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Abstrakt

Podla statistik WHO je najcastejsia chronicka plicna choroba CHOCHP (chronicka obstrukéna choroba pltc) celosve-
tovo tretou najcastejSou pric¢ionu smrti. Pocas viac ako 2 rokov trvajicej pandémie ochorenia COVID-19 (COronaVlrus
Disease 2019) sa viacero $tudii a metaanlyz sustredilo na odhalenie koreldcie medzi plicnymi komorbiditami a kli-
nickym priebehom infekcie, ktord sa prejavuje najcastejsie ako hypoxemické respiracné zlyhavanie castokrat vy-
Zadujuce hospitalizaciu. Vac¢sina publikovanych analyz konzistentne poukazuje na pozitivhu koreldciu medzi vy-
skytom plucnych komorbidit, ako si napr. CHOCHP, asthma bronchiale, plicny karciném a difizne intersticialne
plicne procesy, a zdvaznostou priebehu infekcie novym koronavirusom. Tito pacienti okrem zvySeného rizika taz-
kého priebehu infekcie maju aj vyssie ukazovatele iumrtnosti na COVID-19. Dékazy poukazuju aj na dolezitost adek-
vétnej kontroly chronickych plucnych stavov na minimalizaciu dopadov infekcie COVID-19. Vo svetle tychto poznat-
kov je mimoriadne doélezita skora diagnostika COVID-19 infekcie u pacientov s plucnymi komorbiditami s cielom
iniciacie skorej cielenej liecby, ¢o vedie k signifikantnému znizeniu mortality a dlhodobych néasledkov ochorenia.

Klacové slova: chronické plicne komorbidity — hypoxemické respirac¢né zlyhanie — ochorenie COVID-19

Abstract

According to the WHO statistics COPD (Chronic Obstructive Pulmonary Disease) is the third leading cause of mortal-
ity worldwide. During more than 2 years of world pandemic caused by the novel coronavirus COVID-19 (COronaVlrus
Disease 2019), multiple studies have seen light elucidating the correlation between chronic lung diseases such as
COPD, bronchial asthma, lung cancer, ILD (Interstitital Lung Diseases) and the clinical course of COVID-19 infec-
tion. The common staple manifestation is the development of various degrees of hypoxemic respiratory failure fre-
quently requiring hospital stay. Most clinical studies are consistent in their conclusions, that these patients have not
just an increased risk of severe disease, yet also suffer from higher mortality due to COVID-19 infection. There is also
some evidence supporting adequate control of chronic lung diseases minimizes the long-term consequences of
novel coronavirus infection. In the light of these data, apart from aggressive vaccination campaign, it is paramount
in this group of patients to ensure early diagnosis followed by prompt treatment modalities in order to minimize
mortality and long term complications of acute COVID-19 infection.
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Epidemiologickeé a klinické udaje

Od zaciatku pandémie novym koronavirusom COVID-19
(COronaVlrus Disease 2019) v janudri 2020 sa pocas dvoch
rokov podarilo nazhromazdit znacné mnozstvo in-
formacii a vedomosti o tejto novej infekénej chorobe.
Okrem v stcasnosti velmi ¢astych kardiovaskularnych
a metabolickych komorbidit, ako su napr. artériova hyper-

tenzia, korondrna choroba alebo diabetes mellitus [1], je
podla statistiky Svetovej zdravotnickej organizacie naj-
beznejsia plicna choroba - chronicka obstrukénd cho-
roba plic (CHOCHP) tretou najcastejSou pricinou smrti,
a to celosvetovo [2]. V tejto suvislosti sa pozornost ne-
davnych stadii upriamila na skimanie korelacie medzi
chronickymi plicnymi komorbiditami a zavaznosti klinic-
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kého priebehu infekcie novym koronavirusom COVID-19.
CHOCHP/emfyzém pluc predstavuje chronicky zapa-
lovy proces dychacich ciest a alveolov, ktory postupne
a pozvolna vedie k progresivnej obstrukcii vo ventila¢-
nych parametroch a k destrukcii alveolov s prejavmi hypo-
xémie [3].

V sucasnosti je zndmym faktom, Ze membranovo via-
zany angiotenzin konvertujuci enzym 2 (ACE2) je recep-
torom vstupu virusu SARS-Cov2 do buniek, a tento pro-
tein sa vo zvySenej miere exprimuje aj na bunkach dycha-
cich ciest u pacientov s CHOCHP [4,5]. Pacienti s CHOCHP
maju tieZ znizenu schopnost vrodenych a adaptivnych
imunitnych mechanizmov zameranych na klirens viruso-
vej naloze z dychacich ciest [6].

Neddvna metaanalyza 39 studii porovnala klinicky
priebeh COVID-19 u pacientov s CHOCHP vs u pacien-
tov bez tejto diagnozy, pricom len 4 z nich sa zaoberali
konkrétne touto otazkou v stanoveni prvotného ciela
studie. SUhrnom, pacienti s diagnézou CHOCHP mali
vysSie riziko (pomer rizik/Odds Ratio - OR) hospitali-
zacie (OR 4,23; 95% Cl 3,65-4,90), mali vyssie percento
hospitalizacii na jednotke intenzivnej starostlivosti (OR
1,35; 95% Cl 1,02-1,78), a tiez vykazali vy3siu mortalitu
na ochorenie COVID-19 (OR 2,47; 95% Cl 2,18-2,79) [7,8].
(Cl - Confidence Interval/interval spolahlivosti)

Druhu hlavnu skupinu pacientov s pldcnymi komor-
biditami predstavuju pacienti s diagnézou asthma bron-
chiale. Neddvna metaanalyza 25 (prevazne observacnych)
studii vysokej kvality skimajucich korelaciu klinického
priebehu infekcie COVID-19 u pacientov s asthmou uka-
zala zvysené riziko hospitalizacii (sumacné relativne
riziko 1,13; 95% Cl 1,03-1,24). Prekvapivo, vsak riziko taz-
kého priebehu ochorenia (sumacné relativne riziko 1,17;
95% Cl 0,62-2,20), pravdepodobnost prijmu na JIS (su-
macné relativne riziko 1,13; 95% Cl 0,96-1,32), riziko na-
pojenia na umelu pltucnu ventilaciu (sumacné relativne
riziko 1,05; 95% Cl 0,85-1,29) a riziko mortality (sumacné
relativne riziko 0,92; 95% Cl 0,82-1,04) nebolo zvysené
v porovnani s beznou populaciou [9,10].

V tomto svetle sa javi prekvapujicou retrospektivna
multicentricka kohortova studia pacientov s asthma bron-
chiale hospitalizovanych pre akdtnu infekciu COVID-19,
v ktorej pritomnost asthma bronchiale korelovalo so zni-
zenou mortalitou: prispésobené OR 0,64 (0,53-0,77;
p < 0,001) a prijmom na oddelenie JIS: OR 0,51 (0,41-
0,64; p < 0,001). Rovnako pritomnost eozinofilie viac ako
200 eozinofilov na 1 mikroliter malo protektivny ucinok
na umrtnost pre vietkych pacientov bez ohladu na ko-
morbiditu asthma bronchiale [11].

Tretiu pocetnu skupinu plicnych komorbidnych stavov
predstavuju difuzne intersticidlne plicne choroby (DIPCH)
s velkou plejadou nozologickych jednotiek, avsak s jed-
notnym patologickym koreldtom chronického zapalu
a progresivnej fibrotizacie plicneho intersticia spojenych
s destrukciou alveolov. Tieto procesy, najma IPF (idiopa-
tickd plicna fibréza) ¢asto vedu k stredne tazkym az
tazkym formam hypoxemického respira¢ného zlyha-
nia s nutnostou DDOT (dlhodoba domaca oxygenote-

rapia) a zavaznym formam sekundarnej plicnej hyper-
tenzie [12]. Inicidlne, eSte na zaciatku pandémie ocho-
renia COVID-19 vnorené celostatne pripadové studie
z Juznej Korey potvrdili predpokladany fakt: pacienti
s DIPCH maiju nielen vyssie riziko infekcie (0,8 % vs 0,4 %
u kontrolnej populdcie, p < 0,001, upravené OR = 2,02;
95% ClI = 1,54-2,61, ale aj vyssie riziko zavazného prie-
behu infekcie: 49,3 % vs 13,1 % u kontrolnej populacie,
upravené OR = 2,32; 95% Cl = 1,24-4,01 a tiez aj zvy-
Sené riziko mortality: 13,4 % vs 2,8 % u kontrolnej po-
puldcie [13].

Tieto udaje boli potvrdené multicentrickou retro-
spektivnou pripadovou studiou zo systému harvard-
skych nemocnic v USA v ktorej pacienti s DIPCH mali viac
ako 4-nasobne zvysené riziko smrti, vo zvysenej miere
vyzadovali hospitalizaciu so starostlivostou na JIS a mali
nizsiu pravdepodobnost prepustenia do ambulantnej nez
Ustavnej starostlivosti. Zaujimavy fakt predstavuje sku-
toc¢nost, ze vsetci COVID-19 prezivsi pacienti s DIPCH
boli na chronickej dlhodobej antifibrotickej liecbe, avsak
klinicka relevancia tejto observacie je toho ¢asu este nie
celkom jasna [14].

Medzinarodnd eurdpska retrospektivna multicentricka
studia potvrdila signifikantne vys$siu mortalitu u pacien-
tov s DIPCH na ochorenie COVID-19 (pomer rizik/hazard
ratio - HR 1,60; Cl 1,17-2,18; p = 0,003), hlavne v podsku-
pine s diagndzou IPF. Pacienti s Usilnou vitalnou kapacitou
(FVC - Forced Vital Capacity) menej ako 80 % a obézni pa-
cienti mali ovela vyssie riziko mortality [15].

Metaanalyza 12 klinickych 3tudii zamerana na kore-
laciu zavaznosti COVID-19 infekcie u pacientov s pluc-
nym karcindmom poukdzala na statisticky signifikantné
zvysenie mortality u tychto pacientov (OR 1,62; 95% Cl
1,06-2,48) v porovnani s beznou populaciou, resp. v po-
rovnani s pacientami s neplicnymi malignitami. Rov-
nako Studie poukdzali aj na zvysenu zavaznost ochore-
nia COVID-19 a eskalovanu nutnost umelej plicnej ven-
tilacie (UPV) [16].

Tieto vysledky boli tieZ potvrdené brazilskou unicen-
trickou retrospektivnou kohortovou studiou, v ktorej cel-
kova mortalita pacientov s anamnézou malignity pocas
akutnej COVID-19 infekcie bola 49,3 %. Identifikované kli-
nické rizikové faktory zahfnali vek nad 65 rokov, ECOG
(Eastern Conference Oncology Group) vykonnostny sta-
tus > O, primarny karciném pluc, resp. pritomnost pluc-
nych metastaz. Laboratérne parametre asociované s ne-
priaznivym klinickym vyvojom COVID-19 infekcie u pa-
cientov s malignitami boli neutrofilia, lymfopénia, elevacia
hladin D-diméru, kreatininu, CRP (C reaktivny protein)
a AST (ASpartat amino Transferaza) [17].

Zakladné principy manazmentu akutneho
ochorenia a respiracného zlyhania v désledku
infekcie novym koronavirusom COVID-19
Existuje viacero hladisk a pristupov k terapii, avsak z kli-
nického uhla pohladu a principov lie¢ebnych postupov
je najpraktickejsie rozdelenie na liecbu pacientov vam-
bulantnej vs v Ustavnej starostlivosti [18].




U prevaznej vacsiny pacientov ochorenie prebehne
v ambulantnej liecbe, sprevadzané zvacsa miernymi pri-
znakmi, ako su celkova slabost, difuzne pobolievanie
svalov, bolesti hlavy, bolesti hrdla, aviak moze sa vyskyt-
nut aj triaska, teploty nad 38 °C, suchy drazdivy kasel.
Kumulativna incidencia gastrointestindlnych priznakov
je cca 18 %, strata ¢uchu a chuti sa vyskytne u priblizne
10 % pripadov [19,20].

KoZné priznaky su zriedkavé, avsak mdze sa rozvinut
makulopapularny vysev, urtika, resp. akrdlna purpura
[21].

Objavenie sa priznakov dusnosti je znakom rozvoja
virusového postihnutia pliucneho parenchymu (viruso-
vej pneumonie) a vyskytuje sa v cca 30 % pripadov, naj-
Castejsie sa vyvinie 4-8 dni od zaciatku priznakov. U pa-
cientov s nizkym rizikom komplikacii (bezné populdcia,
zdravi, vo veku menej ako 65 rokov, bez komorbidnych
stavov) sa odporuca symptomatickd lie¢ba priznakov
a domaca karanténa. U lahkych foriem sa ambulantne
osvedcilo podavanie inhala¢ného budesonidu v davke
800 mg 2-krat denne - v prvotnom cieli studie signi-
fikantne znizilo pocet navstev na centrdlnom prijme
a pocet hospitalizacii, a v sekundarnych cieloch skratilo
symptomaticku fazu ochorenia [22].

V poslednych mesiacoch sa udiali vyznamné pokroky
v lie¢ebnych postupoch u pacientov s vysokym rizikom
zavazného priebehu choroby (pacienti nad 65 rokov, pa-
cienti s chronickymi chorobami kardiovaskularneho, res-
pira¢ného, rendlneho systému, diabetici, pacienti imu-
nosuprimovani a pacienti s malignitami). Klu¢om uspe-
chu v tejto populdcii je urgentna diagnostika ochorenia
RT-PCR (Real Time-Polymerase Chain Reaction) testom
do 2-3 dni od rozvoja priznakov. Jednou moznostou
je intravenézne podanie monoklonalnych protilatok
do 10 dni od objavenia symptémov. Podanie kombi-
nacie casirivimabu s imdevimabom, resp. kombinacie
bamlavinimabu s etesevimabom pri alfa a delta varian-
toch signifikantne (az o 70 %) znizilo progresiu ochore-
nia do zavaznej formy s nutnostou hospitalizacie, a tym
padom aj dosiahlo vyrazné znizenie mortality u riziko-
vej skupiny pacientov [23,24].

V désledku mnohopocetnych mutécii na spike-pro-
teine pri variante omikron predoslé kombinacie nie su
ucinné, v tomto pripade moznost volby predstavuje in-
travenézne podanie protilatky sotrovimab [25].

Podla najnovsich studii sa atraktivnou alternativou
javi inicidcia podavania novo vyvinutych perordlnych
antivirotik paxlovid (nirmatrelvir + ritonavir), resp. mol-
nupiravir do 5 dni od zjavenia symptémov. V pripade
paxlovidu sa zistila vyrazna, az 89% redukcia, v pripade
molnupiraviru menej robustna, avsak este stale signifi-
kantna 30% redukcia hospitalizacie, resp. progresie do
zavaznej formy infekcie [26,271].

Hospitalizacia pacientov s akutnou infekciou novym
koronavirusom je naj¢astejsie nutna v dosledku rozvoja
hypoxemického respira¢ného zlyhania ako désledku
syndromu cytokinovej burky, vyzadujucom podéva-
nie oxygenoterapie roznymi systémami dodavky kys-
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lika od okuliarov, ,venturi” masiek, masiek s rezervoa-
rom az po vysokoprietokovy kyslik (HFNO - High Flow
Nasal Oxygen). Aj v nasich podmienkach sme svedkami
rapidneho narastu pouzivania systému HFNO, ktory sa
u nas pred pandémiou pouzival len velmi sporadicky.
Pocetné klinické studie dokazali jednoznacny benefit
u spontanne dychajucich pacientov s tazkymi formami
syndrému akutnej dychovej tiesne (ARDS - Acute Res-
piratory Distress Syndrome) v zmysle signifikantnej re-
dukcie intubacie a nutnosti napojenia pacientov na
rezim UPV [28,29]. Medzistupriom je neinvazivna ven-
tilacia rezimami CPAP (Continuous Positive Airway Pres-
sure — neinvazivna mechanickd ventilacia u spontanne
dychajuceho pacienta), resp. BiPAP (Bilevel Positive
Airway Pressure — mechanicka ventilacia zaistujuca tlak
v dvoch hladinach - vyssej pri nddychu a niz3ej pri vy-
dychu), ktora u vybranych skupin pacientov s chronic-
kymi chorobami pluc a dychacich ciest dokazala bene-
fit v zmysle redukcie nutnosti intubdacie a UPV u viac ako
polovice zavazne chorych pacientov [30-32]. Na vyvoji
dalsich a efektivnejsich liekov sa neustéle velmi inten-
zivne pracuje [33-35].

Z pohladu pneumoldga ostavaju v popredi eSte dva
dolezité okruhy problémov. Je to jednak okruh potreb-
nej lieCby hyperkoagula¢ného stavu [36,37] a mozného
ovplyvnenia procesu fibrézy pri syndréme po preko-
nani infekcie COVID-19 [38-40].

Zaver

Aktualne v ¢ase publikacie na svete podla Udajov Johns
Hopkins University (JHU) celosvetovo od zaciatku pan-
démie novym koronavirusom v januari 2020 bolo regis-
trovanych celkovo 327 miliénov infikovanych, 5,53 miléna
mitvych a bolo podanych 9,62 milidrd davok vakcin proti
tomuto ochoreniu. Z idajov poslednych tyzdriov z hla-
diska rapidnej progresie variantu omikron a Udajov ohladne
ochrany dostupnych vakcin voci tomuto variantu je zrejmé,
Ze okrem prevencie pred infekciou, resp. jej zavaznych
foriem cestou osobnych ochrannych pomdocok a vakcina-
cie, hlavnu ulohu v manazmente ochorenia u vysoko rizi-
kovych populacii bude hrat skora diagnostika a v¢asna ad-
ministracia protivirusovej 3pecifickej lie¢by. Podla odpre-
zentovanych udajov pacienti s plucnymi komorbiditami
predstavuju vysoko rizikovu skupinu so signifikantne es-
kalovanou pravdepodobnostou tazkého priebehu ocho-
renia v zmysle Castejsej hospitalizacie, prijmu na JIS, roz-
voja tazkého hypoxemického respira¢ného zlyhania, sep-
tického syndrému a smrti. Je preto esencidlnou ulohou
nasho zdravotného systému tychto pacientov adek-
vatne edukovat, pri suspekcii symptémov konzistentnych
s akutnou infekciou zabezpecit véasnui komunikaciu s eru-
dovanym lekdrom prvého kontaktu, zabezpecit urgentnu
(do menej ako 5 dni od rozvoja symptémov) diagnos-
tiku ochorenia, indikovat a predpisat adekvatnu antivi-
rusovu liecbu, resp. nasmerovat pacienta pri splneni kri-
térii na stredisko s moznostou podania intravendznej
antikovidovej protilatkovej liecby. Komplexnost celého
procesu predstavuje velkd vyzvu v zmysle zabezpece-
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nia adekvatnej dodavky liec¢iv, organizacie ambulant-
nej tridze rizikovych pacientov, urgentnej diagnostiky
a koordinacie podania v€asnej a cielenej protivirusovej
liecby. Pri spIneni tychto kritérii m6Zeme viak oc¢akavat
celkovo lahsi priebeh ochorenia, redukciu hospitalizacii
vratane pobytov na JIS, vyrazné zniZenie nutnosti UPV
a hlavne, klinicky signifikantnu redukciu mortality u riziko-
vych pacientov s chronickymi pldcnymi komorbiditami.
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