolovanou metastazou v jednom
organu. Lécba je vZzdy zaméfena hlavné paliativné s individualnim pfistupem. (Zatloukal,

2011)
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Tabulka 1: TNM klasifikace bronchogenniho karcinomu podle UICC a AJCC, sedma
revize (Sobin, 2009)

7. revize TNM klasifikace

okultni ca TXNOMO

stadium O TisNOMO

stadium 1A T1aNOMO, T1IbNOMO

stadium IB T2aNOMO

stadium 1A | T2bNOMO, T1aN1MO, T1bN1MO0,T2aN1MO0

stadium [IB | T2bN1MO, T3NOMO

stadium 1A | 112N2M0, T1ON2MO, T2aN2MO, T2bN2MO, T3NIMO, T3N2MO,
TANOMO, TANIMO

stadium 1B | TAN2MO, T1-4N3MO

stadium IV | T1-4N1-3M1

Vysvétlivky:

TX- primarni nador nelze hodnotit nebo byl tumor prokazan zjisténim nadorovych bunék ve sputu
nebo bronchialnim vyplachu, ale neni viditelny zobrazovacimi metodami nebo bronchoskopicky

TO- nejsou znamky primarniho nadoru

Tis- carcinoma in situ

T1- tumor < 3 cm vnejdelsim priméru, obklopen plici nebo viscerdlni plesurou, bez
bronchoskopickych zndmek invaze od lobarniho bronchu*

T1la- tumor < 2 ¢cm v nejdel$im praméru
T1b- tumor > 2cm a < 3 cm v nejdel§im priméru

T2- tumor spliujici nekteré z nasledujicich kritérii velikosti nebo rozsahu: > 3 cm a < 7 cm
v nejdelSim primeéru: postihuje hlavni bronchus, > 2 cm distalné od karin: invaduje visceralni plesuru: je
sdruzen s atelaktdzou nebo pneumonii za stendzou, ktera zasahuje do oblasti hilu, ale nepostihuje celou plici

T2a- tumor >3 cm a <5 cm v nejdel§im praiméru
T2b- tumor > 5 cma <7 cm v nejdel$im praméru

T3- tumor > 7 cm nebo pfimo invadujici nasledujici struktury: hrudni sténu (véetné Pancoastova
tumoru), branici, n. phrenicus, mediastinalni pleru, parietalni perikard: tumor postihujici hlavni bronchus <
*2 cm distalné od kariny, ale bez postizeni kariny: je sdruzen s atelaktdzou nebo s pneumonii za sten6zou
postihujici celou plici, nebo separovany nadorovy uzel (nebo uzly) ve stejném laloku jako primarni nador

T4- tumor jakékoli velikosti s invazi do: mediastina, srdce, velkych cév, n. laryngeus recurrens,
pridusnice, jicnu, tél obratld nebo kariny: nebo se satelitnim nadorovym uzlem (nebo uzly) v jiném laloku
ipsilaterarni plice jako primarni nador

NX- regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit

NO- bez metastatického postizeni regionalnich uzlin

N1- metastazy v ipsilateradlnich peribronchidlnich a/nebo ipsilateralnich hilovych, nebo postizeni
intrapulmonalnich uzlin véetné postizeni pfimym $ifenim primarniho tumoru

N2- metastaza v ipsilateralni mediastinalni a/nebo subkarinalni uzling (uzlinach)

N3- metastaza v kontralateralni mediastinalni uzlin€, kontralateralni hilové, ipsilateralni nebo
kontralateralni skalenové nebo supraklavikularni uzliné (uzlinach)

MO- bez vzdalenych metastaz
M1- vzdalené metastazy

M1la- separovany nadorovy uzel (uzly) v kontralaterdlnim laloku: tumor s pleuralnimi uzly nebo
malignim pleuralnim nebo perikardialnim vypotkem*

M1b- vzdalené metastizy

*Vzacny superficialné se Sifici tumor jakékoli velikosti s invazivni komponentou omezenou na bronchialni
sténu, ktery muze zasahovat proximalné na hlavni bronchus, se klasifikuje jako T1a. (Zatloukal, 2011)
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4  Malnutrice

Nevyvazeny stav mezi pfijimanim a vydanim energie klonici se ke strané¢ vydeje se
oznacuje malnutrice. O kachexii se jedna, pokud je déle trvajici nedostatek energie
sdruzeny S nedostatkem bilkovin. Nejvyssi stupenl kachexie je oznacovan jako marasmus.
Znamkami malnutrice trpi 19-80 % hospitalizovanych pacienti. Zdaleka ne vSichni tito
pacienti nastupovali do nemocnice s malnutrici, asi 30 % pacienti ma iatrogenni
malnutrici, kterd se objevila az v nemocnici. Zavaznou malnutrici, kterd mize dojit az
k amrti pacienta, jestlize nebude 1é¢ena umélou vyzivou, trpi 3-4 % pacientt. Nékteré
pacienty neohrozuje malnutrice pifimo na zivoté, ale jeji pfitomnost obnasi fadu komplikaci
pti 1écbe. Do rizikové skupiny ohrozenych malnutrici patii pacienti se zanétlivym stfevnim
onemocnénim, nemocni s chronickymi respira¢nimi chorobami, nemocni s karcinomem a
nemocni v kritickém stavu. NejCastéjsi diivody pro rozvoj malnutrice je nechut’ k jidlu,
potize s travenim a absorpci zivin, pokrocild anorexie, bolest pfi jidle nebo infekce.
Rozeznavame dva typy malnutrice. Marantickému typu se fikd proteino-kaloricka
malnutrice a kwashiorkv typ je zplsoben piedev§im malym mnozstvim proteinti nebo

katabolizujicim onemocnénim. (Zadak, 2008)

Podvyziva je Castym problémem u pacienti s rakovinou a zavaznost zavisi na
umisténi nadoru, stadiu onemocnéni a typu lé¢by. Hubnuti ovliviiuje odpovéd’ pacienta na
lécbu a zhorSuje citlivost k nezddoucim U€inklim, coz vede k horsi prognoze a kvalité
zivota. A prave kvalita Zivota je dilezitym ukazatelem 1é¢by. Kvalita zivota je popisovana,
jako prognosticky faktor pieziti u pacientl s nemalobunéénnym bronchogennim
karcinomem. Byla provedena studie, ktera si kladla za cil zjistit vztah mezi kvalitou Zivota
a podvyzivou u pacientii s NSCLC. Ugastnici studie byli rozélenéni do dvou skupin.
V prvni skuping byli pacienti ve stadiu I, IT a IIT A a ve druhé skupiné pacienti ve stadiu I1I
B a IV NSCLC. Studie se zcastnio 56 pacientl s primérnym vékem 64,3 let. Jednalo se o
14 Zen a 42 muzi. NejCastéjsi predesla 1écba byla u prvni skupiny operace s adjuvantni
terapii a u druhé skupiny pfevazovala chemoterapie. U pacienti s NSCLC se vyskytovala
vysokd frekvence podvyzivy v pokrocilych stddiich nemoci a podvyziva byla spojena
s horsi kvalitou zivota. 20 % pacientii bylo ohrozeno podvyzivou nebo bylo podvyziveno.
Podvyziveni pacienti méli celkové hor$i zdravotni stav, byli na tom hife fyzicky,
emocionalné i socialn¢. Ukazala se vysoka korelace mezi podvyzivou a nedostatkem chuti

k jidlu a mirna korelace mezi podvyZivou a tnavou, nevolnosti, zvracenim a zacpou. | u
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jinych karcinomd, jako napftiklad plic, prsu, vaje¢niku, jicnu, zaludku nebo tlustého stieva,

byla prokézéana souvislost podvyzivy s horsi kvalitou zivota. (Xara, 2011)

Meij se snazil zjistit, pomoci retrospektivni studie, prediktivni hodnotu nutri¢nich
parametrii u poopera¢ni morbidity, mortality a pfeziti. Hodnotil se v€k, pohlavi, nucen¢
vydechnuty objem vzduchu za jednu sekundu a body mass index. Z 51 sledovanych
pacientli se pooperacni komplikace vyskytnuly u 25 pacientd, z nichz 6 mélo zavazné
komplikace, a 2 zemfeli do deseti dni po operaci. Celkovy ubytek hmotnosti > 5% byl
spojen s kratsi dobou pieziti. Zejména u pacienti s nadvahou dochazi k ibytku hmotnosti

> 5% behem sledovaného obdobi, kteti maji kratsi dobu pteziti. (Meij, 2011)

Jina studie zkoumala, zda ubytek hmotnosti je spojen s délkou pobytu v nemocnici
nebo ovliviiuje zmény u tukuprosté hmoty. Pacienti byli hodnoceni 2-4 tydny pted operaci.
Hodnoceni obsahovalo body mass index, ubytek na vaze v procentech, dynamometrii a
bioelektrickou impedanci. Z 87 pacientt, zapsanych v této studii, zhublo 67 pacientd a
20% pacient ztratilo vice nez 10% ze své piivodni hmotnosti. Sila stisku byla nizsi u
podvyZzivenych pacientli ve srovndni s témi, co nezhubli. Vice nez polovina z téchto
pacientii zhubla pfed operaci a jeden z péti byl podvyziveny. Méfeni té€lesného slozeni
prokézala, ze podvyZiveni pacienti m¢li podstatné méné beztuké télesné hmotnosti, nez
pacienti, kterym nebyla zjiS§téna podvyziva. Nutriéni screening pied operaci by byl velmi

pfinosny. (Burden, 2010)

Haverkot si dal ve své studii za tkol, zhodnotit pfesnost ctyi algoritmi
v diagnostice podvyzivy métené pomoci handgripu u pacientt, ktefi ¢ekaji na operaci. Ve
studii bylo 504 probandi, u kterych byl referen¢ni standard pro podvyzivu definovan na
zaklad¢é procentniho nedobrovolného zhubnuti a body mass indexu. K diagnostice byly
pouzity algoritmy handgripu od Alvares-da-Silva, Klidjian, Matos a Webb, které vyjadiuji
senzitivitu, specificitu, pozitivni a negativni prediktivni hodnotu. Zadny z algoritmt
odvozenych z méteni sily stisku (handgrip strength) neukazal dostacujici diagnostickou
pfesnost, aby mohl byt zaveden jako systematicky screeningovy nastroj k odhalovani

podvyZzivy u pacientl ¢ekajicich na operaci. (Haverkot, 2012)

Zjistit, zda existuje vztah mezi silou stisku a funkénim stavem se pokusil
Humphreys. Vyskyt proteino-kalorické malnutrice u hospitalizovanych dospélych pacientl
muze dosahnout 30 % az 50 % a neptiznivé ovlivnit klinicky vysledek. Bylo hodnoceno 50

pacientt, ktefi stravili v nemocnici Vv priméru 10 dni. Sledovala se antropometrie,
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dynamometrie, sérova koncentrace bilkovin a subjektivni hodnoceni. Ukdzalo se, Ze
pacienti, u nichz funkéni stav poklesl béhem hospitalizace, méli pii piijeti horsi silovy stisk
levé ruky. NenaSel se zadny vztah mezi kalorickou rovnovahou a zménou svalové sily, ale
ukazalo se, ze subjektivni hodnoceni, dynamometrie a tuk, jsou dobré prediktory poklesu

funkéniho stavu. (Humphreys, 2002)
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5 Dynamometrie

Dynamometrii jsme schopni zméfit silu, kterou pusobi ¢lovék na urcité téleso po

urcitou dobu. Dynamometrii mizeme rozd¢lit na izometrickou a izokinetickou.

5.1 lzokineticka dynamometrie

Izokineticka sila je schopnost dosdhnout nejvétsiho silového vykonu v celém
rozsahu pohybu pii konstantni rychlosti. Tato sila je zaloZena na izokinetické svalové
kontrakci pii niz je tfeba, aby byla dodrzena konstantni rychlost stahu, aby byly zapojeny
vétsi skupiny svalti a aby pohyb probihal v celém rozsahu. Izokineticky dynamometr
zajistuje konstantni rychlost bez zietele na napéti v kontrahovanych svalech a poskytuje
zkousSeni izokinetickych svalovych kontrakci pti riznych rychlostech az po limit pfistroje.
Pouziva se téméf vyhradné k méfeni velikosti volni svalové kontrakce. Z toho plyne, Ze
krom¢ fyziologickych a mechanickych faktorti hraji roli také faktory psychologické,
jelikoz zdkladnimi komponentami testovani jsou i motivace a spoluprace vySetfované

osoby.

Pro méfteni izokinetické sily pouzivdme dva typy dynamometrii. Prvni druh udrzuje
konstantni rychlost otaceni kolem osy kloubu, uziva se pro zatizeni a testovani pohybu
VvV jednom velkém kloubu (hlezno, koleno, kycel, zapésti, loket ¢i rameno). Druhy typ
zajist'uje konstantni rychlost posunu ¢asti téla po ptimce. U tohoto pohybu je zapojeno vice

svalovych skupin a kloubd.

5.2 lzometricka dynamometrie

[zometrickd sila je zalozena na izometrické svalové kontrakcei, pfi které vzrlsta
svalové napéti, délka svalu zlstava stejnd a mechanicka prace je nulovd. K méteni
izometrické sily se pouzivaji tensometry a dynamometry. Jednoduché piezoelektrické
tensometry jsou ureny pro meéfeni sily malé svalové skupiny. VéEtSinou tyto pfistroje
pfipojujeme k poc€itac¢i a mizeme tedy vysledky matematicky a graficky zpracovat
(maximalni sila). Dynamometry slouzi k méfeni sily vétSich svalovych skupin.

(http://is.muni.cz/do/fsps/e-learning/kapitolysportmed/pages/18-11-zatezove-testy.html)
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5.3 Dynamometrie jako ukazatel podvyzivy

Lidské t€lo ma schopnost vyvinout nejvétsi silu kolem 30 roku Zivota. V prabehu
starnuti se t€lo méni. Zmensuje se obsah svalové hmoty a zvySuje se obsah tukové hmoty.

(Hronek, 2011)

V disledku toho dochazi k poklesu svalové sily, cemuz se také fika involu¢ni
sarkopenie. Velkou roli pfi meéfeni svalové sily hraje onemocnéni ¢i malnutrice.
Sarkopenie mize mit vyznamné disledky pro pacienta, jako poruchy mobility, Casté&jsi
pady, nesobéstacnost a riziko komplikaci onemocnéni. Ve vySSim véku je svalova sila
niz$i, ale ve spojeni s malnutrici je pokles jesté rychlejsi a vyznamngjsi. Existuji dukazy,
ze svalova funkce a svalova sila se snizuje v pfitomnosti podvyzivy. Nejdiive se nutri¢ni

zmény vyskytuji uvnitt svalové buiiky a maji vliv na jeji funkci.

Nejcastéji se k méfeni vyuziva ruéni dynamometr (hand grip). Obrovskou
nevyhodou této metody je, Ze je zavisld na spolupraci s pacientem. Pacienti bud’ nejsou
schopni zmacknout dynamometr, nebo nechtéji vydrzet az do unavy ruky, coz mize vést

ke zkreslenym vysledktim. (Hrn¢iarikova, 2007)

Jedna ze zakladnich podminek, aby se dynamometrie mohla rozsifit v praxi, bylo
ur¢eni referencnich hodnot a hodnoticich faktorti mezi zdravimi lidmi. Méfeni probihalo na
dominantni 1 nedominantni ruce. Studie na 300 jedincich jednoznac¢né ukézala zavislost
dynamometrie na pohlavi a v€ku. Jak se dalo oCekavat, sila stisku byla vyznamné vyssi u
dominantni ruky. Muzi méli prokazatelné lepsi silu stisku nez Zeny ve vSech vékovych
skupinach. Pohlavi je nejdiilezitéjsi determinant na dominantni i nedominantni ruce. Zeny
vykazovaly deficit 11,47 kg ve vztahu k muzim ve stejné vékové skupin€. Ukazalo se
také, Ze sila stisku na dominantni i nedominantni ruce klesa se stoupajicim vékem. Po
jednadvacatém roce Zivota dochazi kazdych deset let k redukci 0 1,9 a 1,57 kg. Markantni
rozdily vznikaji po Sedesatém roce Zivota. Je-li odchylka od normalu vétsi nez pét procent,
povazuji se hodnoty za abnormadlni. Korelace mezi silou stisku a proménnymi (vek,
hmotnost, vySka, BMI) byly vyhodnoceny jako statisticky vyznamné mezi obéma hornimi

koncetinami, kde hladina vyznamnosti ¢inila p<0,001. (Budziareck, 2008)
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Tabulka 2: Sila stisku na dominantni ruce podle véku a pohlavi. (Budziareck, 2008)

Sila stisku na dominantni ruce podle véku a pohlavi
Vék muzi Zeny
18 - 30 let 43,4 + 8,35 22,8 +4,87
31-59 let 41,9+9,21 24,0+5,93
vice neZ 60 31,3+7,95 19,1 +5,18

Referenénim hodnotam u zdravych dospélych osob se vénoval i Luna-Heredia. Ve
studii bylo zahrnuto 517 zdravych dobrovolnikii (267 Zen a 229 muzil) ve véku 17 az 97
let. Byla provedena tfi po sob& jdouci méfeni na dominantni i nedominantni ruce.
Vysledky byly analyzovany po vztazeni na vé&k, pohlavi, hmotnost, vysku a
dominantni/nedominantni ruku. Sila stisku ruky u nedominantni ruky u zen bylo 22,8 kg a
u muzl 35,1 kg. Byla prok4zéna negativni korelace s vékem a pozitivni korelace s vyskou.

(Luna-Heredia E, 2005)

Dalsi studie provadéna na 3000 (1122 muzt a 1928 Zen) dobrovolnicich tyto tidaje
potvrdila. Primérné hodnoty sily stisku na pravé a levé ruce byly 42,8 a 40,9 kg u muzu, a
25,3 a 24,0 u zen. Nejvyssi hodnoty svalové sily jsou pozorovany mezi tfeti a Ctvrtou
dekadou Zivota. Poté dochéazi k vyraznému poklesu hodnot. Svalova sila je zna¢né€ spojena
s BMI. Nizsi svalova sila byla spojena s niz§im BMI u obou pohlavi, ale jen u muzt

S podvahou byly hodnoty vyznamné. (Schlussel, 2008)

Obriazek 1: Pinch/grip analyser (MIE Medical Research Itd., Leeds, Velka Britanie)

&

”
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Obrazek 2: Pinch/grip analyser (MIE Medical Research Itd., Leeds, Velka Britanie)

Hrncéiarikova (2007) uvedla, ze ve skupin¢ geriatrickych pacientl jsou jiz primérné
hodnoty kozni fasy nad tricepsem i obvod paZe pod hranici normy, ale u kontrolni skupiny
jsou vSechna métfeni normalni. Pfi porovnani téchto skupin se ukdzal vyznamny pokles

svalové sily méfené dynamometrem.

Vime, Ze Unava pifi ndmaze ma pfimy a negativni vztah ke kosterni svalové hmot¢ a
svalové sile, ale nevime, zda tyto proménné jsou spojeny s unavou souvisejici s rakovinou.
Mnohorozmérna analyza ukézala, Ze Ginava souvisejici s rakovinou byla negativné spojena
se stiskem ruky a kosternim svalovym hmotnostnim indexem (SMMI — skeletal muscle
mass index). Byly nalezeny vyrazné rozdily mezi pohlavimi. Kde se sniZovala unava
souvisejici s rakovinou, tam vzrastal SMMI u muzi, ale u Zen nedoSlo k zadné zméné
SMMI. Tyto vysledky naznaCuji, Ze u pacientd s pokrocilym karcinomem je Unava
souvisejici s rakovinou spojena se svalovou hmotou a silou, a Ze mohou byt cilem budouci

intervence. (Kilgour, 2010)

Tomuto tématu se vénovala i nasledujici studie. Ve studii bylo 441 pacientd
s NSCLC. Celkova prevalence tézké svalové deplece (sarkopenie) byla u témét padesati
procent pacienti ve vSech kategoriich BMI. Sarkopenie byla zaznamendna u
dvojnasobného poétu muzi (61 %) nez zen (31 %). Vysledky naznacuji, ze ubytek
kosternich svalt je vyrazné u pacientt s rakovinou plic, a to navzdory normalni nebo tézké

télesné hmotnosti. Svalové ubytky u pacientli s normalni véhou, nadvéhou ¢i obezitou se
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daji vyuzit jako nutri¢ni rizikovy faktor, jako prognosticky faktor a jako odhad toxicity
1é¢by rakoviny. (Baracos,2010)

Snizena funkce a svalova slabost jsou vyzna¢né rysy u pacientu s rakovinou. Studie
se ucastnilo 189 osob, z nichz bylo 96 muzi. Praimérny vék vySetifovanych osob byl 60,8
let. Tato studie zkoumala determinanty svalové funkce pomoci sily stisku a PEF (Peak
Expiratory Flow), jako funkéni stav u pacientd s rakovinou. VEk, pohlavi, télesny index
hmotnosti (BMI), umisténi nadoru, pfitomnost vzdalenych metastdz, pocet komorbidit a
deprese byly koumany jako potencionalné rizikové faktory pro svalovou slabost. Ze 189
pacientd bylo 80 pacientll zafazeno do stfedné nebo silné podvyzivené skupiny a 109
pacientl do skupiny dobie Zivenych. Primérna sila stisku u vSech pacientt ¢inila 22,7 kg,
ve skupiné¢ dobfe Zivenych pacientl byla 30,4 kg a u pacientd siln¢ nebo stfedné
podvyzivenych byla 22.9. Sila stisku byla jako 1 v jinych studiich vy$s§i u muzi nez u Zen a
mirn¢ klesala s vékem. Sila stisku korelovala s maximalni rychlosti pratoku (PEF), kde p
<0,001. Primérné hodnoty maximalni rychlosti pratoku byly 80,8 % (predikované
hodnoty) u celého spektra pacientti. U dobfe Zivenych pacientii se hodnoty PEF vysplhaly
na 88,6 % a u pacienti siln€ nebo stfedné podvyzivenych klesly hodnoty k 68,5 %. Nizsi
hodnoty PEF a sily stisku, vék, pohlavi i BMI byly shledany jako rizikové faktory pro
funkéni stav. Proto je nutné vénovat se nutri¢ni terapii, ktera zlepSuje funkci svall.

(Norman, 2010)

Vietnamskéa studie se pokouSela srovnat vysledek subjektivniho globalniho
hodnoceni u piedoperacnich chirurgickych pacientii s objektivnim méfenim svalové sily.
Z 274 pacientl (151 muzt, 123 zen) bylo 61 klasifikovano do skupiny A — dobie ziveny,
97 pacientli do skupiny B — mirné podvyZiveny a 116 pacientl do skupiny C — téZce
podvyziveny. Primérny vék vysSetiovanych osob byl 52,5 let. Primérna vaha Cinila 46,7 kg
a prumérné hodnoty hmotnosti klesaly smérem od skupiny A ke skupiné C. Primérna
hodnota sily stisku dosahla hodnoty 22,3 kg. Skupina A méla primérnou hodnotu sily
stisku 24,8 kg, skupina B méla primér 23,7 kg a skupina C 19,6 kg. Skupina A mé¢la
normdlni hodnotu sily stisku, ale ve skupiné B a C byl také znacny pocet pacientl
s fyziologickymi hodnotami sily stisku, které nenasvédcovali podvyzivé. Zvlasté¢ u muza
bylo velké procento podvyZivenych s normalnimi hodnotami. Diivodem miiZze byt to, Ze
muzi jsou hubenéjs$i nez zeny a to vede k niz§im hodnotam BMI, které maji vliv na

klasifikaci do skupin. Sila stisku pozitivné korelovala se svalovou hmotou. (Nang, 2007)
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Dynamometrie byla pouzita u pacientt s chronickou bronchitidou a rozedmou plic
pti hodnoceni svalové slabosti. A ukazalo se, ze bez ohledu na obstrukci dychacich cest je
svalova slabost spojena s ubytkem FFM (Fet Free Mass — beztuka télesna hmotnost).
(Engelen, 2000)

Zjistovalo se, zdali muze byt pokles svalové sily prognostickym faktorem u
pacientll v paliativni péci, ale nebyly zaznamenany zadné vyznamné statistické odchylky.

(Colprim, 2011)

Dale se zkoumalo vyuziti dynamometrie jako prognosticky faktor u rakoviny
zazivaciho traktu. Ukézalo se, ze dokaze citlivé predpovidat umrtnost. Je presnéjsi nez
nutri¢ni index a muze s velkou ptesnosti identifikovat pooperacni morbidity a mortality u

pacientd s rakovinou. (Kalfarentzos, 1989).

Dynamometrie je rychly, levny a ptesny test pro hodnoceni podvyzivy, kterad
zvySuje nachylnost k pooperacnim morbiditam. Pinch grip se ukazal jako nejpiesnéjsi
metoda pii urceni pooperacnich komplikaci, kde mél 87% uspésnost. Obvod paze, pomér
mezi vyskou a vdhou ani koncentrace sérového albuminu nebyly tak citlivé. Dokonce ani
pokles hmotnosti o vice nezZ 10 % vyznamné nesouvisel s pooperacnimi komplikacemi.

(Klidjian, 1980)
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6 Spirometrie

Spirometrie je jednim ze zékladnich funkénich vySetfeni plic, ktery popisuje plicni
ventilaci. Spirometrie ma nezastupitelnou tlohu v diferencialni diagnostice, hlavné
plicnich onemocnéni. Pomoci spirometrie zjiStujeme, jak plni plice své zakladni funkce,
nenachazi-li se v plicich patologicky proces a pfipadné jak velké jsou funkéni rezervy.
Spirometrické vyseteni se indikuje za ucelem stanoveni diagnozy, pribéhu a prognozy
onemocnéni. Existuji 3 skupiny funkéniho vysetfeni plic. Prvni skupinou jsou zakladni
vySetfeni nebo-li vyhleddvaci, kam fadime meéfeni vrcholové vydechové rychlosti,
screeningovou spirometrii a pulzni oxymetrii. Do druhé skupiny zakladni — rozsifené
nalezi klasicka spirometrie véetné kiivky pritok-objem a bronchomotorické testy. Tieti
skupinu tvofi specializovana vysetieni, ktera se provadi v laboratotich funk¢niho vySetieni

plic.

Obrazek 3: spirometr Micro DL (Micro Medical Limited, Rochester, Velka Britanie)
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6.1 Spirometrické parametry

Spirometrické parametry rozdélujeme na statické a dynamické.

Statické parametry se oznaCuji jako objemy nebo kapacity, kde kapacity jsou

vyjadfovany souctem dvou a vice objemu. U téchto parametrd je pacient instruovan jen

ohledn¢ hloubky dychani, bez pozadavku na rychlost. Statické parametry jsou: dechovy

objem, inspiracni rezervni objem, expiracni rezervni objem, rezidudlni objem, inspiracni

kapacita, funk¢ni rezidudlni kapacita, vitalni kapacita a celkova plicni kapacita.

Dynamické ventilaéni parametry se stanovuji z usilovného vydechu vitalni

kapacity. Pacient se musi zhluboka a plné nadechnout a poté s co nejvétsim Usilim a

rychlosti vydechnout maximalni objem vzduchu. Je dilezité, aby pacient spolupracoval a

usilovny vydech pted¢asné neukoncil. Mezi dynamické parametry patii:

Usilovna vitalni kapacita (FVC — Forced Vital Capacity) je nejvétsi objem
vzduchu, ktery vysSetifovany vydechne po maximalnim nadechu, ale co

mozno nejrychleji. Hodnoty se zaznamenavaji v litrech ¢i procentech.

Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity
(FEV; — Forced Expiratory VVolume in one second) je usilovné vydechnuty
objem za prvni sekundu po maximalnim nadechu. FEV; uvadime v litrech.
Niz$i hodnoty FEV; pifi normélni hodnot¢ FVC naznacuji obstrukéni
ventilani poruchu. Tento parametr je také Casto pouzivan ke kvantifikaci
obstrukéni ventilacni poruchy. Pokud spirometr ukazuje nizs$i hodnoty jak

FEV; tak FVC jedna se o restrikéni ventilacni poruchu.

FEV1/FVC - Tiffeneatv index — je procentualni podil objemu vzduchu
vydechnutého béhem prvni sekundy usilovného vydechu k vitalni kapacité.

Jedna se o indikator obstrukéni ventilaéni poruchy.

Vrcholova vydechova rychlost (PEF — Peak Expiratory Flow) je maximalni
rychlost prutoku vzduchu docilend béhem usilovného vydechu. Velmi zalezi
na spolupréci vySetfované osoby a na vynalozeném usili. PEF se pouziva
hlavné u astmatu ke sledovani rozsahlosti obstrukce, ktera je u astmatu

velmi variabilni. Hodnoty zapisujeme v litrech za sekundu (I/s).
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e FEF 25%, FEF 50%, FEF 75% (Forced Expiratory Flow) — usilovné
expiracni pritoky pii 25 % FVC, pti 50 % FVC a pii 75 % FVC. Uvadégji se

v litrech za sekundu.

e FEF (Forced Expiratory Flow) 25-75% je to sttedni vydechova rychlost
neboli primérna rychlost proudéni exspirovaného vzduchu mezi 25% a 75%
vydechnuté usilovné vitalni kapacity. Niz§i hodnoty FEF 25-75% pii
normalnich hodnotach FEV; naznacuji obstrukci perifernich dychacich cest

malého rozsahu. Hodnoty se zaznamenavaji v litrech za sekundu.
e FET —je celkova doba vydechu v sekundéch.

e Plicni vék (Lung age) — studie Haruki ukazala, ze by plicni v€k mohl byt
uzitecnym prediktorem pooperacnich respira¢nich komplikaci u pacienti

s karcinomem plic 1é¢enych chirurgicky. (Haruki, 2010)

6.2 Klasifikace ventilacnich poruch

Ventila¢ni poruchy fadime do dvou skupin a to na obstruk¢ni a restrikéni.

6.2.1 Obstruk¢ni ventilaéni porucha

Obstrukéni ventilaéni porucha je charakterizovana zvySujicim se odporem
dychacich cest a tim dochézi ke snizeni rychlosti proudéni vzduchu. Obstrukci mizeme
nalézt v kterékoliv ¢asti dychacich cest v€etné jejich horni ¢asti, coZ je naptiklad tumor.

v

Klinicky nejvyznamnéjsi jsou dvé onemocnéni, a to bronchidlni astma a chronicka
otokem sliznice a konstrikci hladké svaloviny stény bronchd. Naproti tomu u CHOPN je
obstrukce zpisobena ztratou elasticity vldken a profidnutim plicniho parenchymu.
Obstrukeni ventilacni porucha je charakterizovan poklesem hodnoty FEV; Za lehky stupen
obstruk¢éni ventilacni poruchy se povazuje snizeni hodnoty FEV; od 60 % po dolni limit
normy, tedy 80 % referenéni hodnoty. Hodnoty FEV1 0d 45 % do 59 % referen¢ni hodnoty
se objevuji u stiedné téZkého stupné obstrukéni ventilacni poruchy. Za tézky stupen se
poklada snizeni FEV1 pod 45 %. Tato kritéria jsou validni, pokud index FEV1/VC je sniZzen

pod dolni limit normy.
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6.2.2 Restrik¢ni ventilac¢ni porucha

Restrikéni ventilacni poruchy je projevuji poklesem schopnosti plic pojmout velky
objem vzduchu. Neschopnost pojmout velky objem vzduchu kompenzuji plice zvySenim
dechové frekvence a prohloubenim vydechu. Pfic¢inou restrikéni poruchy mize byt tumor
¢1 pleurdlni vypotek, ktery zaujimé prostor v dutin€ hrudni a utlacuje plice nebo
onemocnéni postihujici skelet hrudniku (kyfoskolioza). Dalsi pfi¢inou muze byt infiltrace
intersticia pii plicnich fibrozach, coz snizuje poddajnost plicni tkané nebo piechod tekutiny
do alveoll provazejici selhani levé srdecni komory nebo pneumonii. Restrikéni ventilacni
porucha je dana poklesem celkové vitalni plicni kapacity pfi normalnich hodnotach indexu
FEV1/FVC. Dle zavaznosti poklesu hodnoty vitalni kapacity délime poruchu na lehkou,
stiedni a téZkou. Lehky stupeii restrikéni ventilaéni poruchy je od 60 % po 80 % referencni
hodnoty. Stfedné tézky stupen je ddn hodnotami od 40 % do 60 % a tézky stupen poruchy
je u hodnot pod 40 % (http://ulb.upol.cz/praktikum/spinav.pdf - 22.7.12)

6.3 Krivka prutok-objem

Kfivka pritok-objem graficky znazorfiuje okamzity prutok F vzduchu v zavislosti
na objemu V. Graf je rozdélen na inspiraéni a expiracni ¢ast. Pfi usilovném vydechu je
kfivka pritok-objem vysledkem kiivkou maximalnich vydechovych rychlosti pfi
libovolném objemu V oblasti vitalni kapacity, pak se nazyva kiivkou maximalnich pritokt
a objeml. V dané casti vitdlni kapacity zndzornéné v urCitém uUseku kiivky jsou
charakteristické maximalni vydechové pritoky. FVC je maximalni nadech, po kterém
nasleduje maximalni vydech s Gsilim o nejrychlejsi prub¢h vydechu. Bézné stanovujeme
hodnoty vydechovych prutokd pii 25 % FVC (FEF 25), 50 % FVC (FEF 50), 75 % FVC
(FEF 75) a vrcholovy vydechovy pritok (PEF). Z vydechové ¢asti kiivky vyplyva, ze
pritok dosahuje maxima (PEF) v 80 % FVC a postupné klesa aZ k nule. Prvni Gsek kiivky
(od 100 % do 75 % FVC) je odrazem rychlosti smrstovani expiraéniho svalstva a tento
usek je zavisly na Gsili vydechu. Druha ¢ast kiivky (od 75 % do 15 % FVC) informuje o
vztahu mezi plicnim objemem a maximalnim dosazenim pratoku. Tato ¢ast kiivky je
prakticky nezavisla na Usili vydechu. Maximdlni pritoky v této oblasti se stavaji
ukazatelem odporu dychacich cest a plicni elasticnosti. Posledni tfeti ¢ast je koncovy
vydech (od 15 % do 0 % FVC), ktery je opét zavisly na usili vydechu. Pro zdravého
Cloveka je typicky trojuhelnikovy tvar kiivky.

(http://www.pneumologie.cz/odborne/doc/Doporuceny%20pos.pdf — 15.9.2012)
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Obrazek 4: Kiivka priitok-objem
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(http://www.zdravkaruska.estranky.cz/fotoalbum/funkcni-testy/flowvolume.jpg.-
html) —23.7.12

Snizena funkce plic je dulezitym rizikovym faktorem pro rakovinu plic a zvysuje
chirurgické riziko u pacientli s operabilnim typem rakoviny plic. Byla provedena studie,
zda-li existuje vztah mezi nizkou hodnotou FEV1 a mortalitou u pacienti s NSCLC. Ve
studii bylo evidovano 156 pacientll o primérném véku 65 let a jejich primérma hodnota
FEV1 byla 1,91 litrti (79 % z ptedpokladaného). V multivaria¢ni analyze pomoci Coxova
regresniho modelu byly nezédvislé prognostické faktory FEV1 méné nez 50 %
predpokladaného (pomér rizik [HR] = 2,704, 95% interval spolehlivosti [CI]: 1,516 az
4,823, p = 0,001). Z toho plyne, ze snizena FEV1 je silné spojena s tmrtnosti u NSCLC.
(Lee, 2011)

Zavery studie Lee podpoftil 1 Ademuyiwa, ktery zkoumal prognostické faktory u
NSCLC pacientd ve tfetim stadiu bronchogenniho karcinomu. Deset prognostickych
faktorii bylo analyzovano u 203 pacienti s NSCLC. Vybrani pacienti méli nelécené
stadium III, FEV1 bylo vétsi nebo rovno 1 litr a ztrata hmotnosti byla mensi nez 5 % do tii

mésict pied vySetifenim. Mezi analyzované faktory, které ovliviuji pieziti, byly zahrnuty:
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vek, pohlavi, etnicka pfislusnost, Body Mass Index, FEV1 (hodnoty vyssi nez 2 litry vs
hodnoty v rozmezi 1 az 2 litr1), koufeni, hemoglobin v krvi, pouziti pozitronové emisni
tomografie a stddium IIIA vs IIIB. Medidn sledovani byl 25,6 mésice a median preziti byl
21,2 mésice. Ukazalo se, ze FEV1 vétsi nez 2 litry a vyssi predcisténi hodnoty Hb jsou
spojeny s lepsim celkovym prezivanim u pacientti ve stadiu III NSCLC. (Ademuyiwa,
2007)

Jina studie zase naznacila spojitost FEV1 a FVC se specifickymi a nespecifickymi
symptomy. Byla hodnocena kvalita Zivota 5 let po operaci u 67 pacienti s karcinomem
plic. U muzd byli Castéji hlaSeny priznaky jako je tinava, ztrata chuti k jidlu, kaSel a
hemoptyza nez u zen. Pfiznaky se zdali horsi pro mladsi pacienty a pacienti, ktefi uzivali
né&jaka doplikova 1éCiva, ti Castéji trpéli inavou a nespavosti. Vyssi hodnoty FEV1 a FVC
byly signifikantné spojeny s nizs§i frekvenci nevolnosti, zvraceni a ztraty chuti k jidlu,
zatimco niz$i hodnoty FEV1 a FVC byly spojeny s celkovym poklesem funkénosti a vEtsi
zavaznosti specifickych a nespecifickych priznakli. Predoperacni vysSetfeni odrazejici
plicni funkce jsou spojeny s kvalitou Zivota u dlouhodobé piezivajicich pacienti a mohou
byt uzitecné pro feSeni 1é¢ebné strategie u pacient s karcinomem plic po operaci. (Sterzi,
2012)

Velmi dilezity je i efekt 1é€by pomoci chemoterapie na zménu symptomd, nutri¢ni
profil a kvalitu Zivota u pacientli s pokro€ilym NSCLC. Kvalita Zivota, plicni a nutri¢ni
parametry jsou vyznamné faktory, které je nutné b&hem lécby rakoviny plic sledovat.
Nutriéni stav byl hodnocen pomoci antropometrie, plicni funkce pomoci spirometrie a
kvalita zivota pomoci dotazniku WHO-QOL Bref 26 pted a po chemoterapii. Ve studii
bylo 44 pacientd a vétSina (98%) méla III nebo IV stadium nemoci. Mezi nejb&Znéjsi
symptomy patfili kaSel, dyspnoe, bolest na hrudi, anorexie a horecka. Priimérné hodnoty +
SD vitéalni kapacity (FVC%) byly 64,7 + 18,8 a usilovné¢ vydechnutého objemu vzduchu za
jednu sekundu (FEV1%) byly 57,5 + 19.4. Pacienti, ktefi Spatné reagovali na chemoterapii
méli signifikantné vyS$i vyskyt vychozi horecky, nechutenstvi, vysSi ztraty vahy a
vykoutili vice cigaret ve srovnani s pacienty, ktefi dobfe odpovidali na chemoterapii.
Celkové lze fici, Ze chemoterapie zpusobila vyrazny pokles ve frekvenci kasle, duSnosti,
bolesti na hrudi, hore¢ce a ztrat¢ hmotnosti. Nedoslo k Zddnému vyznamnému zlepSeni

plicnich funkci a stavu vyzivy. (Mohan, 2008)
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Experimentalni ¢ast

7  Specifikace studie

V této studii bylo posuzovano 19 pacientl s diagnostikovanym nemalobunécnym
bronchogennim karcinomem ve tfetim a ctvrtém stadiu. Bylo hodnoceno 5 Zen a 14 muzt

o pramérném veéku 64 let. Ke dni 2. 11. 2011 zemielo 9 muzt a 1 zena.

Vysetteni se konala ve Fakultni nemocnici v Hradci Kralové na odd€leni Centrum
pro vyzkum a vyvoj v Casovém rozmezi prosinec 2009 az zafi 2011 pod vedenim
PharmDr. Miloslava Hronka, Ph.D. Kazdy pacient absolvoval tfi vySetfeni: V1 bylo
vySetfeni provedené pred 1. cyklem chemoterapie (0. dne) V2 vysetieni bylo méfeno pred
3. cyklem chemoterapie (po 6 tydnech) a V3 bylo zavére¢né méteni ziskané 3-4 tydny po

poslednim cyklu chemoterapie (za 12 tydnt).

K vySetfeni se pacienti dostavili po dvanactihodinovém lacnéni. M¢feni se
provadéla vzdy v dopolednich hodinach v ¢asovém intervalu od 7 do 10 hodin. VSechna
vySetfeni probihala v nasledujicim potadi: indirektni kalorimetrie, méfeni krevniho tlaku,
antropometrie, bioimpedance, dynamometrie a spirometrie, a trvala zhruba jednu hodinu.

V této rigordzni praci je hodnocena dynamometrie a spirometrie.
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8 Metodika

8.1 Dynamometrie

Pomoci dynamometrie jsme schopni méfit silu, kterou ¢lovék pisobi na urcité
téleso po urcitou dobu. Méfeni je zaloZzeno na izometrické svalové kontrakci, pifi které

roste svalové napéti, sval nemeéni svou délku a externi mechanické prace je nulova.
Prométovali jsme nasledujici parametry:

Maximalni hodnota: tedy hodnota pfi maximalnim stisku ruky.

Cilova hodnota: se stanovi jako 50 % maximalni hodnoty.

Uplynuly ¢as: celkovy cas testu.

Vysledny cas: doba stisku, kterou vySetiovany vydrzel ve stanoveném rozmezi, které je

V 50% maximalni hodnot¢ stisku.
Cilovy cas: procentualni hodnota vypocitana délenim vysledného ¢asu uplynulym casem.

Celkova plocha: plocha vyjadiujici zavislost sily stisku na Case neboli ¢iselné vyjadieni

vytrvalosti.

Ziskané hodnoty sily stisku se prepocetly na kg hmotnosti, na kg netu¢né hmoty a
vysku.

K meéfeni jsme pouZili pfistroj Pinch/grip analyser od MIE Medical Research Itd.,
Leeds z Velké Britanie. Pfistroj zapojime do zasuvky s elektrickym proudem a pocitace,
spustime CAS software. ZaloZime pacientovi kartu, kde vyplnime udaje: datum narozent,
jméno, pohlavi, vaha, vySka a dominantni koncetina. Ikonou New test a zvolenim
Endurance test zahdjime meéfeni. Pred kazdym meéfenim jeSt€é nesmime zapomenout
vynulovat analyzator pomoci tlacitka Zero. VySetiovany je proméfovan ve stoje. Do
dominantni horni koncetiny mu vlozime analyzator a zméfime maximalni silu stisku. Déle
stanovime vytrvalostni stisk pacienta. Na monitoru se zobrazi zelené pole, vymezujici
zhruba polovinu maximalniho stisku, ve kterém by mé¢l pacient vydrzet co mozné nejdéle.
Mg¢fit se zacne automaticky, jakmile pacient vyvine takovou silu, kterd je v rozmezi
zeleného pole. Kdykoliv se pacient dostane mimo stanovené pole, piestane se pocitat

vysledny Cas a zaznamenava se jen Cas uplynuly. Je potieba pacienta upozornit aby vydrzel
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az do Uplné tnavy ruky, aby byl test co mozna nejptesnéjsi. Po dokonceni testu software

vyhodnoti vysledky, které vlozime do pfedem piipravené tabulky.

8.2 Spirometrie

Spirometrie slouzi k funkénimu vySetieni plic, které je indikovano za ucelem
stanoveni diagnézy, ke stanoveni prubéhu a prognoézy onemocnéni, jako soucast
predoperacni prohlidky nebo v naSem piipadé slouzi, jako indikator zmény stavu béhem
1é¢by. Vysetteni musi probihat podle pfesné definovanych postupt a fadné zaskolenym
personalem. Velmi dilezita je také spoluprace pacienta. Vysledky by mohli byt zkresleny,

pokud by pacient pln€ nespolupracoval a nebral v potaz doporuceni vySettujiciho.

K méfeni jsme pouzili Spirometr Micro DL (Micro Medical Limited, Rochester,
Velka Britanie). Ziskané parametry jsou zaznamenavany do tzv. spirometrické kiivky tedy
spirogramu, ktery v soufadnicové soustavé zndzoriiuje vztah mezi priutokem vzduchu
dychacimi cestami a objemem usilovné vydechnutého a nadechnutého vzduchu. Urcujeme
zakladni dynamické ventilacni parametry mezi, které patii FEV1, FVC, PEF, FEV 1%,
FEF a FET. Vysledky jsou uvedeny v absolutnich hodnotach a v procentech predikované
hodnoty. Tim tento program usnadiiuje vyhodnoceni ziskanych vysledki a poskytuje jejich

pifesnost.

VySetfeni probihalo nasledujicim zplisobem. Nejdiive pfipojime spirometr
k pocitac¢i a spustime software Spida 5. V menu data se vybere ikona ,,Add new patient®,
coz znamena piidani nového pacienta a vyplnime potfebné udaje o vySetfované osobé:
jméno, pohlavi, datum narozeni, vyska a vdha). Pokud jsme danou osobu jiz vysetfovali,
najdeme dfive zavedenou kartu. Spirometricky test spustime kliknutim na poli¢ko ,,New
examination®. Zda-li je spirometr zapnut a pfipraven k méfeni se ukaze pohybem ust
postavicky chlapce na monitoru pocitace. Méfeni se provadi vestoje pacienta. Pfed kazdym
méfenim se vlozi vzdy novy naustek, ktery se pak vklada mezi zuby a je drzen rty. Nikdy
nesmime zapomenout na nosni klip, bez kterého by mohlo dojit ke zkresleni vysledkii.
Vysetitovany se zhluboka a maximalné nadechne a poté provede co nejintenzivnéjsi rychly
vydech do spirometru. Je tfeba upozornit pacienta, aby se jednalo opravdu o jeho
maximalni nadech a nejrychlejsi vydech. Bez absolutni spoluprdce pacienta nejsou
vysledky dostatecné validni. Uskute¢ni se dvé meéfeni v rychlém sledu za sebou. Po
vyhodnoceni programem se vysledky méfeni pienesou do piedem piipraveného

dokumentu k naslednému zpracovani.
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8.3 Statistické vyhodnoceni

Pro posouzeni vysledkli jsme pouzili program GraphPadPrism verze 5.02, a to
konkrétni deskriptivni statistiku zahrnujici tyto proménné: Min — Minimum, Max —
Maximum, Med — Median, 25% P — 25% Percentil, 75% P — 75% Percentil, Maen —
Pramér, SD — smérodatna odchylka, SE — vybérova smérodatna odchylka, HL — horni limit
95% intervalu spolehlivosti aritmetického priméru, DL — dolni limit 95% intervalu

spolehlivosti aritmetického primeéru.

Zpracované vysledky jsme predlozili, jako aritmeticky pramér (Mean) +

smérodatnd odchylka (SD).

Pro vyhodnoceni statisticky vyznamné rozdilnosti mezi tfemi sledovanymi
obdobimi, jsme pouzili One-way ANOVA test. Kuréeni hodnot S nenormalnim
rozdélenim jsme aplikovali Kruskal-Wallis test. Statisticky vyznamnou rozdilnost se
podafilo prokazat, jestlize P-values (P) bylo mensi nez 0.05. Pfi hodnoceni dat jsme
provadéli jesté Dunnettitv test, ktery srovnava prvni méfené obdobi s druhym méfenym
obdobim a prvni méfené obdobi s tfetim méfenym obdobim. Pomoci tohoto testu zjistime,

zda-li doslo k n&jakym signifikantnim proménam mezi obdobimi.

K hodnoceni vzdjemnych vztahli mezi méfenymi parametry jsme pouZili korela¢ni

test.
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9 Vysledky

9.1 Zakladni udaje

Do studie bylo zahrnuto 19 pacientti, z nichz bylo 5 Zen a 14 muzu.

Primérny veék pacientli béhem prvniho vySetfeni byl 63,53 + 8,065. Tento primeér se

béhem nasledujicich vysetfeni zménil kvili amrti pacienti.
Pacienti méli primérnou vysku béhem prvniho vysetieni 170,4 + 10,67.

Primérnd hmotnost se v priibéhu tii vySetfeni zménila jen nepatrné. Od prvniho
vySetfeni k druhému doslo k poklesu hmotnosti o 2kg (V1 = 74,19 = 13,12, V2 = 72,11 +
12,76), ale mezi druhym a tfetim méfenim jsme zaznamenali ndrast hmotnosti na hodnotu
z prvniho méfeni (V3 = 74,17 + 14,54). Nepozorovali jsme zadnou statisticky vyznamnou

odli$nost mezi sledovanymi obdobimi.

FFM (fat free mass) hodnoty byly pii prvnim méfeni 50,87 + 8,316. Pti druhém
vySetfeni jsme zjistili mirny pokles FFM, a to 48,67 + 8,3, ale pfi tietim méfeni byly
hodnoty srovnatelné s prvnim vySetfenim (V3 = 50,35 + 10,94). Béhem vSech tii vySetteni
byly hodnoty FFM ve fyziologickém rozmezi. Ani ANOVA ani Dunnettiv test neukazali

statisticky vyznamnou rozdilnost mezi sledovanymi obdobimi.

9.2 Vyhodnoceni dynamometrie

Primérné hodnoty maximalniho stisku ruky byly V1: 335,16 = 101,97, béhem
chemoterapie klesla maximalni hodnota stisku na V2: 295, 91 + 79,00, ale po ukonceni
chemoterapie opé€t priimérné hodnoty stouply V3: 310,23 + 76,85. VSechna tii méteni byla
Vv intervalu fyziologickych hodnot. JelikoZ je cilova hodnota polovina maximalni hodnoty,
meély tyto hodnoty stejny pribéh, tedy nejdiive pokles sily stisku béhem chemoterapie a
poté vzestup hodnot po ukonceni chemoterapie (V1: 167,58 = 50,98, V2: 147,96 + 39,5,
V3: 155,11 £+ 38,43). Uplynuly ¢as m¢l v pribéhu sledovanych obdobi stoupajici tendenci
(V1: 96,08 + 31,09, V2: 99,65 + 29,88, V3: 101,97 £ 44,67) stejné tak, jako vysledny cas,
ktery udavé dobu stisku pti 50 % maximalni hodnoty. Vysledny ¢as vzrostl béhem 1écby
chemoterapii od prvniho vysSetfeni k druhému o 3,38 vtefiny a od druhého k tietimu
vysetieni 0 9,2 vtefiny, tedy od prvniho do tietiho vySetieni se zlepSila vydrz pacientii ve

stanoveném rozmezi o 12,58 vtetiny (V1: 81,31 + 33,3, V2: 84,69 + 36,97, V3: 93,89 +
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49,88). Jelikoz mé&l uplynuly i vysledny ¢as béhem vSech tii obdobi stoupajici hodnoty, pak
i cilovy ¢as mél tento prabéh (V1: 0,83 + 0,17, V2: 0,84 + 0,24, V3: 0,89 + 0,18). Celkova
plocha na zac¢atku chemoterapie byla V1: 14968,03 + 5788,35, poté klesla na V2: 13956,02
+ 5181,96, ale po chemoterapii opét stoupla, kdyZ ne na ptivodni hodnotu V3: 14462,02 +
7859,28. Stisk ruky vztazeny na hmotnost t€la mél primérné hodnoty pied chemoterapii
V1: 4,5 £ 1,08, pti druhém méteni byla hodnota V2: 4,14 = 1,09 a po chemoterapii se
hodnoty opét priblizily k vysledkim z prvniho méteni V3: 4,45 £+ 0,99. Stisk ruky
vyjadieny na kilogram tukuprosté hmoty mél priimérnou hodnotu pii prvnim vySetieni V1:
6,14 £+ 1,35, pti druhém vySeteni V2: 5,73 + 1,28 a po chemoterapii byla hodnota V3: 5,77
+ 0,81. Stisk ruky v poméru s vyskou vykazoval hodnoty V1: 1,94 £ 0,48, V2: 1,74 £ 0,4,
V3: 1,86 £ 0,3. ANOVA test neprokdzal u zddného z parametrd statisticky vyznamnou
rozdilnost mezi tfemi sledovanymi obdobimi. Signifikantni nebyl ani Dunnettiiv test, ktery
porovnaval vysledky z prvniho vySetfeni s vysledky z druhého vySetfeni a vysledky

prvniho vysetieni s vysledky z tietiho vySetieni.

Graf 1: Zména maximalni hodnoty stisku béhem jednotlivych méfeni
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9.3 Vyhodnoceni spirometrie

Primérné hodnoty FEV1 byly pfed chemoterapii V1: 1,89 + 0,73. UZ béhem
chemoterapie se zvétSoval objem vydechnuty za jednu vtetinu V2: 2,13 + 0,69 a po

skonceni 1écby byl objem jeste vétsi V3: 2,40 £+ 1,10.

Graf 2: Zména FEV1 béhem jednotlivych méieni
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Podobny pribéh vysledkli mélo i FVC, kde se postupné zvétSoval vydechnuty
objem V1:2,97 + 1,25, V2: 3,21 £ 1,19, V3: 3,43 £+ 1,26.

Graf 3: Zména FVC béhem jednotlivych méreni
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PEF hodnoty mély zajimavy prubéh, béhem chemoterapie stouply o 15,32 I/s, ale
po ukonceni chemoterapie opét klesly a dokonce pod hodnotu z prvniho méfeni, kde byl
rozdil 27,69 I/s, V1: 283,87 £ 179,52, V2: 299,19 + 112,82, V3: 271,50 + 85,16. Primérné
hodnoty poméru FEV1/FVC byly V1: 66,33 + 14,18, V2: 68,31 + 10,69, V3: 70,00 +
13,96, doslo tedy ke vzestupu poméru o 3, 67 od prvniho k tfetimu méteni. Hodnoty FEF
25 stoupaly pti kazdém méfeni V1: 3,36 = 2,29, V2: 3,49 + 1,56, V3: 3,76 = 1,53. Objem
vzrostl od prvniho vySetfeni k druhému o 0,13 1/s a od druhého k tfetimu o 0,27 1/s.
Vysledky FEF50 byly ponékud odlis$né, od prvniho méfeni k druhému doSlo k vzestupu o
0,23l/s, ale pti tretim méteni nebyl pozorovan zadny rozdil od druhého méfeni V1: 1,59 +
0,71, V2: 1,82 £ 0,74, V3: 1,82 + 0,74. Stejné to probihalo i u FEF75, kde doslo od
prvniho obdobi k druhému zvySeni o 0,11 I/s, ale k Zddné zmén€ mezi druhym a tietim
obdobim V1: 0,54 + 0,20, V2: 0,65 + 0,24, V3: 0,66 + 0,20. FEF25-75 vykézalo hodnoty
V1:1,24 + 0,58, V2: 1,51 £ 0,55, V3: 1,53 + 0,54. Pfed chemoterapii byly hodnoty FET o
2,25 s rychlejsi nez pfi 1écbé chemoterapii a po 1é€be¢ Cas jesté klesl o 0,56 s V1: 8,95 +
4,17, V2: 6,70 + 2,44, V3: 6,14 = 2,51. Plicni vék byl pted 1écbou a béhem 1écby témér
shodny, ale k velkému poklesu o 6,4 let doslo po ukonceni 1écby V1: 71,44 + 26,10, V2:
71,50 + 24,73, V3: 65,10 + 28,78. FEV1 bylo pfi prvnim vysetieni V1: 69,13 + 24,75 %
fyziologické hodnoty, béhem chemoterapie stoupnuly hodnoty na 73,81 + 17,92 % a po
1é¢bé byly vysledky dokonce o 8,17 % oproti prvnimu vySetfeni V3: 77,30 + 18,39.

Graf 4: Zména FEV1(%) béhem jednotlivych méreni
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FVC vykazalo v prvnim obdobi 85,13 £+ 26,54 % referen¢ni hodnoty, béhem
chemoterapie stouply hodnoty na 86,81 £ 19,32 % referenéni hodnoty a po skonéeni

chemoterapie hodnoty nadale stoupaly az na 90,10 + 20,29 % referencni hodnoty.

Graf 5: Zména FVC(%) béhem jednotlivych méreni
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PEF hodnoty nejprve stoupnuly, ale po skonfeni chemoterapie klesly o 7,05 %,
V1: 64,87 + 38,27 % , V2: 65,25 = 18,29 %, V3: 58,2 + 12,9 %. Vysledky FEF25 se
béhem prvniho a druhého méfeni liSily pouze o pll procenta, ale po 1é€bé stouply o 2,7 %,
V1: 52,00 + 33,23 %, V2: 52,50 + 19,18 %, V3: 55,20 +15,75 %. FEF50 mélo opacny
prabéh béhem sledovanych obdobi, nejprve hodnoty stouply a po skonceni terapie zase
klesly V1: 39,87 £ 17,38 %, V2: 44,69 + 17,96 %, V3: 42,20 + 15,02 %. FEF75 stouplo od
prvniho k druhému vySetieni o 7,32% a od druhého k tfetimu méteni zase pokleslo o 3,93
%, V1: 37,31 + 18,13 %, V2: 44,63 + 17,81 %, V3: 40,70 + 16,44 %. FEF25-75 mél
podobny pribeh jako FEF75, tedy nejdiive vzestup hodnot a po ukonceni 1€cby pokles, ale
ne pod hodnotu z prvniho méfeni, V1: 39,94 + 19,78, V2: 47,00 + 16,86, V3: 44,80 +
13,69. Ani u jednoho z téchto parametri nebyla prokazana statisticky vyznamna rozdilnost
mezi prvnim a druhym obdobim, a mezi prvnim a tfetim obdobim, které jsme zjist'ovali
pomoci Dunnettova test. Signifikantni zmény mezi tfemi sledovanymi obdobimi nebyly

pozorovany ani u ANOVA testu.
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9.4 Korelace

Pomoci korelaci jsme hodnotili, zda-li existuje néjaka vzajemna souvislost mezi
sledovanymi spirometrickymi a dynamometrickymi parametry, dale mezi délkou pfeziti a
spirometrickymi parametry a mezi délkou pfeziti a dynamometrickymi parametry. Ve
vSech tfech sledovanych obdobich byla prokdzana korelace mezi FVC a maximalni
hodnotou a mezi FVC a cilovou hodnotou. Pii prvnim a druhém méieni byla signifikantné
prokazana korelace mezi FVC a stiskem ruky vztazenému na hmotnost téla, mezi FVC a
stiskem ruky vztazenému na vysku téla a mezi PEF a celkovou plochou. Ve druhém a
tietim obdobi existovala vzajemna souvislost mezi FEV1 a maximalni hodnotou stisku,
mezi FEV1 a cilovou hodnotou stisku, mezi PEF a maximalni hodnotou stisku, mezi PEF a
cilovou hodnotou stisku, mezi FEF25 a maximalni hodnotou stisku, mezi FEF25 a cilovou

hodnotou stisku a mezi PEF(%) a stiskem ruky vztazenému na vysku.

Vsechny ostatni korelace nebyly dostatecné signifikantni, tedy hladina vyznamnosti

nebyla niz$i nez P = 0,05.

9.4.1 Korelace FVC a maximalni hodnoty stisku, resp. cilové hodnoty

stisku

Tabulka 3: Korelace FVC a maximalni hodnoty stisku

Maximalni hodnota stisku

r P
FVC-1 0,5778 0,0006
FVC -2 0,5316 0,0014
FVC-3 0,5576 0,0131

Vysvétlivky: FVC — 1 = usilovna vitalni kapacita pfi prvnim vySetifeni, FVC — 2 = usilovna vitalni
kapacita pfi druhém vysetfeni, FVC — 3 = usilovna vitalni kapacita pfi tfetim vySetfeni, r = Pearsontiv

koeficient, P = hladina vyznamnosti.
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Tabulka 4: Korelace FVC a cilové hodnoty stisku

Cilova hodnota stisku
r P
FVC-1 0,5778 0,0006
FVC-2 0,5316 0,0014
FVC-3 0,5576 0,0131

Vysvétlivky: FVC — 1 = usilovna vitalni kapacita pfi prvnim vySetieni, FVC — 2 = usilovna vitalni

kapacita pfi druhém vySetteni, FVC — 3 = usilovna vitdlni kapacita pfi tfetim vySeteni, r = Pearsontiv

koeficient, P = hladina vyznamnosti.

9.4.2 Korelace FEV1 a maximalni hodnoty stisku, resp. cilové hodnoty

stisku

Tabulka 5: Korelace FEV1 a maximalni hodnoty stisku

Maximalni hodnota stisku

r P
FEV1 -1 0,1291 0,1717
FEV1 -2 0,5301 0,0014
FEV1 -3 0,6186 0,007

Vysvétlivky: FEV1 — 1 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity
pii prvnim vySetfeni, FEV1 — 2 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity

pfi druhém vysetieni, FEV1 — 3 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity

pti tietim vysetfeni, r = Pearsondv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

Tabulka 6: Korelace FEV1 a cilové hodnoty stisku

Cilova hodnota stisku
r P
FEV1 -1 0,1291 0,1717
FEV1 -2 0,5301 0,0014
FEV1 -3 0,6186 0,007

Vysvétlivky: FEV1 — 1 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity
pfi prvnim vySetteni, FEV1 — 2 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity

pii druhém vysetfeni, FEV1 — 3 = Objem vydechnuty za prvni sekundu usilovného vydechu vitalni kapacity

pfi tfetim vySetieni, r = Pearsoniv koeficient, P = hladina vyznamnosti.
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9.4.3 Korelace FVC a sily stisku vztaZzenou na hmotnost

Tabulka 7: Korelace FVC a sila stisku/hmotnost

Sila stisku/ hmotnost

r P
FVC-1 0,3826 0,0106
FVC-2 0,3558 0,0147
FVC-3 0,1512 0,3411

Vysvétlivky: FVC — 1 = usilovna vitalni kapacita pii prvnim vySetfeni, FVC — 2 = usilovna vitalni

kapacita pti druhém vyseteni, FVC — 3 = usilovna vitalni kapacita pfi tfetim vySetieni, sila stisku/hmotnost =

sila stisku vydélena hmotnosti, r = Pearsontiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

9.4.4 Korelace FVC a sily stisku vztaZzenou na vySku

Tabulka 8: Korelace FVC a sila stisku/vySka

Sila stisku/ vyska

r P
FVC-1 0,5162 0,0017
FVC-2 0,3852 0,0103
FVC-3 0,2505 0,2065

Vysvétlivky: FVC — 1 = usilovna vitalni kapacita pii prvnim vysetfeni, FVC — 2 = usilovna vitalni

kapacita pfi druhém vySetfeni, FVC — 3 = usilovna vitalni kapacita pfi tfetim vysetieni, sila stisku/vyska =

sila stisku vydélena vyskou, r = Pearsontiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.
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9.45 Korelace PEF a maximalni hodnoty stisku resp. cilové hodnoty

stisku

Tabulka 9: Korelace PEF a maximalni hodnoty stisku

Maximalni hodnota stisku

r P
PEF -1 0,1278 0,174
PEF -2 0,5024 0,0021
PEF -3 0,5558 0,0133

Vysvétlivky: PEF — 1 = maximalni vydechova rychlost pfi prvnim vysetfeni, PEF — 2 = maximalni
vydechova rychlost pfi druhém vysetfeni, PEF — 3 = maximalni vydechova rychlost pfi tfetim vySetfeni, r =

Pearsontiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

Tabulka 10: Korelace PEF a cilové hodnoty stisku

Cilova hodnota stisku
r P
PEF -1 0,1278 0,174
PEF -2 0,5024 0,0021
PEF -3 0,5558 0,0133

Vysvétlivky: PEF — 1 = maximalni vydechova rychlost pfi prvnim vysetfeni, PEF — 2 = maximalni
vydechova rychlost pii druhém vySetieni, PEF — 3 = maximalni vydechova rychlost pfi tietim vysetieni, r =

Pearsontv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

9.4.6 Korelace PEF a plocha pod kiivkou

Tabulka 11: Korelace PEF a Celkova plocha pod kiivkou sila/¢as

Celkova plocha pod kfivkou sila/éas
r P
PEF -1 0,349 0,016
PEF -2 0,3453 0,0167
PEF -3 0,1165 0,3345

Vysvétlivky: PEF — 1 = maximalni vydechova rychlost pfi prvnim vysetfeni, PEF — 2 = maximalni
vydechova rychlost pii druhém vySetieni, PEF — 3 = maximalni vydechova rychlost pfi tietim vySetieni, r =

Pearsontv koeficient, P = hladina vyznamnosti.
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9.4.7 Korelace PEF a sily stisku vztaZzenou na vysku

Tabulka 12: Korelace PEF a sila stisku/vy$ka

Sila stisku/ vyska
r P
PEF -1 0,1598 0,125
PEF -2 0,4044 0,0081
PEF -3 0,6628 0,0139

Vysvétlivky: PEF — 1 = maximalni vydechova rychlost pii prvnim vysetfeni, PEF — 2 = maximalni
vydechova rychlost pfi druhém vySetieni, PEF — 3 = maximalni vydechova rychlost pfi tfetim vysetfeni, sila

stisku/vyska = sila stisku vydélana vyskou, r = Pearsoniiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

9.4.8 Korelace FEF25 a maximalni hodnoty stisku resp. cilové hodnoty

stisku

Tabulka 13: Korelace FEF25 a maximalni hodnota stisku

Maximalni hodnota stisku

r P
FEF25 -1 0,04352 0,4381
FEF25 -2 0,312 0,0245
FEF25 -3 0,5789 0,0106

Vysvétlivky: FEF25 — 1 = usilovné expiracni pratoky pii 25 % FVC pfi prvnim vysetfeni, FEF25 —
2 = usilovné expiracni prutoky pfi 25 % FVC pfi druhém vysetieni, FEF25 — 3 = usilovné expiracni prutoky

pti 25 % FVC pii tfetim vySetfeni, r = Pearsontv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

Tabulka 14: Korelace FEF25 a cilova hodnota stisku

Cilova hodnota stisku
r P
FEF25 -1 0,04353 0,4381
FEF25 -2 0,312 0,0245
FEF25 -3 0,5789 0,0106




Vysvétlivky: FEF25 — 1 = usilovné expiracni pratoky pfi 25 % FVC pfi prvnim vysetfeni, FEF25 —
2 = usilovné expiracni prutoky pii 25 % FVC pfi druhém vysetfeni, FEF25 — 3 = usilovné expiracni prutoky

pti 25 % FVC pii tfetim vySetfeni, r = Pearsontiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

9.49 Korelace PEF(%) a sily stisku vztaZzenou na vySku

Tabulka 15: Korelace PEF(%) a sila stisku/vySka

Sila stisku/ vy$ka
r P
PEF(%) -1 0,0393 0,4617
PEF(%) -2 0,296 0,0294
PEF(%) -3 0,5913 0,0257

Vysvétlivky: PEF(%) — 1 = maximalni vydechova rychlost pfi prvnim vysetfeni, PEF(%) — 2 =
maximalni vydechova rychlost pii druhém vysetfeni, PEF(%) — 3 = maximalni vydechova rychlost pfi tietim

vySetieni, sila stisku/vyska = sila stisku vydélena vyskou, r = Pearsontiv koeficient, P = hladina vyznamnosti.

44



9.5 Tabulky

Tabulka 16: Dynamometrické parametry ze vSech tfi vySetieni + ANOVA a Dunnettiiv test — prvni ¢ast

Maximalni hodnota Cilova hodnota Uplynuly ¢as
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 186,60 177,66| 183,76 93,30 88,83 91,88 34,65 54,86 44,82
25% P 257,34 231,22| 258,77| 128,67| 115,61| 129,39 79,74 80,51 79,97
Median 305,31| 301,86| 334,59| 152,66| 150,93| 167,29 84,69 91,57 89,30
75% P 412,85 343,94 361,62 206,42 171,97 180,81 121,99 126,60 114,24
Max 558,18| 426,46| 432,56| 279,09| 213,23| 216,28| 151,05 152,51| 200,29
Primér 335,16 295,91| 310,23| 167,58| 147,96| 155,11 96,08 99,65| 101,97
SD 101,97 79,00 76,85 50,98 39,50 38,43 31,09 29,88 44,67
SE 23,39 19,75 23,17 11,70 9,88 11,59 7,13 7,47 13,47
DL 286,00 253,80 258,60 143,00 126,90 129,30 81,09 83,73 71,97
HL 384,30| 338,00| 361,90| 192,20| 169,00| 180,90 111,10| 11560| 132,00
One-way ANOVA test 0,4252 0,4252 0,8946
Mean Diff 1- 2 39,25 19,62 -3,579
Mean Diff 1- 3 24,93 12,47 -5,902

Vysvétlivky:
Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického priméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického praméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 17: Dynamometrické parametry ze vSech ti'i vySetieni + ANOVA a Dunnettiiv test — druha ¢ast

Vysledny ¢as Cilovy cas Celkova plocha
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 25,51 19,62 23,62 0,45 0,28 0,53 | 5049,96| 5554,02| 4575,84
25% P 64,82 67,22 63,45 0,72 0,86 0,88|11167,17|10657,25| 9743,34
Median 75,99 83,66 81,76 0,90 0,93 0,97|14389,32|13233,67 | 15742,22
75% P 96,31| 100,19| 112,14 0,94 0,99 0,99|18863,52 | 16819,00 | 19900,65
Max 146,83 | 149,00| 198,05 0,99 0,99 0,99|26234,42|23163,06 | 28931,42
Pramér 81,31 84,69 93,89 0,83 0,84 0,89 | 14968,03 | 13956,02 | 14462,02
SD 33,30 36,97 49,88 0,17 0,24 0,18| 5788,35| 5181,96| 7859,28
SE 7,64 9,24 15,04 0,04 0,06 0,05| 1328,00| 1295,00| 2370,00
DL 65,26 64,99 60,38 0,75 0,71 0,77]12178,00|11195,00 | 10397,00
HL 97,36 104,40 127,40 0,91 0,96 1,00|17758,00|16717,00 | 20957,00
One-way ANOVA test 0,6941 0,7475 0,7647
Mean Diff 1- 2 -3,388 -0,0029 1012
Mean Diff 1- 3 -12,58 -0,0532 -708,8

Vysvétlivky:
Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 18: Dynamometrické parametry ze vSech tfi vySetieni + ANOVA a Dunnettiv test — tieti ¢ast

stisk/kg hmotnosti stisk/kg FFM stisk/ vyska
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3

Min 2,92 2,66 3,48 3,19 3,63 4,38 1,11 1,05 1,37

25% P 3,81 3,43 3,65 5,44 5,07 5,24 1,64 1,39 1,72

Median 4,24 4,04 4,41 6,16 5,97 5,63 1,84 1,82 1,89

75% P 5,27 4,62 5,05 7,08 6,37 6,38 2,3 2,04 2,05

Max 6,66 6,49 6,2 8,37 8,08 7,14 2,92 2,32 2,3

Prlimér 4,5 4,14 4,45 6,14 5,73 5,77 1,94 1,74 1,86

SD 1,08 1,09 0,99 1,35 1,28 0,81 0,48 0,4 0,3

SE 0,25 0,27 0,33 0,31 0,32 0,24 0,11 0,1 0,1

DL 3,98 3,56 3,69 5,49 5,05 5,22 1,71 1,53 1,63

HL 5,02 4,73 5,21 6,79 6,42 6,31 2,18 1,95 2,1
One-way ANOVA test 0,5971 0,5572 0,3761
Mean Diff 1- 2 0,3564 0,4091 0,2038
Mean Diff 1- 3 0,0505 0,3777 0,0771

Vysvétlivky:

Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického priméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 19: Spirometrické parametry ze vSech ti'i vySetieni + ANOVA a Dunnettiv test — prvni ¢ast

FEV 1 (l) FVC (I) PEF (I/s)
méreni 1,00 2,00 3,00 1,00 2,00 3,00 1,00 2,00 3,00
Min 0,92 1,00 1,00 1,29 1,39 1,26 94,00 133,00 127,00
25% P 1,34 1,62 1,55 2,02 2,37 2,63| 172,00| 212,75| 211,25
Median 1,66 2,17 2,49 2,64 3,18 3,57| 237,00 294,50 266,50
75% P 2,17 2,65 2,78 3,61 3,77 4,57| 303,00 363,00 336,50
Max 3,37 3,37 4,89 5,30 5,33 4,89| 726,00 512,00| 385,00
Pramér 1,89 2,13 2,40 2,97 3,21 3,43| 283,87| 299,19| 271,50
SD 0,73 0,69 1,10 1,25 1,19 1,26| 179,52| 112,82 85,16
SE 0,18 0,17 0,35 0,40 0,30 0,40 44,07 28,20 26,93
DL 1,44 1,77 1,61 2,38 2,58 2,53 182,10 239,10| 210,60
HL 2,23 2,50 3,19 4,08 3,84 4,34| 369,90 359,30 332,40
One-way ANOVA test 0,2318 0,9127 0,8448
Mean Diff 1- 2 -0,2981 0,0206 -23,19
Mean Diff 1- 3 -0,5673 -0,2018 4,5

Vysvétlivky:
Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického priméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 20: Spirometrické parametry ze vSech t¥i vySetieni + ANOVA a Dunnettiv test — druha ¢ast

FEV1/FVC FEF25 (I/s) FEF50 (I/s)
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 34,00 43,00 52,00 1,05 1,26 1,75 0,65 0,66 0,86
25% P 61,00 68,50 61,00 1,94 2,40 2,29 1,01 1,24 1,35
Median 70,00 71,00 68,50 2,62 3,35 4,24 1,38 1,91 1,69
75% P 74,00 75,25 77,25 3,75 4,21 4,85 2,20 2,31 2,43
Max 88,00 79,00 100,00 9,78 6,23 6,02 2,98 2,98 2,91
Pramér 66,33 68,31 70,00 3,36 3,49 3,76 1,59 1,82 1,82
SD 14,18 10,69 13,96 2,29 1,56 1,53 0,71 0,74 0,74
SE 4,69 2,67 4,42 0,58 0,39 0,48 0,18 0,18 0,23
DL 53,12 62,61 60,01 1,94 2,65 2,67 1,14 1,43 1,29
HL 73,13 74,01 79,99 4,42 4,32 4,86 1,91 2,21 2,34
One-way ANOVA test 0,4607 0,7395 0,4676
Mean Diff 1- 2 -5,188 -0,3069 -0,2906
Mean Diff 1- 3 -6,875 -0,584 -0,2883

Vysvétlivky:
Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 21: Spirometrické parametry ze vSech ti'i vySetieni + ANOVA a Dunnettiiv test — tieti ¢ast

FEF75 (I/s) FEF25-75 (I/s) FET (s)
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 0,28 0,26 0,41 0,28 0,58 0,82 2,66 3,26 1,34
25% P 0,36 0,47 0,52 0,83 1,14 1,16 6,52 5,03 4,34
Median 0,52 0,70 0,67 1,13 1,55 1,49 8,38 6,34 6,86
75% P 0,66 0,79 0,71 1,66 1,74 1,93 11,05 7,92 7,76
Max 0,96 1,19 1,06 2,33 2,48 2,46 20,89 11,49 9,33
Pramér 0,54 0,65 0,66 1,24 1,51 1,53 8,95 6,70 6,14
SD 0,20 0,24 0,20 0,58 0,55 0,54 4,17 2,44 2,51
SE 0,05 0,06 0,06 0,14 0,14 0,17 1,04 0,61 0,79
DL 0,43 0,52 0,52 0,93 1,21 1,14 6,73 5,40 4,34
HL 0,64 0,78 0,80 1,55 1,80 1,91 11,17 8,00 7,93
One-way ANOVA test 0,2470 0,3117 0,0626
Mean Diff 1- 2 -0,1125 -0,2663 2,248
Mean Diff 1- 3 -0,1225 -0,2893 2,81
Vysvétlivky:

Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a tfetim métenim.
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Tabulka 22: Spirometrické parametry ze vSech ti'i vySetieni + ANOVA a Dunnettiv test — ¢tvrta ¢

4

ast

Lung Age FEV1 (%) FVC (%) PEF (%)
méreni 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 24,00 24,00 24,00 35,00 41,00 41,00 37,00 47,00 44,00 20,00 30,00 40,00
25% P 59,50 70,50 36,00 55,00 64,00 74,00 67,50 75,00 81,25 44,50 55,25 53,50
Median 86,50 80,50 80,50 64,00 72,50 78,50 82,00 86,50 95,00 53,00 65,00 57,00
75% P 90,00 90,00 84,00 80,50 87,00 89,75| 104,00 103,00 99,25 68,50 77,50 62,25
Max 90,00 90,00 90,00 125,00 103,00 103,00 130,00 116,00 121,00 167,00 91,00 81,00
Pramér 71,44 71,50 65,10 69,13 73,81 77,30 85,13 86,81 90,10 64,87 65,25 58,20
SD 26,10 24,73 28,78 24,75 17,92 18,39 26,54 19,32 20,29 38,27 18,29 12,90
SE 6,53 6,18 9,10 6,67 4,48 5,82 6,79 4,83 6,42 9,59 4,57 4,08
DL 57,53 58,32 44,51 51,98 64,26 64,14 72,90 76,52 75,59 41,87 55,50 48,97
HL 85,34 84,68 85,69 80,39 83,36 90,46 | 101,90 97,11 104,60 82,75 75,00 67,43
One-way ANOVA test 0,7999 0,4081 0,9341 0,8123
Mean Diff 1- 2 -0,0625 -7,625 0,5625 -2,938
Mean Diff 1- 3 6,338 -11,11 -2,725 4,112
Vysvétlivky:

Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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Tabulka 23: Spirometrické parametry ze vSech ti'i vySetieni + ANOVA a Dunnettiiv test — pata ¢ast

FEF25 (%) FEF50 (%) FEF75 (%) FEF 25-75 (%)
méfeni 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Min 17,00/ 20,00/ 26,00/ 1500| 16,00 21,00| 12,00/ 14,00 21,00 500| 16,00| 25,00
25% P 28,00| 43,50| 44,00 26,00 3575| 31,75| 27,00| 29,00/ 30,00 29,25| 3525| 36,00
Median 48,00/ 53,50| 61,00/ 39,00/ 44,00/ 43,00| 31,00 4950| 39,00 36,50| 50,50| 44,50
75% P 54,00| 59,25| 6850| 49,00/ 53,00 47,00 49,550| 55,25| 48,75| 5050| 5850| 55,00
Max 150,00 88,00/ 70,00/ 81,00/ 76,00/ 70,00| 72,00 77,00/ 76,00 77,00/ 72,00/ 66,00
Pramér 52,00| 52,50| 55,20 39,87| 44,69| 42,20 37,31 44,63| 40,70 39,94 47,00| 44,80
SD 33,23| 19,18| 15,75| 17,38| 17,96 1502| 18,13 17,81| 16,44| 19,78| 16,86| 13,69
SE 8,53 4,80 4,98 4,57 4,49 4,75 4,53 4,45 5,20 4,95 4,22 4,33
DL 30,95| 42,28| 4394| 2833| 3512| 3145| 2765| 3514| 2894| 2940| 3802| 3500
HL 67,30| 62,72| 66,46| 47,80| 5426| 5295| 4697| 5411| 5246| 5048| 5598| 54,60
One-way ANOVA test 0,8326 0,5619 0,5079 0,5123
Mean Diff 1- 2 -3,375 -6,625 -7,313 -7,063
Mean Diff 1- 3 -6,075 -4,138 -3,388 -4,862

Vysvétlivky:
Min - minimum, 25%P - 25% percentil, 75%P - 75% percentil, Max - maximum, SD - smérodatna odchylka, SE - vybérova smérodatna odchylka,

DL - dolni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického priméru, HL - horni limit 95% intervalu spolehlivosti aritmetického pruméru, One-way ANOVA test = P value —

hladina vyznamnosti, Mean Diff - rozdil mezi prvnim a druhym méfenim, a mezi prvnim a téetim métenim.
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10 Diskuse

Hodnoty, které jsme ziskali, jsme srovnavali se studiemi ze zahranici, ale protoze se
tématem hodnoceni spirometrickych a dynamometrickych parametri u NSCLC ve tfetim a
¢tvrtém stadiu zabyva globalné malo studii, porovnavali jsme nckteré hodnoty

s fyziologickymi hodnotami.

Hodnoty maximalniho stisku ruky demonstrujeme v newtonech, ale vS§echny studie,
se kterymi budeme v této studii pracovat, pouzivaji hodnoty maximalniho stisku ruky
v kilogramech. Proto jsme hodnoty z jednotlivych méfeni prepocitali vydélenim ¢islem
9,83, ¢imz jsme ziskali hodnoty v kilogramech a to konkrétné V1 = 34,1 kg, V2 = 30,1 a
V3 = 31,56. Porovname-li ndmi ziskané hodnoty s hodnotami zdravych jedinci stejné
veékove kategorie podle Budziarek, nejsou nasi pacienti ani v jednom vySetfovacim obdobi
mimo fyziologické rozmezi. Budziarek uvadi pro v€kovou kategorii vice nez 60 let
hodnoty pro muze 31, 3kg a pro zeny 19,1. Jelikoz bylo v nasi studii z 19 pacient pouze 5
zen, a nedé€lili jsme vySetfované osoby podle pohlavi, zaméfili jsme se hlavné na muzské
hodnoty. (Budziareck, 2008) Luna-Heredia se také zabyvala referenénimi hodnotami u
zdravych osob, 1 zde byla prokazana negativni korelace s vékem a rozdily mezi pohlavimi.
Primérné hodnoty pro muze byli 35,1kg, a proto mizeme tvrdit, ze jsme byli ve
fyziologickém rozmezi. (Luna-Heredia E, 2005) FFM neni mimo fyziologické rozmezi, a
proto miZeme nase pacienty zafadit mezi normalné vyzivované osoby. Srovnadme-li naSe
vysledky s vietnamskou studii u pfedoperacnich chirurgickych pacientli, ktera tiidila
pacienty podle podvyzivy, jsou nami vySetfované osoby v dobré svalové kondici.
Priimérné hodnota sily stisku vietnamskych pacientli dosahla hodnoty 22,3 kg a skupina A,
kde byli zatazeni dobfe Ziveni pacienti, méla silu stisku 24,8 kg, coz je 0 9,3 kg méné€ nez u
naSich pacientl pred chemoterapii. (Nang, 2007) Norman zkoumal silu stisku u pacienti
s rakovinou, které taktéZ rozdélil podle nutricniho stavu. Ve skupiné dobife Zivenych
pacientt, kam bychom mohli fadit i nase pacienty, byla hodnota sily stisku 30,4 kg, coz
odpovida naSim vysledkiim. Tato studie zkoumala i PEF, tedy maximalni vydechovou
rychlost, jako funkéni stav u pacientd s rakovinou. V této studii sila stisku korelovala
s maximalni rychlosti pritoku (PEF), kde p <0,001. Nam se podafila prokazat korelace
PEF se silou stisku u druhého a tietiho vySetteni, tedy béhem a po chemoterapii, kde pfi
druhém vysetfeni bylo p = 0,0021 a pfi tietim p = 0,0133. PEF hodnoty nejprve vzrostly,
ale po skonceni chemoterapie klesly o 7,05 %, V1: 64,87 + 38,27 % , V2: 65,25 £ 18,29 %,

V3: 58,2 + 12,9 %. V PEF hodnotach se od Normana velmi liSime, jelikoz primérné
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hodnoty jeho skupiny pacientl byly 80,8 % u celé¢ho spektra vySetiovanych. U dobfie
zivenych pacientli se hodnoty PEF vysplhaly na 88,6 % a u pacientd siln¢ nebo stfedné
podvyzivenych klesly hodnoty k 68,5 %. Zatadime-li i zde nami vySetfované pacienty do
kategorie dobfe Zivenych, jsou nase hodnoty o 23,73% nizsi pfed chemoterapii a 0 30,4%
niz§i po chemoterapii v porovnani s Normanem. (Norman, 2010) SniZzena funkce plic je
dilezitym rizikovym faktorem pro rakovinu plic a zvySuje chirurgické riziko u pacientt
s operabilnim typem rakoviny plic. Tomuto tématu se vénoval Lee a zjistil, Ze snizena
hodnota FEV1 je siln¢ spojena s imrtnosti u NSCLC. Priimérnd hodnota FEV1 byla 1,91
litrG. (Lee, 2011) Nase hodnoty pro FEV1 byly V1: 1,89 + 0,73 I, V2: 2,13 £ 0,69 | a V3:
2,40 = 1,10 I. Z toho plyne, Ze nami vySetfovanym pacientim chemoterapie prospéla a
doslo ke zlepSeni FEV1 0 0,51 litru. Tvrzeni, ze FEV1 je silny prognosticky faktor potvrdil
i Ademuyiwa, ktery dokazal, ze FEV1 vé&tsi nez 2 litry je spojeno s lepS$im celkovym
pfezivanim u pacienti ve stadiu III NSCLC. (Ademuyiwa, 2007) Sterzi zase popsal, ze
spirometrickd méfeni pfed operaci jsou dilezita nejen jako prognosticky faktor pteziti, ale
jsou spojeny i s kvalitou zivota. Vys§i hodnoty FEV1 a FVC byly signifikantné spojeny
s niz§i frekvenci nevolnosti, zvraceni a ztraty chuti k jidlu, zatimco niz$i hodnoty FEV1 a
FVC byly spojeny s celkovym poklesem funkénosti a vétsi zavaznosti specifickych a
nespecifickych ptiznaku. (Sterzi, 2012) Jak dilezita je chemoterapie pro zménu symptomd,
nutricni profil a kvalitu Zivota u pacientli s pokroc¢ilym NSCLC zjistoval Mohan.
Primérné hodnoty + SD vitalni kapacity (FVC%) byly 64,7 + 18,8 a usilovné
vydechnutého objemu vzduchu za jednu sekundu (FEV1%) byly 57,5 + 19,4. V porovnani
s naSimi vysledky byly hodnoty Mohana FVC pied chemoterapii nizsi o 20,43 % a po
chemoterapii 0 25,4 %. Hodnoty FEV 1byly taktéz nizsi, pfed chemoterapii o 11,63 % a po
chemoterapii 0 19,8 %. Pacienti vnasi studii méli jednoznacné lepsi spirometrické
parametry a miiZzeme se ztotoZnit s ndzorem, ze chemoterapie zptsobila vyrazny pokles ve

frekvenci kasle, duSnosti a ztrat¢ hmotnosti. (Mohan, 2008)

Prokazali jsme korelaci mezi FVC a maximalnim stiskem ruku béhem vSech tii
méteni P1= 0,0006, P2 = 0,0014 a P3 = 0,0131. Mohli bychom to vysvétlit lepSim

okyslicovanim tkani, coz vede k lepsi praci svalt a tedy i vy$§im hodnotam sily stisku.
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11 Zavér
Do studie bylo zatrateno 19 pacientd, a to konkrétné 5 zen a 14 muzt.

Ani jeden parametr dynamometrie neukdzal statisticky vyznamnou rozdilnost
béhem tii sledovanych obdobi. Hodnoty u maximalniho stisku ruky béhem chemoterapie
poklesly, po ukonceni chemoterapie nasledné vzrostly a celou dobu se drzeli v intervalu
fyziologickych hodnot, coz svéd¢i o pozitivnim efektu chemoterapie. Vysledny ¢as mél
stoupajici tendenci jak béhem tak i po ukonceni chemoterapie, tedy od prvniho do tfetiho
vySetieni se zlepSila vydrz pacient ve stanoveném rozmezi o 12,58 vtefiny. Tyto vysledky
naznacuji, ze nedoslo k vyraznému ubytku svaloviny a vykon¢jsi praci svali a do jisté

miry i ochotu pacienta bojovat a spolupracovat.

Hodnoty FEV1 vzrostly od prvniho méfeni k tfetimu méteni o 0,51 1 a podobné na
tom byly i hodnoty FVC, kde se zvétsil objem plic 0 0,46 1, z ¢ehoz vyplyva, ze pacientim
chemoterapie zna¢né prospéla a podle studii, které naznacuji, ze FEV1 a FVC je
prognosticky faktor pro pfeziti, chemoterapie prodlouzila pteziti a zmirnila symptomy,
jako jsou frekvence kasle, dusnost a ztrata hmotnosti. Nalezli jsme vzajemny vztah mezi
FVC a maximélnim stiskem ruky, ktery ukazuje, ze zlepSeni dynamické kapacity plic
podpoii vykonnost svalii, coz vede ke snizeni pocitu unavy. Hodnota FEV1 uvedena
v procentech referen¢nich hodnot byla po chemoterapii o 8,17 % vyssi oproti vysledkim
pfed chemoterapii a ani pfi jednom vysSetifeni neklesla pod fyziologickou hodnotu. PEF
hodnoty mély zajimavy prabéh, béhem chemoterapie stouply o 15,32 1/s, ale po ukonceni
chemoterapie opét klesly a dokonce pod hodnotu z prvniho méieni, kde byl rozdil 27,69
I/s. Podaftilo se nam prokazat korelaci mezi PEF a maximalnim stiskem ruky u druhého a
tfetiho méfeni. Zadny ze spirometrickych parametrti nemél statisticky vyznamné zmény

behem sledovanych obdobi.

Z hlediska spirometrickych a dynamometrickych parametri. miZeme fici, Ze
pacienti z chemoterapie profitovali. Souhlasime s nazorem, ze dynamometrie je rychla,

jednoduché a spolehliva metoda, kterd by mohla slouzit k upfesnéni progndzy pacienta.
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12 Abstrakt (Cesky)

Tato prace méla za cil vyhodnotit spirometrické a dynamometrické parametry, u
pacientli s nemalobunéénym bronchogennim karcinomem ve tietim a ¢tvrtém stadiu, a

srovnat je s referen¢nimi hodnotami ¢i studiemi, které se tykaji této problematiky.

Celkem jsme provedli tfi vySetieni, a to konkrétné: prvni vysetieni V1 bylo méteno
pied prvnim cyklem chemoterapie (0. den), druhé vysetieni V2 bylo méfeno pied tretim
cyklem chemoterapie (po 6 tydnech) a tieti vySetfeni bylo naméfeno tfi az Ctyfi tydny po
poslednim cyklu chemoterapie (za 12 tydnll). Na vySetfeni dochézeli pacienti po
dvanactihodinovém la¢néni. Studie se zucastnilo 19 pacientd z toho 5 Zen a 14 muzi,

Z nichZ zemfielo 9 muZzi a jedna Zena. Vekovy primér byl 64 let.

Ani jeden parametr dynamometric neukazal statisticky vyznamnou rozdilnost
béhem tii sledovanych obdobi. Nalezli jsme vzijemny vztah mezi FVC a maximalnim
stiskem ruky, ktery ukazuje, ze zlepSeni dynamické kapacity plic podpoii vykonnost svali,
coz vede ke sniZeni pocitu tnavy. Hodnoty FEV1 vzrostly od prvniho méfeni k tfetimu
méteni 0 0,51 1 a podobné na tom byly i hodnoty FVC, kde se zvétsil objem plic o 0,46 1.
Z4dny ze spirometrickych parametri nemél statisticky vyznamné zmény béhem

sledovanych obdobi.

Z hlediska spirometrickych a dynamometrickych parametri mizeme fici, Ze
pacienti z chemoterapie profitovali. Souhlasime s nazorem, ze dynamometrie je rychla,

jednoduché a spolehliva metoda, ktera by mohla slouzit k upfesnéni prognozy pacienta.
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13 Abstract (anglicky)

The aim of this thesis is to evaluate spirometry and dynamometric parameters of
patients with non-small cell lung cancer in the third and fourth stage and compare them
with physiological values or studies dealing with this issue.

In total we measured three performance namely: first measurement V1 was
measured before first cycle of chemotherapy (0. Day), second examination V2 was
measured before third cycle chemotherapy (6 weeks) and third measurement was measured
three or four weeks after last cycle chemotherapy (12 weeks). Patients always came after a
twelve-hour fasting. Among the evaluated patients there were 5 women and 14 men, of

whom 9 men and 1 woman died. The average age of the patients was 64 years.

Not one parameter of dynamometry showed statistically significant differences
during three monitoring periods. We found interrelationship between FVC and maximal
value of hand grip. It shows that an improvement of dynamic lung capacity supports
muscle power which leads to decrease of fatigue. FEV1 increased from the first
measurement to the third measurement by 0,51 I and similarly FVC increased by 0,46 I. No

of the spirometry parameters changed significantly during monitoring periods.

In terms of dynamometer and spirometric parameters, we can say that patients
would benefit from chemotherapy. We agree with the view that dynamometry is a fast,

simple and reliable method that could be used to patient’s prognosis.
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17 PouZité zkratky

zkratka anglicky vyznam cesky vyznam
25%P 25% Percentile 25% prcentil
75%P 75% Percentile 75% percentil
MAMC Midle Arm Muscle Circumference stftedni obvod svalstva paze
BMI Body Mass Index pomér mezi hmotnosti a vySkou
COPN chronicka obstrukéni plicni nemoc
DL lower 95% corrllzied;]nce intervals of Sggi:;ggj;?i:ﬁﬁgﬁ?&
priméru
ECOG Eastern COOpCEJ:EOrZILive Oncology kooperativni skupina v onkologii
ERS European Respiratory Society evropska respiraéni spole¢nost
FEF Forced Expiratory Flow usilovné eé‘é” ir7356 21/: Il’:r\f}tgky pfi 25,
FET Forced Expiratory Time celkova doba vydechu
FEV1 Forced Expiratory Volume in one Sg{?ﬁéﬁ IVJ}S/ﬂiilrl::;thZ; diz\{lrll,li
second vitalni kapacity
FFM Fat Free Mas beztuka hmota
FVC Forced Vital Capacity usilovna vydechova kapacita
HDZ horni duta zila
| s e enaisor| e TS Tnaly
praméru
IASCL Interrgtuig;aol fﬁfjgglfg;(r)]r;;or the intracelularni voda
Max Maximum maximum
Med Median sttedni hodnota znaku
Min Minimum minimum
NSCLC Non Small Cell Lung Cancer nemalobunéény karcinom plic
PEF Peak Expiratory Flow usilovna vydechova rychlost
SCLC Small Cell Lung Cancer malobunécény karcinom plic
SD Standart Deviation smérodatna odchylka
SE Standart Error vybérova smérodatna odchylka
SMMI

Skeletal Muscle Mass Index

kosterni svalovy hmotnostni index
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