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Nazev diplomové prace:

Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pifi méfeni
difuzni kapacity plic

Abstrakt:

Meéteni difuzni kapacity plic, v evropskych zemich znamé spise pod pojmem transfer
faktor plic (7Lco), je funk¢ni vySetfeni, které poskytuje informaci o rychlosti pfenosu
kysliku mezi alveoldrnim vzduchem a hemoglobinem cervenych krvinek v plicnich
kapilarach. Transfer faktor plic je méfen pomoci testovaciho plynu s obsahem 0,3 % oxidu
uhelnatého, ktery je pro lidsky organismus toxicky. Opakovand méfeni transfer faktoru plic
zpusobuji rast mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi a zéroven sniZeni tlakového gradientu
oxidu uhelnatého na alveolokapilarni membrané, v jehoz disledku dochéazi k méteni falesné
nizké hodnoty TLco. Cilem této prace je neinvazivné stanovit stupen intoxikace organismu
oxidem uhelnatym pii opakovanych méfenich transfer faktoru plic, vyhodnotit vyvoj
transfer faktoru plic v zévislosti na poctu opakovanych méteni a na neinvazivné zji§téném
mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi a u v§ech dil¢ich cili porovnat rozdily mezi métenymi
skupinami.

Celkem 34 probandt, rozdélenych do ¢tyf skupin (muZi nekutéaci, muzi kufaci, Zeny
nekuracky a Zeny kutacky), bylo podrobeno sedmi métenim transfer faktoru plic s odstupem
tfi minut, béhem kterych jim byla monitorovana a nasledné¢ vyhodnocena saturace krve
kyslikem a oxidem uhelnatym a tkanovy parcialni tlak kysliku a oxidu uhli¢itého. Namétfené
parametry véetné transfer faktoru plic byly statisticky vyhodnoceny.

Experimentalni studie u vSech skupin probandl prokazala, Ze pii opakovaném
méteni transfer faktoru plic dochézi ke statisticky vyznamnému sniZzeni 7Lco (p < 0,05).
Z hlediska hodnoceni intoxikace organismu studie ukazala statisticky vyznamny pokles
saturace krve kyslikem (p < 0,05) 1 vzestup mnoZstvi karboxyhemoglobinu v krvi (p < 0,05).
Tkanovy parcialni tlak kysliku a oxidu uhli¢itého nebyl métenim transfer faktoru plic
ovlivnén. Z klinického hlediska je vyznamné zejména ovéfeni neinvazivnich metod
monitorovani zdkladnich fyziologickych parametrii a zjiSténi, Ze neni vhodné opakovat
méfeni transfer faktoru plic z divodu neptesnych vysledki. Studie poukazala 1 na limitaci
metody méteni transfer faktoru plic, protoze provadény dechovy manévr byl, zejména pro
nckteré kutdky, velmi obtiZné realizovatelny.
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difuzni kapacita plic, transfer faktor, oxid uhelnaty, karboxyhemoglobin



Master’s Thesis title:

Assessment of carbon monoxide toxicity on blood transfer function during
diffusing capacity measurement

Abstract:

Measurement of the diffusing capacity, in European countries better known as the
transfer factor (7Lco), is a lung function test, which provides information about the transfer
rate of oxygen between alveolar air and hemoglobin of red blood cells in the pulmonary
capillaries. The transfer factor is measured by using a test gas containing 0,3% carbon
monoxide, which is toxic for the human organism. Repeated measurements of the transfer
factor cause an increase in the amount of carboxyhemoglobin in the blood leading to a
reduction of the pressure gradient of carbon monoxide across the alveolar capillary
membrane which results in the measurement of false low value of 7Lco. The aim of this
work is to determine, by using noninvasively methods, the level of carbon monoxide
intoxication of the organism during repeated measurements of 7Lco and to evaluate the
development of 7Lco depending on the number of repeated measurements and noninvasively
detected amount of carboxyhemoglobin in the blood.

Thirty-four volunteers, divided into four groups (male nonsmokers, male smokers,
female nonsmokers and female smokers), underwent seven measurements of 7Lco with an
interval of three minutes between each measurement. During the experiment the blood
oxygen saturation and the carbon monoxide saturation were monitored as well as
transcutaneous oxygen partial pressure and transcutaneous carbon dioxide partial pressure.
Measured parameters, including the transfer factor, were statistically evaluated.

Experimental study showed a statistically significant reduction in 7Lco (p < 0,05) in
all groups of volunteers during repeated measurements of the transfer factor. For the
assessment of intoxication organism, the study showed a statistically significant decrease in
the blood oxygen saturation (p < 0,05) and the increase in the amount of carboxyhemoglobin
in the blood (p < 0,05). Transcutaneous oxygen partial pressure and transcutaneous carbon
dioxide partial pressure were not affected by measurement of the transfer factor. From a
clinical point of view, the validation of noninvasive methods for monitoring of the
fundamental physiological parameters is important as well as the finding that the repeated
measurement of the transfer factor is not appropriate due to inaccurate results. The study
pointed to the limitation of the method for measuring the transfer factor, because the
performed breath maneuver was very difficult to perform, especially for some smokers.

Key words:

diffusing capacity, transfer factor, carbon monoxide, carboxyhemoglobin
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Seznam symboli a zkratek

Symbol Jednotka Vyznam

ERV L Exspiracni rezervni objem

FRC L Funk¢ni rezidualni kapacita

IC L Inspira¢ni kapacita

IRV L Inspiracni rezervni objem

Kco mmol-kPa!'min'-L!  Transfer koeficient plic

pH - Vodikovy exponent

PI - Perfuzni index

PR tep-min! Tepova frekvence

RV L Rezidualni objem

SpCO % Saturace krve oxidem uhelnatym

SpHb g-dl! Celkova koncentrace hemoglobinu v krvi
SpMet % Krevni hladina methemoglobinu

SpO: % Saturace arterialni krve kyslikem
tcpCO2 mmHg Tkanovy parcidlni tlak oxidu uhli¢itého
tcpOn mmHg Tkéanovy parcialni tlak kysliku

TLC L Celkova plicni kapacita

TLco mmol-kPa!-min! Transfer faktor plic

TLco /VC mmol-kPa"!-min!-L! Normovany transfer faktor plic

V4 L Alveolarni objem

Vi L Inspirovany objem

48 L Vitalni kapacita

Vr L Dechovy objem

ASpCO % Rozdil maximalni a poc¢ate¢ni hodnoty SpCO

Pozn.: Podle zvyklosti v anglosaské odborné literatufe v oblasti respira¢ni péce je pro litr pouzivan symbol L.

ZKkratka Vyznam

ATS Americka hrudni spole¢nost

ANOVA Analyza rozptylu

CH4 Metan

CO Oxid uhelnaty

COHb Karboxyhemoglobin

ERS Evropska respiracni spolecnost

NIRS Near-infrared spectroscopy

NO Oxid dusiku

BMI Index télesné hmotnosti (Body mass index)




1 Uvod

Zakladni funkci respira¢niho systému je vymeéna dychacich plynti mezi zevnim
prostiedim a organismem, kterou lze rozdélit na dveé ¢asti: Vymeénu dychacich plynit mezi
atmosférou a alveoly zajist'uje ventilaéni pumpa skladajici se z hrudni stény a plic. Vyménu
dychacich plyni mezi alveoly a krvi umoziiuje alveolokapilarni membrana [1, 2].

Vysetteni funkci obou uvedenych ¢asti respiracniho systému je nezbytné pro
diagnostiku plicnich onemocnéni, ale 1 pro monitorovani 1écby, sledovani progrese nebo
stanoveni progndézy onemocnéni a v neposledni fadé v ramci predoperacnich
vySetieni [1, 3, 4, 5]. Existuje celd fada testi schopnych hodnotit funkci respira¢niho
systému. Neékteré testy, napf. spirometrie, slouzi pro hodnoceni mechaniky dychani,
tj. hodnoceni funkce ventila¢ni pumpy. Spirometrické vysetfeni je vétSinou v klinické praxi
pouzivano jako prvni screeningové vySetfeni u jedincl s respiracnimi problémy. Tato
metoda ale nemusi odhalit poruchu respiraéni funkce plic, ktera je charakterizovana
zhorSenou funkci alveolokapilarni membrany a nasledné abnormalnim obsahem dychacich
plynt v arteridlni krvi [1]. Nejjednodussim a nejcastéji pouzivanym testem pro hodnoceni
respiraéni funkce plic, tj. pro hodnoceni funkce alveolokapilarni membrany, je méteni
saturace krve kyslikem, které ale dava jen omezené informace o typu a zavaznosti poruchy
respiracniho systému [1, 3]. Vice informaci o funkci alveolokapilarni membrany poskytuje
meéfeni transfer faktoru plic (7Lco), ktery 1ze ziskat soucasné s métenim funkéni rezidualni
kapacity plic (FRC) naptf. pomoci jednodechové metody se zadrzenim dechu. Méfeni
transfer faktoru plic obvykle tvofi druhou fazi funkéniho vySetfovani plic po klasické
spirometrii [ 1, 3].

1.1 Spirometrické vySetieni plic

Spirometrie je pouzivana pro méfeni pfimo meéfitelnych plicnich objemt, plicnich
kapacit a pratoka v jednotlivych fazich dechového cyklu [1, 4, 6]. Mechanika dychani je
zavislda zejména na poddajnosti plic a hrudni stény a na rezistanci dychacich cest.
Spirometrické vysetfeni umoZnuje detekovat dvé zakladni poruchy mechaniky dychani.
Pokles statickych ventilanich parametrt vétSinou indikuje restrikéni typ ventilacni poruchy,
tj. zménénou poddajnost. ZhorSeni dynamickych parametrit mize poukdzat na obstrukcni
ventila¢ni poruchu, tj. zhorSenou rezistanci dychacich cest [1, 3, 6].

Spravné postupy meéfeni jsou definovany mezinarodnimi standardy Americké hrudni
spolecnosti (ATS) a Evropské respiracni spolec¢nosti (ERS) [1, 4, 5]. Spirometrie umoziuje
meéfeni statickych a dynamickych parametri, které 1ze provadét oddélenymi méfenimi nebo
v ramci jednoho pokusu. VySetfeni statickych parametrti zacind klidnym dychanim, ze
kterého je ur€en dechovy objem (V7). Nasleduje méteni vitalni kapacity plic (VC), ktera je
charakterizovdna zménou objemu z maximalniho vydechu do maximalniho nadechu nebo
naopak. DalS§im parametrem je inspiracni kapacita (/C), kterou neni nutné samostatné meéfit,
protoze ji lze, podobné jako exspiracni (ERV)) a inspiracni rezervni objemy (/RV'), nasledné
dopocitat [1,3]. Zobrazeni statickych parametri umoznuje spirogram, ktery ukazuje
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Uvod

zéavislost zmény objemu na Case. Spirogram je zobrazen na Obr. 1.1 a spirometrii métitelné
parametry jsou vysvétleny v Tabulce 1.1. Dynamické ventilatni parametry jsou ziskany
pomoci usilovnych manévrt, které maji za cil dosazeni maximalniho pritoku vzduchu
dychacimi cestami. Po nékolika klidnych dechovych cyklech nasleduje maximalni nadech a
poté usilovny maximalni vydech. Hodnoceni kiivky usilovného vydechu je v bézné klinické
praxi alternativou pifimého meéteni rezistence dychacich cest [1, 3]. Zobrazeni dynamickych
parametrii umoznuje kiivka zavislosti priitoku na objemu [1, 3, 6], ktera je na Obr. 1.2.
Souhrn zakladnich statickych i dynamickych parametrl, které je mozné pii spirometrii
zm¢fit, je uveden v Tabulce 1.1.

! S A 777
IRV
ic
_____ Ve
.
] , - TLC
ERV
""X _____ FRC
RV
_____________________________________________ Yy ____»____Y

Obr. 1.1: Spirogram — zobrazeni statickych ventilacnich parametri — pfevzato z [6] a upraveno.
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Uvod

Tabulka 1.1: Souhrn zakladnich pfimo métitelnych ventilaénich parametrii [1, 2, 3, 4, 6].

Typ o Jednotka
R Ventilacni ) L L
ventilacniho Néazev ventilaéniho parametru ventila¢niho
parametr
parametru parametru

Vc vitalni kapacita L
cC inspiracni kapacita L
staticky IRV inspiracni rezervni objem L
Vr dechovy objem L
ERV exspiracni rezervni objem L
FVCiax usilovna vitalni kapacita L
FEVI usilovné vydechnuty objem za 1 s L
FEVI/VC Tiffeneatv index - usilovna vitalni kapacita za 1 s v % VC %
FEVI/FVC usilovna vitalni kapacitaza 1 s v % FVC %

dynamicky PEF vrcholovy vydechovy priitok L-s!

PIF vrcholovy nadechovy priitok L-s!

MEF 75 maximalni vydechovy pritok na urovni 75 % FVC L-s!

MEF 50 maximalni vydechovy pritok na tirovni 50 % FVC L-s!

MEF 25 maximalni vydechovy pritok na urovni 25 % FVC L-s!

MEF 25-75 sttedni maximalni vydechovy pritok L-s!

Pozn.: Podle zvyklosti v anglosaské odborné literatuie v oblasti respiracni péce je pro litr pouzivan symbol L.

Pritok (L/s)
-

o

Obr. 1.2: Kfivka zavislosti pratoku na objemu — zméteno pii experimentech.
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Uvod

Na Obr. 1.1 jsou zobrazeny i parametry, které nejsou vysvétleny v Tabulce 1.1. Mezi
tyto tzv. nepfimo méfitelné ventilatni parametry, které neni mozné zméiit béhem klasického
spirometrického vysetieni, patfi funk¢ni rezidudlni kapacita plic (FRC) vyjadiujici objem
plynu, ktery je pfitomny v plicich na konci klidného vydechu, rezidudlni objem (RV)
vyjadiujici objem plynu, ktery v plicich zlistane po maximalnim usilovném vydechu a
celkovd plicni kapacita (TLC) [1, 2, 3,5]. Uvedené parametry je mozné mefit
bodypletysmografickou metodou nebo pomoci inertnich plynt, které neprochazeji
vyznamnym zpusobem alveolokapilarni membranou. Jako inertni plyn je nejcastéji
vyuzivano helium, plynny dusik nebo metan [1, 2, 3, 5]. Nejjednodussim principem méieni
FRC s vyuzitim inertniho plynu je jednodechova metoda, kterd soucasné umozinuje méieni
transfer faktoru plic, jak bude vysvétleno v ¢asti 1.3.1 [1, 3, 5].

Spirometry lze rozd¢€lit na systémy s uzavienym nebo otevienym okruhem [1, 3, 6].
Diive byly vyuzivany zejména uzaviené systémy, které¢ métily zménu dychaného objemu
v zavislosti na ¢ase méfeni. Méfeni probihalo naptiklad pomoci pohybujiciho se pistu uvnitt
valce. Nevyhodou uzavienych systémt je ale omezend délka méfeni, proto byly tyto systémy
nahrazeny otevienymi systémy [1]. Systémy s otevienym okruhem funguji na principu
meéfeni objemového pritoku, ktery je nasledné integrovan na pozadované objemy.
Objemovy pritok je méfen pomoci pneumotachografii, které lze rozdé€lit na nékolik
typt [1, 6]:

e Pneumotachograf s pneumatickym odporem patiti v soucasné dobé mezi
nejpouzivanéjsi. Vyuziva diferen¢niho méteni tlakli na piekdzce umisténé uvnitt
duté trubice pneumotachografu. Rozdil tlakli, naméfenych pred a za prekazkou, je
umérny objemovému pritoku vzduchu méficim zatizenim [1, 3, 5].

e Pneumotachograf s turbinkou vyuzivd méfeni otacek turbinky umisténé uvnitt
pneumotachografu, které jsou imérné rychlosti proudéni vzduchu [5].

e Pneumotachograf s vyhrivanym anemometrem obsahuje v tubusu spirometru dva
dratky, jejichz teplota je pomoci protékajiciho elektrického proudu udrzovana na
konstantni hodnoté. Ochlazovani dratkti zptisobuje objemovy priutok vzduchu
pneumotachografem. M¢éfena zmeéna elektrického proudu nutnd k udrZeni
konstantni teploty dratki je pak umérnd objemovému priatoku [5].

o Ultrazvukovy pneumotachograf pracuje na principu Dopplerova jevu, ktery patii
mezi nejnovéjsi metody méteni objemového pratoku [1].
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1.2 Transfer faktor plic

Transfer faktor plic je parametr, ktery popisuje rychlost pfenosu plynu mezi
alveolarnim vzduchem a hemoglobinem cervenych krvinek. Vyjadiuje se jako mnoZzstvi
latky, které proslo ptes alveolokapilarni membranu za jednotku ¢asu pii jednotkovém rozdilu
tlakt [7, 8]. Pro transfer faktor existuje v klinické praxi alternativni nazev difuzni kapacita
plic, ktery je pouzivan spiSe v Americe. Evropska respirac¢ni spolecnost ale doporucuje
pouzivat termin transfer faktor, protoze difuze neni jedinym procesem, ktery je uplatnovan
pii ptestupu plynu ptes alveolokapilarni membranu, a zaroven se nejedna o kapacitu [1, 7].

Transfer faktor plic zahrnuje nejen rychlost difuze plynu ptes alveolokapilarni
membranu, ale i1 dal§i procesy, které umoziuji navazani plynu na hemoglobin. Z klinického
hlediska je vyznamné stanoveni transfer faktoru pro kyslik, ktery je nezbytny pro oxygenaci
tkani [1, 8]. Rychlost difuze kysliku pies alveolokapilarni membranu je urcena vlastnostmi
samotné¢ membrany, mezi které patii zejména jeji plocha a tloustka, vlastnostmi plynu a
tlakovym gradientem, ktery odpovida rozdilu parcidlnich tlaki kysliku v alveolech a
v kapilarni krvi [1, 9]. Alveolokapilarni membrana mé velmi vysokou kapacitu pro vymeénu
dychacich plynt, kterd neni ani pln€ vyuzita. Propustnost membrany je ale dale ovlivnéna
procesy, béhem kterych dochdzi k navazéani kysliku na hemoglobin. Mezi tyto procesy patii
zejména difuze kysliku z kapilary pfes membranu erytrocytu a schopnost vazby kysliku na
hemoglobin, ktery je pomérné€ brzy kyslikem plné saturovan. Tento proces je proto zna¢né
zavisly na kapilarni perfuzi, mnoZzstvi hemoglobinu v krvi a objemu plicnich
kapilar [1, 7, 8, 9].

Transfer faktor plic je hodnocen zejména pro diagnostiku a klinické sledovani osob
s onemocnénim plicniho parenchymu. ZvySeni TLco miZe poukazovat na astma, naopak
redukci tohoto parametru zplsobuje vétSina poruch plicniho parenchymu napt. emfyzém,
obstrukéni poruchy dychacich cest nebo intersticidlni fibroza [3, 8]. Transfer faktor plic je
velmi variabilni mezi populaci, protoze je ovlivnén fadou fyziologickych, demografickych
1 dalSich parametr. 7Lco je pfimo umérny metabolismu, pozitivné koreluje s alveolarnim
objemem, pfi kterém je vySetfovan, vySkou, vdhou a mnoZstvim svalové hmoty jedince.
Negativné je naopak korelovan s v€kem. Z dalSich vlivli nelze opomenout pohlavi, sportovni
aktivitu jedince nebo koufeni [3, 8]. Zména transfer faktoru plic mize byt také zpiisobena
poruchou kardiovaskuldrniho systému, napi. levostrannou srde¢ni vadou nebo
nitropulmonalnim krvacenim [8]. Variabilitu TLco lze také pozorovat v zavislosti na denni
dob¢, mnozstvi ptijaté potravy a tekutin nebo poloze téla [3, 8].

Variabilita transfer faktoru plic mezi populaci plsobi problémy v klinické praxi
zejména z hlediska vyhodnoceni patologickych hodnot. V soucasnosti se namétené hodnoty
porovnavaji s tzv. nalezitymi hodnotami, které jsou pocitany podle regresnich rovnic. Za
patologické hodnoty jsou pak povazovany hodnoty snizené o vice nez 20 %, tj. hodnoty,
které nedosahuji 80 % nalezit¢é hodnoty. Dal$i moZnosti vyhodnoceni je urceni
fyziologického rozmezi, které odpovida dvéma standardnim odchylkam od aritmetického
praméru. Tato metoda je povazovana za spravnéjsi ze statistického hlediska [3].
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1.3 Méreni transfer faktoru plic

K méfeni transfer faktoru plic se vyuziva testovaci smés, kterd obsahuje inertni plyn
pro stanoveni alveolarniho objemu (V4) a indikatorovy plyn [1, 3, 5]. Hodnota transfer
faktoru plic je ziskdna z méteni rychlosti ubytku indikatorového plynu a tlakového gradientu
indikatorového plynu mezi alveoly a ¢ervenymi krvinkami [3]. Jako indikatorovy plyn Ize
vyuzit pfimo kyslik. Toto méfeni je ale komplikované, protoze dochdzi v jeho prubéhu ke
znaCnym zmeéndm parcialniho tlaku kysliku v plicnich kapilarach, které neni mozné
jednoduse stanovit [1, 3, 7]. V soucasné dob¢ je pro méfeni TLco nejCastéji vyuzivan oxid
uhelnaty, ktery ma vyssi afinitu k hemoglobinu nez kyslik a jeho vazba je silngjsi, takze
nevznikd problém s vysoce promeénnym parcidlnim tlakem v plicnich kapilarach [1, 3].
Zaroven se jedna o fyziologicky plyn vznikajici v lidském téle pti degradaci porfyrinového
fetézce, ktery je soucasti hemu. V organismu dospé€lého ¢loveéka vznikne pfiblizné 0,4 ml
oxidu uhelnattho za hodinu, ktery se védze na hemoglobin za vzniku
karboxyhemoglobinu [7]. Nevyhodou tohoto plynu jsou nepiesné vysledky u kuiaki
[1, 3,7, 8] a toxicita oxidu uhelnatého. Uvedena rizika budou rozebrana v ¢asti 1.4. Jako
indikatorovy plyn lze také vyuzit oxid dusiku (NO), tato metoda je ale stale ve vyvoji [3, 8].

Me¢fteni transfer faktoru plic, tj. rychlosti pfenosu plynu mezi alveoly a ¢ervenymi
krvinkami, umoziuje nékolik metod. Vyuzit 1ze napt. metodu zpétného dychani (rebreathing
method), metodu ustaleného stavu (steady-state method) nebo jednodechovou metodu se
zadrzenim dechu (breath-holding method) [3, 7]. Nésledn¢ bude podrobnéji vysvétlena
pouze posledni uvedend metoda, protoze je v soucasné dob& nejrozsifencjsi v klinické
praxi [1, 7].

1.3.1 Jednodechova metoda se zadrzenim dechu

Jednodechovd metoda se zadrZzenim dechu slouZi pro méfeni transfer faktoru plic.
Vysledkem této metody méteni je ale kromé 7TLco 1 klasicky spirogram. Jednodechova
metoda proto umoziuje dopocitani 7LC, FRC a RV, které neni mozné zméfit samotnou
klasickou spirometrii [1, 3, 5]. Vzhledem k vysokému pocétu parametrii, které mohou
ovlivnit méfené hodnoty, byly podminky méteni standardizovany Evropskou respiracni
spolecnosti [1, 8]. VySetfeni by mélo probihat v mistnosti o okolni teploté 1623 °C, ve které
by méfeny jedinec m¢l setrvat v klidové poloze alespoil 15 minut pred méfenim pro dosazeni
klidového srde¢niho vydeje. Pfed vySetfenim je jedincim doporucovédno piiblizné 2—4
hodiny nejist a alespoit 24 hodin nekoufit. Zaroven by meéla byt zjiSt€éna hodnota
hemoglobinu v krvi pro pfipadnou korekci naméfeného transfer faktoru. VySetteni probiha
vsed€ ve vzpfimené, ale relaxované poloze, kterou méfeny jedinec udrzi po celou dobu
mefeni. Béhem vySetfeni je vyzadovano nasazeni nosni svorky a pevné obemknuti ndustku
rty, aby nedochazelo k nezadoucim Unikim plynu [1, 8].

Meéteni transfer faktoru plic je zahdjeno klidnym dychanim, béhem kterého by mélo
byt dosazeno stabilni hodnoty konce vydechu. Poté vySetfovany provede pomaly maximalni
vydech s dosaZenim plateau pritoku vzduchu, ktery je nasledovan rychlym maximalnim
nadechem, béhem kterého dochdzi k inhalaci testovaciho plynu. Testovaci plyn obsahuje
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0,3 % oxidu uhelnatého a zndmou koncentraci inertniho plynu (helia nebo metanu). V Grovni
maximalniho nadechu testovany jedinec zadrzi dech na dobu 8—10 sekund a poté provede
maximalni vydech, ktery je nasledovan klidnym dychanim [1, 3, 8]. Cely dechovy manévr
znazoriiuje Obr. 1.3.

klidové dychani zadrZeni dechu vydech
nadech vyplavovaci
(usilovny) ™~ — mrtvy objem

nadechnuty objem

ey o
i s

re7:1dualn1 ¢as efektivniho zadrzeni dechu
objem

Obr. 1.3: Dechovy manévr pro méfeni transfer faktoru plic — pfevzato z [8] a upraveno.

Béhem faze zadrzeni dechu dojde nejprve k rychlému poklesu koncentrace inertniho
plynu i oxidu uhelnatého v disledku jejich difuze do dychacich cest a alveoli [1, 3, 8].
ProtoZe inertni plyn neprochézi ptes alveolokapildrni membranu, jeho koncentrace jiz béhem
zadrzeni dechu déle neklesd. Vysledkem meéfeni koncentraci inertniho plynu ve
vydechovaném vzduchu je hodnota alveolarniho objemu, ktery je vypocitan z hodnoty
maximalniho nadechu (V;) a zmény koncentrace inertniho plynu (Obr. 1.4). Celkova plicni
kapacita (TLC) se poté rovna souctu alveolarniho objemu a anatomického mrtvého prostoru,
ktery je vétSinou stanoven na 150 mililitrd [1, 3, 5]. Na rozdil od inertniho plynu oxid
uhelnaty béhem zadrzeni dechu prochazi pies alveolokapilarni membranu do krve a jeho
koncentrace v plicich béhem zadrZeni dechu déle klesa. Pokles jeho koncentrace za
stanovenou dobu urcuje rychlostni konstantu ubytku CO z alveolarniho prostoru. Tato
konstanta se po pfevedeni na standardizované podminky nazyva transfer koeficientem plic
(Kco). Vyvoj koncentraci obou pouzitych plyni béhem dechového manévru je ukazan na
Obr. 1.4. Transfer faktor plic je nasledné pocitan jako nasobek transfer koeficientu a
alveolarniho objemu [1, 3]:

TLco = Kco - Va. (1)
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Obr. 1.4: Vyvoj koncentraci oxidu uhelnatého a inertniho plynu (metanu)
pfi méfeni transfer faktoru plic — pfevzato z [1] a upraveno.

Transfer faktor plic je vysledkem métfeni dvou soucasné métenych a nezavislych
primarnich veli¢in, transfer koeficientu a alveolarniho objemu. V klinické praxi je obcas
nespravné hodnocen pouze transfer koeficient. Tento parametr ale zanedbava velikost
alveolarniho objemu, ktery ma velmi komplexni vliv na vyslednou hodnotu 7Zco a jeho
interpretaci [1].

1.4 Prehled souc¢asného stavu

Béhem vysSetfeni transfer faktoru plic (7Lco) jednodechovou metodou dochazi
k inhalaci testovaciho plynu s obsahem 0,3 % oxidu uhelnatého [10]. Oxid uhelnaty je pro
lidsky organismus ve vysSich koncentracich toxicky pro svoji vysokou afinitu
k hemoglobinu, se kterym tvoii karboxyhemoglobin (COHb). Ten zhorSuje transport kysliku
a zpusobuje tkanovou hypoxii [ 11]. Je prokézano, Ze jedno méfeni transfer faktoru zptisobuje
zvySeni mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi ptiblizné o 0,7 % [12, 13, 14]. Toto zvySeni
nema zadny vliv na zdravotni stav vySetfovanych. Prvni znamky intoxikace se projevuji az
pfi zvySeni mnozstvi COHb nad 10 % [15]. Lze ptfedpokladat, ze pti opakovaném méteni
transfer faktoru plic bude dochazet k dalSimu zvySovani mnoZstvi karboxyhemoglobinu
v krvi. Tento jev byl prokdzén v [14] pomoci invazivniho méfeni, kdy byla provadéna
biochemicka analyza krevnich plyn z odebranych vzorkli krve. Neinvazivni méfeni na
principu pulzni oxymetrie pouze prokdzala, Ze je moZné neinvazivné méfit rozdily
v hodnotach karboxyhemoglobinu v krvi, které odpovidaji invazivnim méfenim b&hem
testovani TLco [16, 17]. Doposud ale nebyla pomoci neinvazivni analyzy rtznych forem
hemoglobinu (karboxyhemoglobinu a oxyhemoglobinu) zkouméana dynamika ristu
mnozstvi COHb v krvi a stim spojené riziko vzniku lehké intoxikace organismu pfi
opakovaném méfeni transfer faktoru plic. Pomoci neinvazivnich méfeni rovnéz nebyly
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pozorovany rozdily mezi pohlavimi a kufdky a nekuraky. Zaroven doposud nebyla
analyzovana piipadna tkanova hypoxie béhem opakovanych méteni transfer faktoru plic.

Transfer faktor plic je ovlivnén mnoha faktory, které byly uvedeny v Casti 1.2.
Z pohledu klinické praxe jsou nejvyznamnéjsSi odchylky zplsobené respira¢nimi
onemocnénimi, pro spravnou diagndézu ale nesmi byt opomenuty napi. rozdily mezi
pohlavimi, kdy muzi maji vy$si hodnoty transfer faktoru nez zeny, a dalsi zkreslujici
faktory [8, 12, 13]. Neptesné vysledky zpusobuje koufeni, které vyznamné snizuje hodnotu
TLco [8,12,13]. To je zpusobeno tim, Ze kufadci maji trvale zvySenou hodnotu
karboxyhemoglobinu v krvi [8, 13]. Na rozdil od nekufaka, kteti maji v krvi v priméru
méné nez 2% COHb, kufdci mohou mit az 10 % tohoto derivatu hemoglobinu
v krvi [11, 15]. S tim souvisi 1 vy$$i hodnota parcialniho tlaku oxidu uhelnatého v kapilarni
krvi, kterd snizuje tlakovy gradient oxidu uhelnatého a rychlost difuze tohoto plynu ptes
alveolokapilarni membranu. Zarovei je redukovana schopnost hemoglobinu vazat dalsi oxid
uhelnaty a v disledku téchto jevll je naméfena faleSné nizk4d hodnota transfer faktoru
plic [8, 12, 13, 14]. Obdobny efekt je potvrzen i pfi opakovaném méteni 7TLco, kdy pfi
kazdém dal§im méfeni roste mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi a zarovei klesa transfer
faktor plic [7, 14, 18]. Pomoci invazivniho méfeni mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi
literatura uvadi na kazdé zvySené procento COHb pokles transfer faktoru plic o 1-2 %
[14,18] s odchylkami mezi pohlavimi [14]. Zavislost transfer faktoru plic na
karboxyhemoglobinu a jeji variabilita mezi pohlavimi ale zatim nebyla pozorovana
neinvazivnimi metodami.

1.5 Cile prace

Cilem této prace je experimentalné stanovit stupeni intoxikace organismu oxidem
uhelnatym pii opakovanych méfenich transfer faktoru plic pomoci neinvazivni analyzy
oxyhemoglobinu a karboxyhemoglobinu a pomoci transkutdinniho méfeni tkanového
parcialniho tlaku kysliku a oxidu uhli¢itého.

DalSim cilem prace je vyhodnotit vyvoj transfer faktoru plic v zavislosti na poctu
opakovanych méfeni a na neinvazivné zjiSt€éném mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi.

U vSech dil¢ich cili budou porovnany rozdily mezi méfenymi skupinami (muzi
nekufaci, muzi kutéaci, zeny nekutacky a zeny kutacky).
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2 Pouzité pristroje

Transfer faktor plic byl v této experimentalni studii méfen piistrojem Diffustik
(Geratherm Respiratory GmbH, Némecko). Pro neinvazivni monitorovani saturace krve
kyslikem a saturace krve oxidem uhelnatym, kterd vyjadiuje mnozstvi karboxyhemoglobinu
v krvi, byl pouzit pfistroj Root s vlozenym modulem Radical-7 (Masimo Corporation,
USA). VSem sledovanym probandiim byly monitorovany i tkdfové parcialni tlaky kysliku a
oxidu uhli¢itého, které byly transkutdnné¢ méfeny monitorem TCM CombiM (Radiometer
Medical ApS, Déansko).

2.1 Diffustik

Diffustik (Geratherm Respiratory GmbH, Némecko) je pristroj pro komplexni
diagnostiku plicnich funkci, ktery spliiuje nejnovéjsi pozadavky ATS a ERS. Pouziva se
zejména pro méfeni transfer faktoru plic (7Lco) jednodechovou metodou se zadrzenim
dechu u dospélych i déti. Dale umoziuje i spirometrické vySetieni s méfenim statickych
1 dynamickych ventila¢nich parametrii véetné funkéni rezidualni kapacity a dalSich neptimo
meéfitelnych ventilacnich parametrd. Pro méfeni je vyuzivana standardizovana ventilacni
smés, ktera obsahuje 0,3 % metanu (CH4), 0,3 % oxidu uhelnatého (CO), 21 % kysliku
a dusik. Diffustik obsahuje optické analyzatory CO a CHs, které funguji na principu
infracervené absorpce s piesnosti méfeni 1 %. Pritok je méfen diferencidlnim tlakovym
snimac¢em s variabilni clonou a malym mrtvym prostorem do 20 mililitri. Vzorkovaci
frekvence pfistroje pro méteni pratoku je 125 Hz. Déle pfistroj obsahuje dychaci jednotku
s shutterem a integrovanou elektronickou jednotku. Diffustik je ovladan prostfednictvim
softwarové platformy Blue Cherry, ktera umoziuje spravu databaze pacientli, export dat
nebo komunikaci s ambulantnimi a nemocni¢nimi systémy. Diffustik je moZno pouzit
samostatné nebo jej integrovat do celotélové pletysmografie Bodystik [19, 20].

Obr. 2.1: Diffustik (Geratherm Respiratory GmbH, Némecko) [20].
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Pouzité pfistroje

2.2 Root, Radical-7

Root (Masimo Corporation, USA) je pfistroj urc¢eny k monitorovani vitalnich funkci
pacienta. Tento monitor lze pouzit jako monitorovaci displej u lizka pacienta nebo jako
dokovaci stanici pro prenosny monitorovaci piistroj Radical-7 (Masimo Corporation, USA).
Zaroven funguje jako platformové zatizeni ur¢ené pro pouziti s moduly MOC-9 nebo pro
pripojeni samostatnych zatizeni, napt. O3 modulu pro méteni regionalni oxygenace tkani
metodou NIRS (Near-infrared spectroscopy). Root 1 Radical-7 maji dotykovou obrazovku,
na které je bézn¢ zobrazovana pulzni kiivka a dalSi méfené parametry. Pristroje umoziuji
zobrazeni parametri jako ¢iselnych hodnot, které 1ze doplnit o zobrazeni trendu vyvoje za
uzivatelem urceny Cas [21].

Radical-7 je monitorovaci zafizeni pro dospélé, déti i novorozence, které umoziiuje
nepretrzité a neinvazivni méteni saturace arteridlni krve kyslikem (SpO:), tepové frekvence
(PR) a perfuzniho indexu (PI). Dale nabizi meéfeni hladiny hemoglobinu (SpHb),
karboxyhemoglobinu (SpCO), methemoglobinu (SpMet) a dalSich. Radical-7 funguje na
principu pulzni oxymetrie. Jedna se o optickou transmisni metodu, kterd vyuziva odlisné
absorpce riznych vlnovych délek elektromagnetického zéfeni pro jednotlivé derivaty
hemoglobinu. Radical-7 vyuziva technologii Rainbow, kterd umoziiuje analyzu riznych
forem hemoglobinu pomoci vice nez 7 vlnovych délek elektromagnetického zareni
v rozsahu 500-1400 nanometrii. VyS$§i pocet vInovych délek poskytuje informace
o mnozstvi karboxyhemoglobinu nebo methemoglobinu v krvi, které b&ézna pulzni
oxymetrie méfit nedokdze [22].

i

Obr. 2.2: Monitor Root s modulem Radical-7 (Masimo Corporation, USA) [23].
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Pouzité pfistroje

2.3 TCM CombiM

TCM CombiM (Radiometer Medical ApS, Dansko) je monitorovaci systém urceny
ke kontinudlnimu transkutannimu monitorovani parcialnich tlakti oxidu uhli¢itého (1cpCO3)
a kysliku (zcpO2) u déti i dospé€lych. Systém je tvofen zakladnim monitorem, modulem
CombiM a transkutdnnim senzorem. Monitor obsahuje dotykovou obrazovku, ktera
zobrazuje aktualni ¢iselné hodnoty a trendy vyvoje méfenych parametri. Metoda méfenti je
zaloZena na schopnosti difuze oxidu uhli¢itého a plynného kysliku ptes télesné tkané a kiizi
a na moznosti je detekovat za pomoci zahiivaného senzoru umisténého na povrchu kize.
Senzor je doporuceno umistit napt. na hrudnik do oblasti pod kli¢ni kosti, na paze, stehna
nebo do oblasti za usnim lalickem. Senzor Ize pomoci pfipeviiovaci svorky umistit i na uSni
lalacek. K méfeni 7cpCO2 je vyuzivana elektroda Stow-Severinghausova typu. Tato
elektroda méti pH roztoku elektrolytu, které je stanoveno méfenim potencidlu mezi
sklenénou elektrodou pH a referencni elektrodou Ag/AgCl. Zména pH poté odpovida zméné
tcpCOs. Méteni tcpOs vyuziva amperometrickou metodu. Zde dochazi k redukei kysliku na
platinové mikrokatod¢ a jako referen¢ni elektroda je vyuZita stejna elektroda Ag/AgCl jako
pro méfeni tcpCO,. Doby odezvy senzoru pii méteni tcpCO; je do 60 sekund, odezva pro
tcpO2 je rychlejsi, tj. do 25 sekund. Vzorkovaci frekvence pfistroje je maximalné
0,5 HZ [24].

Obr. 2.3: TCM CombiM monitor (Radiometer Medical ApS, Dansko) [25].
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3 Metody

Tato prace je prospektivni intervencni studii, kterd probihala na zdravych
dobrovolnicich na Fakulté biomedicinského inzenyrstvi CVUT v Praze. Studie byla
schvalena etickou komisi FBMI pod ¢islem 01/2016 na zéklad¢ zadosti o projednani a
ptilozeného sylabu vyzkumného projektu a informovaného souhlasu (uvedené dokumenty
jsou v Priloze 1, 2 a 3 této prace). V informovaném souhlasu byli vSichni probandi
sezndmeni s cilem experimentu, jeho prabéhem, vylucujicimi kritérii i se v§emi riziky, kterd
jsou ale velmi nepravdépodobnd, a souhlas se studii dobrovoln¢ vyjadfili svym podpisem.

3.1 Studovana skupina

Studie se zucastnilo celkem 34 proband, ktefi byli prevazné studenty FBMI CVUT.
Probandi byli rozdé€leni do ¢tyt skupin (muzi kufaci, muzi nekuiaci, zeny kufacky a zeny
nekuracky), které byly navzajem porovnavany. Jako kuiaci byli dle definice [26] stanoveni
ti, kteti béhem zivota vykoufili alesponi 100 cigaret a v soucasné dob¢ kouti pravidelné kazdy
den. Byvali a prilezitostni kutaci pak byli zafazeni mezi nekufdky, protoze vzhledem
k nizkému véku testovanych jedincii nelze predpokladat, ze by byla hladina CO v krvi téchto
jedincti vyznamné zvySena. Podminkou experimentu bylo, aby byli vSichni G¢astnici zdravi
a neméli diagnostikované zadné onemocnéni respiracniho systému. Zékladni parametry
vSech probandu, ktefi se studie zi¢astnili, jsou shrnuty v Tabulce 3.1. Tato tabulka obsahuje
1 hodnoty saturace krve oxidem uhelnatym (SpCO) na zacatku experimentu, protoze se jedna
o hodnotu, ve které by se méli kufaci a nekuréci lisit.

Tabulka 3.1: Zakladni charakteristika ucastnikli experimentu.

Skupina Pocet Vek Vaha Vyska BMI SpCO
probandi (roky) (kg) (m) (kg'm?) (%)
Muzi nekufaci 9 25+3 80+ 11 178 £ 4 25,1 +3,0 2+2
Muzi kutaci 9 23+1 77 +12 179+ 6 23,9+29 442
Zeny nekutacky 8 24+ 1 64 +3 167 +5 23,1+ 1,6 2+1
Zeny kufacky 8 24 +1 66+ 12 173+ 6 220+£29 3+1

Pozn.: Data jsou udavana jako primér + smérodatna odchylka.

3.2 Karta probanda

Na zacatku kazdého méfeni byla vyplnéna karta probanda, jejiz vzor obsahuje
Ptiloha 4. Tento dokument slouZzi k identifikaci probanda, protoze jako jediny dokument
obsahuje zaroven piidélené identifikacni ¢islo a osobni udaje. Déle je jiZz proband veden
pouze pod svym identifika¢nim Cislem.

Karta probanda obsahuje zakladni idaje, kterymi jsou jméno a piijmeni probanda,
pohlavi, datum narozeni, misto bydlisté a kontakt. V dalsi ¢asti je uvedena vyska a vaha
jedince a z téchto udaji vypocteny index télesné hmotnosti (BMI — Body mass index). Déle
karta probanda obsahuje informace o zdravotnim stavu probanda, mezi které¢ patii aktualni
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1 prodélané nemoci respirani soustavy, informace o dalSich onemocnénich a aktualnim
zdravotnim stavu. V této Casti je také proband tazan, zda kouii, jak Casto a kdy koufil pred
méfenim naposledy. Pokud se jedna o byvalého kutdka, je dotazovan, kdy s koufenim
prestal. ZavéreCna Cast karty probanda obsahuje informace o mnozstvi piijaté potravy a
tekutin za posledni hodinu, o case posledniho jidla a cetnosti a typu pravidelnych
sportovnich aktivit.

3.3 Popis experimentu

Experimentalni méfeni byla realizovana na Fakulté¢ biomedicinského inzenyrstvi
CVUT v Praze v Laboratofi specialnich piistrojti ARO a JIP. Kazdy experiment probihal
podle protokolu méteni, ktery obsahuje podrobny postup ¢innosti s moznosti zaSkrtavani jiz
splnénych ukoni a dale umoznuje zapis poznamek a potfebnych informaci. Protokol méteni
je uveden v Ptiloze 5.

Na zaklad¢ odbornych ¢lankl a pilotnich méfeni bylo stanoveno, Ze se experiment
bude skladat ze 7 méfeni transfer faktoru plic pfistrojem Diffustik pomoci jednodechové
metody se zadrzenim dechu s odstupem 3 minut mezi jednotlivymi dechovymi manévry.
Casovy interval byl nastaven jako dostateéné kratky, aby nedochazelo k odbouravani oxidu
uhelnatého z ervenych krvinek a naopak dochézelo k jeho kumulaci v organismu. Zkraceni
¢asu ale bylo limitovdno mozZnostmi techniky a softwarového vybaveni, kdy pred kazdym
méfenim probehl automaticky proplach pacientského okruhu pfistroje Diffustik Cerstvym
vzduchem a také dochézelo k prodlevam zplsobenym uklddanim dat. Uvedeny Casovy
interval byl optimalni 1 pro samotné probandy, protoZze nedochazelo ke zbyte¢nému
prodluZzovani experimentu, ale zaroven byl probandim poskytnut dostateCny c¢as na
odpocinek mezi jednotlivymi dechovymi manévry. Pied zahajenim a po ukonceni série
méfeni transfer faktoru plic bylo vSem probandim provedeno klasické spirometrické
vySetieni. Béhem celého experimentu a jesté nasledujicich 30 minut po poslednim méteni
TLco byla vSem probandim kontinudlné meéfena saturace krve kyslikem a oxidem
uhelnatym, tepova frekvence a perfuzni index monitorem Root s vloZenym modulem
Radical-7 a tkanové parcidlni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého monitorem TCM CombiM.
Ptistrojové vybaveni bylo podrobné popsano v Kapitole 2. Po navrhu celého experimentu
bylo jesté provedeno finalni pilotni méfeni, které ovéfilo realizovatelnost experimentu a
poskytlo testovaci data pro ovefeni zakladni metodiky zpracovani dat. Délka celého
experimentu nepiekrocila 75 minut.

3.3.1 Priprava méreni

Po ptichodu na pracovisté bylo vizualné zkontrolovano veskeré piistrojové vybaveni
a pracovni prostor a vSechny pfistroje byly zapnuty, tj. Diffustik na méteni transfer faktoru
plic véetné pocitace s uzivatelskym rozhranim Blue Cherry, monitor transkutannich
ventilacnich plynt TCM CombiM a monitor vitalnich funkci Root, vloZzeny modul Radical-7
zatim zlstaval vypnuty. Zapnut byl i notebook se softwarem RealTerm uréeny pro zaznam
dat z monitoru Root. VSechny uvedené pfistroje byly zapnuty alesponi 30 minut ptred
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zahajenim méteni. Dodrzeni tohoto Casu bylo dulezité zejména pro Diffustik, ktery musi byt
pro spravné méfeni dostateéné zahiaty. Béhem piipravy méieni byl také zkontrolovan stejny
¢as na vSech pfistrojich a otevien piivod testovaciho plynu k piistroji Diffustik. Nasledné
byla provedena kalibrace pfistrojii.

Monitor transkutannich ventila¢nich plynit TCM CombiM se sam zkalibroval vzdy
automaticky ihned po zapnuti. Kalibrace pfistroje Diffustik obsahovala dvé ¢asti; kalibraci
objemu a kontrolu linearity pritoku pomoci kalibracni stiikacky o objemu tfi litry (Hans
Rudolph, USA). Pii kalibraci objemu, kterou vyrobce doporucuje vzdy po zapnuti pfistroje,
je kontrolovan a korigovan naméfeny objem pomoci pfesn¢ znamého objemu ru¢niho
Cerpadla. Pii kontrole linearity pratoku, kterou je dostacujici provadét jednou za tyden, je
kontrolovana line4rnost pritokového senzoru pii rozdilnych rychlostech pritoku. Obé
kalibrace byly provadény stejnym zplsobem, podle navodu k pouziti a dle pokynil
softwarové platformy Blue Cherry na obrazovce pocitace. Kalibrace obnésely nejprve
pomalé tahy pistem kalibracni stiikacky nasledované stfedné rychlymi a velmi rychlymi
tahy.

Po ptichodu do laboratote byl proband nejprve sezndmen s priitbéhem experimentu a
vyzvan k pfecteni a podepsani informovaného souhlasu. Nasledné vyplnil spolu s fesitelem
projektu kartu probanda. V této fazi bylo také probandovi pfidéleno unikatni identifikacni
¢islo, pod kterym byl po cely experiment a pii vyhodnocovani dat veden, aby byla zajisténa
jeho anonymita. Timto identifika¢nim ¢islem byl oznacen i protokol méfeni, na kterém bylo
vyplnéno datum, cas a misto méfeni. Probandovi byl pfidélen novy naustek
s antibakteridlnim filtrem, ktery byl popsan jeho identifika¢nim ¢islem, aby nemohlo dojit
k zaméné. Nasledné byl proband umistén do pohodlné vzpiimené klidové polohy vsedé a
byly mu pfipevnény viechny potiebné senzory. Jejich umisténi bude popsano dale. Cas
pfipevnéni senzorll byl zaznamenan do protokolu méfeni, protoze dal§i fdze méfeni by
nemé¢la nastat diive neZ po deseti minutach od nasazeni senzorli z diivodu dostatecné
adaptace probanda v prostfedi laboratofe a ustdleni méfenych hodnot na monitorech. Po
nasazeni senzorl byl spustén vestavny modul Radical-7. Celé uspotfadani méfici soustavy
véetné umisténi probanda je na Obr. 3.1.

d —

Obr. 3.1: Usporadani méftici soustavy véetné umisténi probanda.
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Dalsi dilezitou casti byla synchronizace métenych dat, kterd probihala pomoci
stopek mobilniho telefonu. V programu RealTerm byla na obrazovce zobrazovana data
kaZdou sekundu, a proto bylo mozné odecist aktualni ¢as s pfesnosti na sekundy. V uréeny
¢as, ktery byl zapsan do protokolu méteni, byly spustény stopky a piesné po 30 sekundach
byla vloZena udalost do monitoru TCM CombiM. Tento ¢asovy posun byl odstranén béhem
zpracovani dat. Synchronizace dat pomoci stopek byla vyhodné také proto, Ze bylo tfeba
zaznamenat piesny ¢as kazdého vdechnuti testovaciho plynu s oxidem uhelnatym, coz bylo
s pomoci stopek velmi snadné. AZ po synchronizaci dat mohlo byt spusténo nahravani dat
z monitoru Root prostiednictvim softwaru RealTerm.

Na zavér ptipravné faze byl v softwaru Blue Cherry vytvofen zdznam o novém
probandovi. K tomu bylo potieba vyplnit ID, jméno, pfijmeni, pohlavi, datum narozeni,
vySku a védhu probanda. Nasledné¢ byly do protokolu zaznamenédny zakladni hodnoty
métenych fyziologickych parametrli, kterymi byly saturace krve kyslikem a oxidem
uhelnatym, mnoZstvi methemoglobinu v krvi, tepova frekvence, perfuzni index a tkanové
parcialni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého. Poté bylo zahdjeno samotné méfeni.

3.3.2 Méreni riznych forem hemoglobinu

Mgéfeni riiznych forem hemoglobinu probihalo po celou dobu experimentu pomoci
monitoru vitalnich funkci Root se vzorkovaci frekvenci 1 Hz. Mnozstvi oxyhemoglobinu
v krvi vyjadiuje saturace krve kyslikem (SpO:) a mnozstvi karboxyhemoglobinu (COHb)
odpovida saturaci krve oxidem uhelnatym (SpCO). Dale bylo jesté¢ méfeno mnozstvi
methemoglobinu v krvi, tepova frekvence a perfuzni index. VSechny tyto parametry byly
meéfeny transmisni optickou metodou na principu pulzni oxymetrie. Tento monitor vyuziva
k méteni vice nez 7 vlnovych délek, diky kterym je mozné na rozdil od béznych pulznich
oxymetrl rozpoznat i mnozstvi karboxyhemoglobinu a methemoglobinu v krvi.

Pulzni oxymetr byl standardné probandovi umistén na pravy prostfednicek. Pro
pripad velké odchylky v tloust’ce prstu by byl senzor umistén na jiny prst, tato situace ale
v pribéhu experimentu nenastala. Umisténi senzoru ukazuje Obr. 3.2.

Obr. 3.2: Umisténi pulzniho oxymetru.
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Data byla zaznamenavéna prostfednictvim notebooku s nainstalovanym softwarem
RealTerm. Notebook byl s monitorem Root spojen prostifednictvim kabelu s USB konektory
na obou koncich. Nasledné byl spustén program RealTerm, ve kterém byla nastavena
pfenosova rychlost a vytvofen novy soubor, do které¢ho byla data zapisovdna. Data byla
ukladéana do textového souboru ve formatu ASCIIL.

3.3.3 Transkutinni méreni krevnich plyni

Béhem celého experimentu byly probandovi také monitorovany tkanové parcialni
tlaky kysliku a oxidu uhli¢it¢ého monitorem TCM CombiM se vzorkovaci frekvenci 0,5 Hz
pomoci senzoru umisténého do oblasti pod levou kli¢ni kosti. Pfesné umisténi senzoru
ukazuje Obr. 3.3. Pfed kazdym méfenim byl na senzor vynaty z kalibra¢ni komurky nasazen
lepici fixacni krouzek, ktery umozioval piilepeni senzoru na ktizi, a doprostied senzoru byla
pridana kapka elektrolytu, ktera zajisStovala vodivé spojeni mezi kiizi a senzorem. Po
ukonceni méteni byl fixacni krouzek ze senzoru sunddn a vyhozen, senzor byl jemné ocistén,
aby nedoslo k jeho poskozeni, a vlozen zpét do kalibracni komurky. Kazdé dva tydny pak
byla provadéna vymeéna membrany senzoru z divodu opotiebeni membrany a vysychani
elektrolytu. Zdznam byl ukladan pod identifikacnim ¢islem probanda v samotném monitoru
a po ukonceni meétfeni byl exportovan pies USB flash disk do pocitace. Data byla
exportovana do textového souboru s oddélovaci Microsoft Excelu (.csv).

Obr. 3.3: Umisténi senzoru na méfeni tkanovych parcialnich tlakt kysliku a oxidu uhlic¢itého.
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3.3.4 Méreni transfer faktoru plic

Megfeni transfer faktoru plic probihalo na pfistroji Diffustik. Proband v prubéhu
métfeni sedél ve vzpiimené klidové poloze a dychal do naustku pneumotachografu
s antibakteridlnim filtrem, ktery byl nasazen na pohyblivé rameno pfistroje s ventilacnim
okruhem. Pied méfenim bylo rameno priistroje vyskové nastaveno dle potfeb probanda.
Béhem provadénych dechovych manévrii mél proband na nose nasazenou nosni svorku, aby
nedochézelo k nezddoucimu uniku vzduchu. Poloha probanda pifi méfeni je na Obr. 3.4 a
detail naustku s antibakteridlnim filtrem ukazuje Obr. 3.5. Na obrazku je vidét, ze
umélohmotny naustek je anatomicky tvarovany a obsahuje postranni bariéru, ktera
usnadnuje jeho pevné uchopeni tsty. Zaroven byl proband ptfed experimentem instruovan,
ze je dulezité, aby nedochézelo k uniku inhalované smési plynu mimo naustek, protoze by
byla snizena ptesnost métent.

Obr. 3.4: Poloha probanda ptfi méfeni transfer Obr. 3.5: Detail naustku s antibakterialnim filtrem.
faktoru plic.
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Sérii méfeni transfer faktoru plic vzdy ptfedchazelo spirometrické vySetfeni, jehoz
vysledkem byly statické i dynamické ventilacni parametry a kiivka zavislosti pritoku na
objemu. Toto vysetieni bylo dilezité provést zejména pro ziskani vitalni kapacity plic, ktera
byla nasledné soucasti algoritmii pfi méieni transfer faktoru plic. Nejdiive byl proband
instruovan, jaké dechové manévry spirometrické vySetieni obsahuje, poté byl vyzvan
k nasazeni nosni svorky a nasledné bylo zahajeno méfeni, jehoz Cas byl zaznamenan na
stopkach pomoci mezicasu a zapsan do protokolu méfeni. Po zahdjeni métfeni proband
nejprve klidné¢ dychal az do ustaleni dechovych objemt, poté provedl maximalni vydech
nasledovany maximalnim naddechem. Poté néasledoval prudky maximalni vydech a prudky
maximalni nadech, které umoznovaly zméteni dynamickych ventilacnich parametra. Cely
dechovy cyklus, ktery je ukdzan na Obr. 3.6, byl ukoncen klidnym dychanim.
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Obr. 3.6: Dechovy manévr spirometrie.

Po uspéSném meéteni spirometrie nasledovala zkouska méteni transfer faktoru plic.
Tato zkouska se skladala ze stejnych dechovych manévrii jako samotné meéfeni transfer
faktoru, misto testovaciho plynu ale dochazelo ke vdechnuti okolniho vzduchu. Zkouska
méfeni slouzi k tomu, aby si proband natrénoval pozadované dechové manévry a ostré
meéfeni poté nebylo ovlivnéno Spatnym provedenim. Béhem zkousky bylo tfeba klast diiraz
na spravné provedeni, protoze vSechna ostrda méfeni by méla byt povedena na prvni pokus,
aby nedochazelo ke zkresleni pfesnosti méteni.

Po nacviku dechovych manévrl pro méteni transfer faktoru plic jiz nasledovala série
sedmi ostrych méfeni. Na zacatku kazdé¢ série byl proband vyzvan k nasazeni nosni svorky
a zaroven bylo v softwarové platformé Blue Cherry spusSténo méfeni transfer faktoru plic.
Pted kazdym méfenim byl ventilacni okruh pfistroje Diffustik kratce automaticky vycistén.
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Po jeho vycisténi zacal proband provadét dechové manévry typické pro jednodechovou

metodu se zadrzenim dechu, které jsou na Obr. 3.7.
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Obr. 3.7: Provedeni jednodechové metody se zadrzenim dechu béhem jednoho méteni transfer faktoru plic.

Nejprve proband provedl tfi celé klidné dechy, po kterych nasledoval maximalni
vydech. Z maximalniho vydechu proband co nejrychleji vdechl testovaci plyn az do celkoveé
kapacity plic, ve které zadrzel dech na dobu 10 sekund a nasledné¢ maximalné svizné
vydechl. V dobé& zadrzeni dechu byl uzavien vydechovy ventil, ktery zajiStoval zadrZeni
dechu po piedepsanou dobu. Vydechovy ventil mohl byt otevien manuéln¢ libovolnou
klavesou na pocitaci, pokud by byl ¢as zadrZeni dechu pro probanda pfili§ dlouhy. Cely
dechovy cyklus byl ukoncen ¢tyfmi klidnymi dechy. V kontaktu s testovacim plynem byl
proband pouze béhem maximdlniho rychlého nddechu, zadrZzeni dechu a maximdalniho
vydechu, proto jsou tyto faze klicové pro presnost méteni transfer faktoru plic. Na Obr 3.7
jsou znazornény i koncentrace oxidu uhelnatého a metanu béhem jednoho méfeni. V oblasti
maximalniho vydechu po zadrZeni dechu jsou patrné rozdilné koncentrace obou plynt, které
slouzi k vypoctu TLco. Podrobny popis vypoctu byl vysvétlen v Kapitole 1.

Béhem vSech méteni byl v dobé inhalace testovaciho plynu probandem zaznamenan
a zapsan do protokolu méfeni aktualni mezic¢as na stopkach. Po kazdém meéfeni transfer
faktoru byl pted zah4jenim nové série zhodnocen stav probanda a v ptipad¢, ze byl proband
schopen pokracovat v méfeni, byla dalsi série zahdjena po dvou minutach od posledniho
vdechnuti testovaciho plynu. Tim bylo dosazeno celkové pauzy mezi vdechy testovaci smési
trvajici tfi minuty. Po posledni sérii bylo zopakovano spirometrické vySetieni.
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3.3.5 Ukonc¢eni méreni

Po zévéreCném spirometrickém vySetfeni byl proband ponechan v klidové poloze
dalsich 30 minut, béhem kterych byl sledovan vyvoj métenych fyziologickych parametri.
Nasledné byly odecteny finalni hodnoty saturace krve kyslikem a oxidem uhelnatym,
mnozstvi methemoglobinu v krvi, tepové frekvence, perfuzniho indexu a tkanovych
parcialnich tlakii kysliku a oxidu uhli¢itého. Cas odeéteni byl zaznamenan do protokolu
méfeni.

V prubéhu ukonéeni méfeni byl nejprve zastaven zdznam dat programem RealTerm,
poté byl vypnut modul Radical-7 a néasledné mohl proband sundat oba senzory. Cely
experiment byl ukonéen exportem a zalohovanim dat ze vSech pfistroji, vypnutim vSech
ptistroju, zavienim piivodu plynu k piistroji Diffustik a tiklidem pracovisté do ptivodniho
stavu.

3.4 Zpracovani dat

Béhem experimentu bylo kazdému probandovi naméfeno 7 diskrétnich hodnot
transfer faktoru plic. Pfesny Cas testi byl odecten ze stopek a zaznamenan do protokolu
méfeni. Dale byla kazdému probandovi kontinualné monitorovdna a dale zpracovavéana
saturace krve kyslikem a oxidem uhelnatym a tkanové parcidlni tlaky kysliku a oxidu
uhlic¢itého. Ostatni méfené parametry nebyly vyhodnocovany.

Po exportu dat ze vSech pfistroji bylo tieba nejprve synchronizovat vSechny métené
signaly. Ptfedzpracovani dat probihalo v programovém prosttedi MATLAB R2014a
(MathWorks, USA). Ze signalti byl odstranén ¢asovy posun zpusobeny synchronizaci dat
pomoci stopek, déale byly ve vSech kontinudlnich signalech identifikovany Casy inhalace
testovaciho plynu a nasledné byly vSechny signaly srovnany tak, aby mély stejnou délku a
asy udalosti byly zobrazeny vzdy ve stejnou dobu. Casova osa odpovidala dobé trvani
experimentu a zacinala vzdy v Case nula minut. Pribéhy vSech méfenych parametri pro
jednoho probanda béhem experimentu jsou ukazany na Obr. 3.8. Tento obrazek ukazuje jiz
data po synchronizaci a pfipravend pro dal$i zpracovani. Na obrazku jsou vyobrazeny ¢asy
jednotlivych méfeni. Prvni svisla zelend ¢ara symbolizuje spirometrické vysetfeni na zacatku
experimentu, druhd zelena cara ukazuje ¢as zkousky méteni transfer faktoru plic. V grafech
nasleduje sedm cervenych svislych car, které vyjadiuji casy inhalace testovaciho plynu
béhem méfeni transfer faktoru plic. Posledni zelenda cara symbolizuje zavérecné
spirometrické vySetieni.
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Obr. 3.8: Prib¢h métenych parametrit behem celého experimentu.
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Dalsi zpracovani dat probihalo opét v programovém prosttedi MATLAB R2014a a
zmeéfené a vypoctené parametry byly ukladany do tabulek v programu Microsoft Excel 2016.
MATLAB byl pouzit i pro vykresleni vSech grafickych vystupii. VSechna data byla béhem
piedzpracovani délena do sledovanych skupin probandi, tj. muzt nekutrakt, muzi kufaki,
zen nekuiacek a zen kutaCek. Celkovy pocet testovanych probandl a jejich déleni do
jednotlivych skupin zptsobilo relativné nizké pocty vzorkii v kazdé skupiné€. Protoze se
v kazdé skupin€ nachazelo méné nez 10 probandii a v méfenych parametrech se vyskytovaly
odlehlé hodnoty, byly v celé praci misto vypoctli priméri hodnoceny mediany a bézné
pouzivané smeérodatné odchylky byly nahrazeny mezikvartilovym rozpétim, které udava
vzdalenost horniho a dolniho kvartilu. Pro porovnani jednotlivych skupin byly casto
vyuzivany krabicové grafy. Cervené je ve viech krabicovych grafech znazornén median a
modré ¢ary, které ohranicuji jednotlivé boxy, urcuji 25. a 75. percentil (dolni a horni kvartil).
Linie vychazejici ze stfedni ¢asti diagramu kolmo nahoru a dold zobrazuji hodnoty, které
nejsou od horniho nebo dolniho kvartilu vzdalené vice nez 1,5n4sobek mezikvartilového
rozpéti. Odlehlé hodnoty, které nesplituji uvedenou podminku, jsou zobrazeny cervenymi
kiizky.
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3.4.1 Saturace krve kyslikem

Vyvoj saturace krve kyslikem po jejim predzpracovani vcetné identifikovanych
jednotlivych spirometrickych méfeni ukazuje Obr. 3.9. Pro zjisténi trendu vyvoje SpO: byla
métend data kazdého probanda prolozena piimkou. Koeficienty rovnice ptimky byly urceny
z Casového tuseku, ktery byl ohranicen zkuSebnim métenim transfer faktoru plic (druha
zelena Cara zleva) a zédvéreCnou spirometrii (posledni zelena ¢ara). Pocatek byl uréen tak,
aby alesponi jeden usek méfenych hodnot jest¢ nebyl ovlivnén oxidem uhelnatym
v testovacim plynu. Zavérecnd spirometrie je pak posledni jasné definovany bod v kazdém
méfeni. Prolozeni dat pfimkou ukazuje Obr. 3.9, na kterém je vidét i umisténi pocatku
pfimky do prvni hodnoty SpO: vyhodnocovaného tseku. Tento postup byl zvolen z divodu
eliminace rizika vypoctu falesné rozdilnych hodnot SpO: od skute¢né namétfenych na
pocatku piimek s vySsi absolutni hodnotou smérnice, které by mohly zkreslit zejména
statistické porovnani méfenych skupin. Pro kazdého probanda tak byla urcena rovnice
ptimky, ktera charakterizuje pokles jeho saturace béhem méteni TLco. Dale byly hodnoceny
koeficienty p; a p2 této rovnice. Koeficient p; vyjadiuje smérnici pfimky a koeficient p> usek,
ktery ptimka vytina na svislé ose, ktera lezi v poc¢atku na vodorovné ose. Z koeficientl byly
nasledné¢ vypocitdny medidny a mezikvartilova rozpéti pro jednotlivé skupiny a jejich
rozlozeni ve skupinach bylo zobrazeno v krabicovych grafech.
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Obr. 3.9: Vyvoj saturace krve kyslikem béhem experimentu a proloZeni dat pifimkou.
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Z prubéhu namétené saturace je patrné kmitani hodnot, kdy mezi kazdymi dvéma
méfenimi TLco dochézi nejprve k vzestupu a nasledné prudkému poklesu saturace krve
kyslikem. Tato nestabilita signalu, ktera se u vétSiny probandt zvétSuje, byla hodnocena
pomoci urceni velikosti rozkmitu SpO: ve vymezeném useku po kazdém ze sedmi méieni
TLco. Jak ukazuje Obr. 3.10, amplituda rozkmitu byla vypocitana ode¢tenim maximalni a
minimalni hodnoty SpO: ve zkoumaném useku. Popsanym zptisobem bylo u kazdého
probanda urc¢eno sedm amplitud rozkmiti saturace krve kyslikem, které byly nasledné
prolozeny ptimkou (Obr. 3.11). Pro dalsi vyhodnoceni byly pouzity koeficienty p; a p>
rovnice ptfimky kazdého probanda a jejich medidny a mezikvartilova rozpéti v jednotlivych

skupinach.
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Obr. 3.10: Vyvoj saturace krve kyslikem béhem experimentu a urceni rozkmitu dat.
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Obr. 3.11: Vyvoj rozkmitu saturace béhem experimentu a prolozeni dat pfimkou.
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3.4.2 Saturace krve oxidem uhelnatym

Pribéh saturace krve oxidem uhelnatym po jejim predzpracovani vcetné
identifikovanych jednotlivych spirometrickych méteni ukazuje Obr.3.12. U kazdého
probanda doslo podle ptedpokladi k rastu SpCO v prubéhu experimentu. Dynamika tohoto
rustu byla hodnocena podobnym zptisobem jako zména SpO:. Z namétfenych dat byl uréen
usek, ktery byl prolozen ptimkou (Obr. 3.12). Jako pocatek byl zvolen okamzik prvniho
méteni TLco, kdy jesté¢ proband nebyl ovlivnén oxidem uhelnatym z testovaciho plynu.
Pocatek piimky prokladajici data byl umistén presné do aktualni hodnoty SpCO pfi prvnim
testu. Tim bylo zajisténo, aby se hodnota SpCO urcena ptimkou na pocatku hodnoceného
useku vyrazné nelisila od skutecné namétené hodnoty. Konec prokladaného useku dat urcila
posledni naméfend maximalni hodnota SpCO. Pro kazdého probanda byl rust saturace krve
oxidem uhelnatym popsan rovnici piimky, jejiz koeficienty byly dale hodnoceny. Koeficient
p1, ktery je smérnici ptimky, urcuje rychlost riistu SpCO a koeficient p, odpovida pocatecni
hodnoté saturace krve oxidem uhelnatym u kazdého probanda.
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Obr. 3.12: Vyvoj saturace krve oxidem uhelnatym béhem experimentu a proloZeni dat ptimkou.

Z koeficientl p; a p> byly vypocitany mediany a mezikvartilova rozpéti pro vSechny
skupiny. Obr. 3.12 ukazuje i zptisob ur¢eni ASpCO. Tato hodnota byla vypoctena jako rozdil
maximalni naméfené a pocatecni hodnoty. Maximalni ASpCO odpovidd procentudlnimu
zvySeni mnozstvi COHb v krvi behem sedmi méfeni 7Lco. Pro snazsi porovnani byl
vypocten 1 primérny rast SpCO na jeden test. Oba parametry byly opét hodnoceny pomoci
mediana a mezikvartilovych rozpéti. Poc¢atecni hodnoty i maximalni ASpCO vSech probandt
rozdélenych do skupin byly pro ndzornost vyjadieny i1 krabicovymi grafy.
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Saturace krve oxidem uhelnatym byla také hodnocena v zavislosti na BMI. VSichni
probandi byli rozdéleni do tiech skupin; BMI nizsi nez 22, BMI rovno 22 az 25 a BMI vyssi
nez 25. Hrani¢ni hodnoty byly stanoveny tak, aby v kazdé skupiné byl srovnatelny pocet
probandii. Porovnani maximalnich ASpCO uvedenych skupin BMI bylo znazornéno
krabicovymi grafy.

3.4.3 Tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého

Metoda zpracovani tkanovych parcidlnich tlak kysliku a oxidu uhli¢itého byla
obdobna zpracovani saturace krve kyslikem i oxidem uhelnatym. Pfedzpracované pribéhy
obou parametrt ukazuje Obr. 3.13. Data z ur¢eného tiseku byla dale prolozena ptimkou, jejiz
parametry p; (smérnice) a p» (prisedik se svislou osou) byly vyhodnocovany. Usek
prokladanych dat byl ohranien testovacim méfenim 7Lco a zdvéreénym spirometrickym
vySetienim. Testovaci méfeni nevyuziva smés s oxidem uhelnatym, a proto Ize data na
pocatku zpracovavaného useku povazovat za puvodni fyziologické hodnoty jedinci,
neovlivnéné inhalaci oxidu uhelnatého. Zavérecné spirometrické vySetieni je posledni
presné definovana udalost celého experimentu. Metoda zpracovani tcpO» a tcpCO> se od
metody zpracovani SpO: a SpCO lisila pouze v umisténi pfimky v prvnim bodé
prokladaného useku. Zde nebyl pocatek piimky presné umistén do skuteéné naméiené
hodnoty v okamziku testovacitho meéfeni TLco, ale zavisel pouze na vypoctenych
koeficientech ptimky, jak ukazuje Obr. 3.13. Tento postup byl zvolen proto, ze cilem bylo
pozorovat zejména trend vyvoje obou parametrl v ¢ase, nikoli pfesné absolutni hodnoty na
pocatku pozorovaného tseku. Z koeficientli rovnice piimky p; a p> parametrt tcpO3 i tcpCO»
vSech probandii rozdélenych do skupin byly vypocitany medidny a mezikvartilova rozpéti
pro Ctyfi testované skupiny.
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Obr. 3.13: Vyvoj tkanovych parcialnich tlakt kysliku a oxidu uhli¢itého a prolozeni dat pfimkami.
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3.4.4 Vyvoj transfer faktoru plic

Béhem experimentu provedl kazdy proband sedm dechovych manévrii pro méteni
transfer faktoru plic. Z kazdého dechového manévru algoritmy softwarové platformy Blue
Cherry pfistroje Diffustik vyhodnotily hodnotu transfer faktoru plic a dale také hodnotu
transfer faktoru normovanou vitalni kapacitou plic testovaného probanda (7Lco/VC).
Hodnota pouzité vitalni kapacity byla zméfena klasickym spirometrickym vySetfenim na
pocatku experimentu.

Z fyziologickych procest v lidském organismu vyplyva, Ze by se mél transfer faktor
plic pfi opakovaném meéfeni snizovat. Pro dokazéani tohoto jevu byly pro kazdou skupinu
vytvoreny krabicové grafy ukazujici vyvoj absolutni hodnoty 7Lco pti opakovaném meéfeni.
Trend poklesu byl nasledné statisticky analyzovan. Pro kazdého probanda byl také vypocitan
pokles TLco béhem sedmi méfeni a pramérny pokles na jedno meéteni, a to v absolutni
hodnot€ i v procentech z maximalni naméfené hodnoty dané¢ho probanda. Nésledné byly
vypocitany mediany a mezikvartilova rozpéti pro jednotlivé skupiny.

Dale byly porovnavany prvni namétené hodnoty TLco 1 TLco/VC mezi méfenymi
skupinami. Tyto hodnoty lze povazovat za nejspravnéjsi, protoze nejsou ovlivnény zadnym
predchozim méfenim transfer faktoru plic. Pro oba uvedené parametry byl vytvoien
krabicovy graf porovnavajici prvni naméfené hodnoty muzi nekutakd, muzi kutdkd, zen
nekuracek a zen kutacek.

3.4.5 Vztah transfer faktoru plic a saturace krve oxidem uhelnatym

Zpracovani dat z experimentalniho méfeni bylo zaméteno na zjisténi vyvoje transfer
faktoru plic pfi opakovaném méfeni, které bylo doprovézeno zejména zvySenim mnoZstvi
karboxyhemoglobinu v krvi vyjadieného saturaci krve oxidem uhelnatym. Vztah uvedenych
dvou veli¢in byl urcen jejich pomérem, kdy pro kazdého probanda byl vydélen pokles 7Lco
za cely experiment maximdlnim naméfenym rozdilem SpCO. Vypoctena veli¢ina pak
udévala, o kolik se snizi danému probandovi hodnota TLco na jedno zvySené procento SpCO.
Tato veli¢ina byla vyjadfena v absolutnich hodnotach transfer faktoru plic i procentech.
Nasledné byly pro kazdou skupinu vypocitany mediany a mezikvartilova rozpéti a pokles
v absolutnich hodnotach byl vyjadien i1 krabicovymi grafy.

3.5 Statisticka analyza dat

U vSech meétfenych parametrit byl statisticky testovan zejména jejich vyvoj
v zavislosti na ¢ase experimentu a rozdily mezi skupinami (muZzi nekuidky, muzi kutéky,
Zenami nekufackami a Zenami kufackami). Vzhledem k celkovému poctu 34 probandd, ktefi
byli dale déleni do uvedenych skupin, obsahovala kazd4 skupina méné nez 10 vzorkd.
Z tohoto diavodu byly v celé praci pouzity neparametrické statistické testy, které misto
pramért hodnoti mediany jednotlivych testovanych veli¢in. Dal§im divodem pouziti
neparametrickych testl byl casty vyskyt odlehlych hodnot, které nenasvédcovaly normalité
dat. Pro vSechny pouzité statistické testy byla zvolena hladina vyznamnosti a = 0,05.
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3.5.1 Saturace krve kyslikem

Kontinualn¢ métena saturace krve kyslikem byla u kazdého probanda v tsecich
méteni TLco prolozena piimkou, kterd popisuje trend jejiho vyvoje béhem experimentu.
Koeficienty rovnice piimky p; a p2 byly rozd€leny do ¢tyf skupin podle probandi a dale
porovnavany. Pro stanoveni vyvoje saturace krve kyslikem v ¢ase byly hodnoceny smérnice
ptimek. Po vykresleni krabicovych grafti smérnic pro vSechny skupiny bylo zkouméano, zda
je rozdéleni dat v jednotlivych skupinach symetrické. Symetricka data byla testovana
Wilcoxonovym testem pro jeden vybér, pokud data viditeln¢ symetrickéd nebyla, byl pouzit
znaménkovy test pro jeden vybér. U obou variant byly voleny levostranné testy, protoze
cilem bylo dokéazat pokles SpO: v pritbéhu méteni.

Z hlediska rozdili mezi skupinami byly nejprve porovnavany smeérnice piimek
pomoci dvouvybérového Wilcoxonova testu, ktery byl proveden pro vSechny kombinace
meétfenych skupin. Nasledné byly stejnym testem porovnany i koeficienty p> mezi nekuraky
a kurdky a mezi nekurackami a kutackami.

V naméfenych hodnotidch saturace bylo patrné kmitdni méfenych hodnot mezi
jednotlivymi testy TLco. Tyto kmity byly kvantifikovany a jejich hodnoty v zavislosti na
potfadovém c¢isle méfeni 7Lco byly prolozeny pfimkou. Nékteré grafy poukazovaly na
zvySovani amplitudy kmiti s postupujicim experimentem, proto bylo testovano, zda
nedochazi ke statisticky vyznamnému zvySovani amplitudy kmith. Vzhledem
k nesymetri¢nosti dat byl pro vyhodnoceni pouzit znaménkovy test pro jeden vybér, obdobné
jako u smérnice SpO2, nyni byl ale zvolen test pravostranny, protoZe cilem bylo dokazat rtst
amplitudy kmitd.

3.5.2 Saturace krve oxidem uhelnatym

Z namé&fenych dat saturace krve oxidem uhelnatym byl vybran Gsek, ve kterém jeji
amplituda rostla az do maximalni hodnoty. Tento tsek byl u kazdého probanda proloZen
pfimkou a koeficienty p; 1 p2 rovnic pfimek pro vSechny probandy rozdélené do skupin byly
dale statisticky hodnoceny. Rist SpCO nebylo tieba prokazovat statistickymi testy, protoze
u vSech probandl tento parametr v prubéhu experimentu vzrostl a vSechny smeérnice
popisujici rychlost rastu SpCO byly kladné. Smérnice piimek (koeficienty p;) byly nasledné
porovnavany Wilcoxonovymi testy pro dva vybéry. Cilem bylo zjistit, zda se lisi rychlosti
rustu SpCO mezi jednotlivymi skupinami.

Koeficient rovnice piimky p2 byl hodnocen jako poc¢ate¢ni hodnota SpCO probandu.
Pro potvrzeni hypotézy, ze kutaci 1 kufacky maji na pocatku vyssi hodnoty SpCO nez
nekufaci a nekutacky, byly pouzity jednostranné Wilcoxonovy testy pro dva vybery.

Mezi skupinami byl zjistovan rozdil 1 v hodnotach maximalnich ASpCO, kdy pro
porovnani muzi kutfdkl a nekufdkl a zen kufacek s nekutackami byl pouzit oboustranny

Wilcoxontv test pro dva vybéry, jeho jednostranna varianta pak hodnotila, zda zenam
vzroste SpCO vice nezZ muzim.
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Stejny statisticky test byl pouzit i pro hodnoceni zavislosti maximalniho vzristu
SpCO na hodnoté BMI.

3.5.3 Tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého

Stejné jako u SpO: a SpCO byly prabehy transkutannich parcialnich tlakti kysliku a
oxidu uhli¢itého u kazdého probanda v definovaném casovém useku prolozeny ptimkou.
Koeficienty rovnic téchto pfimek byly nasledné statisticky zpracovany. Nejprve bylo
zjistovano, zda dochazi k ristu nebo poklesu métenych parametrti. K tomu byly vyuzity
koeficienty p;, ur€ujici smérnice pifimek. Pro symetricky rozlozend data ve skupiné byl
pouzit Wilcoxonuv test pro jeden vybér, nesymetricky rozlozena data byla testovana
znaménkovym testem pro jeden vybeér.

Dale byly porovnavany smérnice jednotlivych skupin mezi sebou pomoci
dvouvybérovych Wilcoxonovych testil. Stejné testy byly pouzity i pro porovnani koeficientli
p2 mezi métenymi skupinami.

3.5.4 Vyvoj transfer faktoru plic

Nejprve byl hodnocen vyvoj transfer faktoru plic pfi opakovaném méfeni.
Neparametrickym Friedmanovym testem bylo u kazdé skupiny testovano, zda se shoduji
medidny jednotlivych méfeni na hladiné vyznamnosti o =0,05. Friedmanlv test je
alternativa parametrického testu ANOVA pro opakovand méfeni a pouziva se pro vice nez
dva zavislé vybeéry. V pifipad€ zamitnuti nulové hypotézy byly néasledn€ provedeny paroveé
Wilcoxonovy testy pro dva zavislé vybéry, jejichZ cilem bylo nalezeni pofadového Eisla
méteni, které bylo oproti prvnimu méfeni statisticky vyznamné niZsi. Vstupem parového
testu byla vzdy prvni hodnota 7TLco vSech probandl testované skupiny, kterd byla
porovnavana se vSemi dal§imi méfenimi, tj. druhym az sedmym. Vzhledem k tomu, ze
vSechna méfeni lze povaZovat za zavislé vybéry a prvni méfeni bylo opakované
porovnavano se vSemi nasledujicimi, bylo nutné upravit hladinu vyznamnosti. Pro tento ucel
byla pouZzita Bonferroniho korekce a hladina vyznamnosti byla upravena na o = 0,05/6.

V dalsi c¢asti bylo testovano, zda se li§i prvni naméfené hodnoty 7Lco mezi
pohlavimi. Protoze l1ze pfedpokladat, Ze muzi maji vyssi hodnoty TLco nez Zeny, byl pro
porovnani nekuiakl s nekurackami a kutdkt s kurackami pouzit jednostranny dvouvybérovy
Wilcoxontv test, ktery je alternativou parametrického dvouvybérového neparového t-testu.
Stejny postup testovani byl pouzit i pro parametr 7Lco/VC, ktery by ptipadné¢ dokazal vliv
vitalni kapacity plic na hodnoty 7Lco a jejich variabilitu mezi pohlavimi.

Jednostranné dvouvybérové Wilcoxonovy testy byly pouZzity 1 pro porovnani
nekuraka s kutdky a nekufracek s kutackami, jehoz cilem bylo potvrzeni vysSSich hodnot
u muzu i zen, ktefi nekoufi.
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3.5.5 Vztah transfer faktoru plic a saturace krve oxidem uhelnatym

Vztah transfer faktoru plic a saturace krve oxidem uhelnatym byl vyjadien jejich
pomérem, ktery vyjadioval, o kolik se snizi TLco na 1% zvySeni SpCO. Hodnota sniZeni
TLco v absolutnich hodnotach i v procentech pak byla porovnavdana mezi skupinami.
Jednostranné Wilcoxonovy testy pro dva vybéry byly pouzity pro testovani hypotézy, ze
umuzi dochazi k vétsimu poklesu 7Lco na 1% zvySeni SpCO nez u zen. Oboustranné
Wilcoxonovy testy pro dva vybéry pak testovaly, zda se 1i8i nekufaci od kurakl a nekuracky
od kuracek.
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4 Vysledky

V nasledujicich podkapitolach jsou shrnuty vysledky, které umoznuji zhodnoceni
rizika vzniku intoxikace organismu oxidem uhelnatym pii opakovanych métenich transfer
faktoru plic. Pro hodnoceni intoxikace byla vyhodnocena saturace krve kyslikem a oxidem
uhelnatym a tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého. Dale tato kapitola shrnuje
vysledky pro vyvoj transfer faktoru plic pfi opakovanych métenich a jeho zavislost na
mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi. Vysledky také obsahuji porovnani jednotlivych
parametril mezi métenymi skupinami.

4.1 Saturace krve kyslikem

Prvnim vyhodnocovanym parametrem, ktery by mohl poukazovat na intoxikaci
organismu, byla saturace krve kyslikem. Z grafického zndzornéni pribéht tohoto parametru
(viz Obr. 3.9) byl patrny mirny pokles SpO: béhem méteni TLco. Hodnoty SpO: kazdého
probanda byly prolozeny ptfimkou. Koeficienty rovnice této pifimky vSech probandi
rozdélenych do skupin jsou uvedeny v souhrnnych tabulkdch v Pfiloze 6. Pro kazdou
skupinu byly pro koeficient p; i p> vypoCteny mediany a mezikvartilova rozpéti, ktera jsou
shrnuta v Tabulce 4.1. Rozlozeni obou parametrt v jednotlivych skupinach ukazuji Obr. 4.1
ad.l2.

Tabulka 4.1: Mediany koeficientd rovnic ptimek prokladajicich vyvoj a rozkmit saturace krve kyslikem.

Koeficienty rovnice pfimky Koeficienty rovnice ptimky
prokladajici vyvoj SpO. prokladajici rozkmit SpO:
Skupina P P2 p p:
(102 %-s™h (%) (% za 1 test TLco) (%)
Muzi nekuiaci -0,84 (0,89) 97 (1) 0,03 (0,27) 3(2)
Muzi kufaci -1,10 (1,20) 99 (1) 0,18 (0,30) 4 (1)
Zeny nekutacky -0,80 (0,78) 98 (2) 0,18 (0,21) 2 (0)
Zeny kutacky -0,89 (0,57) 99 (1) -0,09 (0,27) 4(2)

Pozn.: V zavorkach jsou uvedena mezikvartilova rozpéti (rozdil mezi 75. a 25. percentilem).

Z hlediska vyvoje saturace krve kyslikem béhem méteni 7Lco doprovazeného inhalaci
oxidu uhelnatého byly hodnoceny smérnice ptimek (p;) vSech probandi dle skupin. U vSech
skupin byl prokéazan statisticky vyznamny pokles saturace béhem méteni TLco (p < 0,05).
U zen nekutacek byl tento jev prokazan levostrannym Wilcoxonovym testem pro jeden
vybér. Vzhledem k nesymetricnosti dat ostatnich skupin byl u muzi nekutaki i kuiaki a Zen
kutacek pouzit levostranny znaménkovy test pro jeden vybér. Hodnoty statistické
vyznamnosti jsou uvedeny na Obr. 4.1. Smérnice piimek byly porovnavany i mezi
skupinami, ale mezi Zddnymi dvéma méfenymi skupinami nebyl Wilcoxonovym testem pro
dva vybéry prokazan statisticky vyznamny rozdil (p > 0,05).
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Obr. 4.1: Krabicovy graf pro smérnice vyvoje SpO, méfenych skupin.

Dale byl hodnocen koeficient rovnice ptimky p2, ktery udava amplitudu SpO: na
pocatku hodnocené¢ho Useku. Jednostranny Wilcoxonliv test potvrdil, ze statisticky
vyznamné vy$§i hodnotu maji muzi kutéci oproti nekutdklim (p =0,0115). Mezi Zenami
tento trend prokazan nebyl. RozloZeni parametru p> ve skupinach a statisticky vyznamny
rozdil mezi kutdky a nekufdky ukazuje Obr. 4.2.
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Obr. 4.2: Krabicovy graf pro pocatecni hodnoty SpO, métenych skupin.
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Tabulka 4.1 shrnuje 1 mediany koeficientl p; a p> pro rovnice piimek prokladajici
amplitudy rozkmiti saturace krve kyslikem. U tfech testovanych skupin jsou mediany
smérnic pirimek kladné, jejich mezikvartilova rozpéti jsou ale natolik velka a zasahuji do
zapornych hodnot, Ze nebyl ani u jedné ze skupin prokazan statisticky vyznamny rast
rozkmitu saturace. Data byla vzhledem k jejich nesymetricnosti testovana pravostrannym
znaménkovym testem pro jeden vybér.

4.2 Saturace krve oxidem uhelnatym

Béhem méteni TLco probandi inhalovali smés s oxidem uhelnatym, ktery se vaze na
hemoglobin a tvofi karboxyhemoglobin. Mnozstvi COHb v krvi vyjadfuje saturace krve
oxidem uhelnatym. Z vyvoje tohoto parametru je patrné, ze béhem experimentu dochazi ke
zvySeni SpCO. Rist SpCO byl prolozen ptimkou (viz Obr. 3.12), jejiz smérnice popisuje
jeho rychlost a prvni bod pfimky stanovuje poc¢atecni hodnotu SpCO vSech probandii. Jako
ASpCO byl dale hodnocen rozdil maximalni naméfené a po¢atecni hodnoty. Tento rozdil byl
nasledné vydélen poctem testit TLco pro ziskani primérného vzristu SpCO za jedno méfeni
transfer faktoru plic. Hodnoty uvedenych parametri pro vSechny probandy jsou umistény
v tabulkéch v Ptiloze 6. Medidny a mezikvartilova rozpéti testovanych skupin obsahuje
Tabulka 4.2.

Tabulka 4.2: Mediany vypoctenych parametrt pro saturaci krve oxidem uhelnatym.

Skupina Smérnice piimky  Pocate¢ni hodnota ASpCO za ASpCO za
(103 %-s™h SpCO (%) 7 mé&feni TLco (%) 1 méfeni TLco (%)
Muzi nekufaci 2,0 (1,4) 2(3) 3(0) 0,43 (0,04)
Muzi kufaci 1,7 (2,1) 4(2) 4(2) 0,57 (0,21)
Zeny nekutacky 2,1(0,7) 2(2) 5(Q) 0,71 (0,29)
Zeny kuiacky 2,1(1,8) 3(D) 4(1) 0,57 (0,14)

Pozn.: V zavorkach jsou uvedena mezikvartilova rozpéti (rozdil mezi 75. a 25. percentilem).

Smérnice ptimek prokladajicich vzestup SpCO byly u kazdého probanda ve vSech
skupinach kladné, proto nebylo nutné statisticky ovéfovat, Ze saturace krve oxidem
uhelnatym béhem experimentu rostla. Pro zjisténi, zda se 1i$i rychlost rastu SpCO mezi
jednotlivymi skupinami, byl pouZzit Wilcoxontv test pro dva vybéry. Tento test nenaSel mezi
zadnymi dvéma skupinami statisticky vyznamné rozdily na hladin€ vyznamnosti a = 0,05.
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Déle byly mezi skupinami testovany pocatecni hodnoty SpCO probanda pied
méfenim. Grafy na Obr. 4.3 ukazuji, ze kufaci a kufacky maji vyssi hodnoty SpCO na
pocatku méfeni nez nekuiaci a nekuracky. Jednostranny Wilcoxonlv test pro dva vybéry
tento jev potvrdil mezi kufackami a nekufackami (p = 0,0385), u muzi nulova hypotéza
zamitnuta nebyla.

8 SpCO - pocate¢ni hodnota
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Obr. 4.3: Pocatecni hodnota SpCO probandi rozdélenych do skupin.
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Obr. 4.4 zobrazuje v krabicovych grafech maximalni ASpCO vSech probanda
rozdélenych do skupin, kterd odpovida zvyseni SpCO v disledku inhalace testovaci plynu
béhem sedmi méfeni 7Lco. Medidny a mezikvartilova rozpéti jsou uvedena v Tabulce 4.2.
Wilcoxonovy testy pro dva vybéry ovéfily, ze hodnota zvySeni SpCO se mezi muzi kutradky
a nekuiaky nelisi. Stejny vysledek byl dosazen i pfi porovnani zen kutracek a nekuracek.
Jednostranny Wilcoxonliv test pro dva vybéry mezi nekufdky a nekufackami potvrdil
hypotézu, ze Zenam vzroste SpCO vice nez muzim (p = 0,0350). Stejny jev ale mezi kuraky
a kurackami prokazan nebyl. Maximalni ASpCO byla u kazdého probanda vydé¢lena poctem
testll pro ziskani primérného zvyseni SpCO na jeden test TLco. Mediany a mezikvartilova
rozpéti popisuje Tabulka 4.2.
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Obr. 4.4: Krabicovy graf pro maximalni vzestup SpCO probandi rozdélenych do skupin.
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Vysledky

Testovana byla rovnéz zavislost vyvoje saturace krve oxidem uhelnatym béhem
experimentu na hodnot¢ BMI jednotlivych probandt. Obr. 4.5 ukazuje maximalni ASpCO
probandii rozdélenych na jedince s BMI mensim nez 22, s BMImezi 22 a 25 as BMI vyS§im

cvwr

nebyly vyhodnoceny jako statisticky vyznamné.

8 ASpCO za cely experiment dle BMI

ASpCO (%)
.‘h
|

BMI <22 BMI=22-25 BMI > 25

Obr. 4.5: Krabicovy graf pro maximalni vzestup SpCO probandt rozdélenych dle BMI.
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4.3 Tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhlicitého

Poslednimi zpracovavanymi parametry z hlediska hodnoceni intoxikace organismu
byly tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhli¢itého. Jejich pribéhy byly u kazdého
probanda prolozeny pfimkou. Koeficienty rovnic piimek vSech probandii rozdélenych do
skupin jsou uvedeny v tabulkach v Ptiloze 6. Mediany a mezikvartilova rozpéti koeficienta
p1ap2pro tcpOa 1 tepCO;, shrnuje Tabulka 4.3.

Tabulka 4.3: Mediany koeficientd rovnic ptimek prokladajicich vyvoj tcpO; a tcpCQOs.

Koeficienty rovnice ptimky Koeficienty rovnice ptimky

prokladajici vyvoj tcpO, prokladajici vyvoj tcpCO;
Skupina pi1 (102 %-s) p2 (%) pi1 (103 %:sh) p2 (%)
Muzi nekufaci 4,7 (14,6) 75 (27) -4,1 (5,5) 38(4)
Muzi kufaci -1,4 (10,4) 75 (18) -4,8 (4,7) 39(3)
Zeny nekutacky -9,2 (10,3) 76 (14) -2,5(6,6) 35(5)
Zeny kuiacky -1,8 (5,4) 65 (19) -3,6 (5,2) 36 (7)

Pozn.: V zavorkach jsou uvedena mezikvartilova rozpéti (rozdil mezi 75. a 25. percentilem).

Tabulka 4.3 ukazuje, ze medidn koeficientu p; pro tcpO: je v ptipadé muzl nekuiakt
kladny, zatimco u ostatnich skupin zdporny. Ani u jedné ze skupin ale znaménkovy test pro
jeden vybér nepotvrdil statistickou odlisnost medianii od nulové hodnoty. Z diivodu velkych
mezikvartilovych rozpéti nebyl zjistén Wilcoxonovym testem pro dva vybéry ani statisticky
vyznamny rozdil ve smérnicich mezi skupinami.

Mediany smérnic tcpCO: vSech skupin jsou zaporné, statistickd vyznamnost byla ale
prokdzana pouze u muzi kufdkd (p =0,0039). Ani zde nebyly prok4zany rozdily mezi
jednotlivymi skupinami.
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Tabulka 4.3 a zejména krabicovy graf na Obr. 4.6 poukazuje na vyssi hodnoty
koeficientu p> pro tcpO> u muzii a zen nekurakl a zaroven na velka mezikvartilova rozpéti,
kdy se hodnoty tcpO> mezi kvartily 1i§i az o 30 mmHg. Statistické testy ale rozdily mezi
skupinami neprokézaly. Rozdily mezi skupinami nebyly prokazany ani u koeficientu p> pro
tepCOas.
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Obr. 4.6: Koeficienty p; transkutanniho parcialniho tlaku kysliku pro jednotlivé skupiny probandii.
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4.4 Vyvoj transfer faktoru plic

Béhem experimentalni casti bylo kazdému probandovi provedeno sedm meéieni
transfer faktoru plic s odstupem pfiblizn¢ tii minut. VSechny naméiené hodnoty pro kazdého
probanda rozdé€lené do jednotlivych testovanych skupin jsou sepsany do tabulek v Ptiloze 6.
Pro kazdou skupinu byly z naméfenych hodnot vytvofeny krabicové grafy zndzornujici
vyvoj TLco pfi opakovaném méfeni, které jsou na Obr. 4.7—4.10.
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Obr. 4.7: Vyvoj transfer faktoru plic pfi opakovaném méfeni u muzi nekutaku.
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Obr. 4.8: Vyvoj transfer faktoru plic pti opakovaném méteni u muzt kuiaka.
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Obr. 4.9: Vyvoj transfer faktoru plic pfi opakovaném meéteni u zen nekuracek.
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Obr. 4.10: Vyvoj transfer faktoru plic pfi opakovaném meéfeni u Zen kuracek.
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Tabulka 4.4: Vyvoj transfer faktoru plic pro jednotlivé métené skupiny.
TLco (mmol-kPa!'-min)

Skupina 1. méfeni 2. méfeni 3. méfeni 4. meéfeni 5. meéfeni 6. méfeni 7. méfeni
Muzi nekufaci 14,12 13,70 13,11 12,46* 12,31%* 12,24%* 12,23*
Muzi kufaci 13,44 13,01 12,84 12,21 12,00 11,95 11,74%*
Zeny nekutacky 9,46 9,32 9,03 8,87 8,78 8,56 8,57

Zeny kuiacky 8,66 8,77 8,17 7,80 7,58 7,53 7,80%

Pozn.: Tabulka obsahuje pro kazdé pofadové méfeni mediany ze vSech probandti dané skupiny.

Grafy na Obr. 4.74.10 ukazuji sestupny trend hodnot TLco, ktery je patrny
iz Tabulky 4.4. Tato tabulka obsahuje mediany 7Lco v jednotlivych métenich pro Ctyfi
sledované skupiny probandt. U kazdé skupiny probanda doslo ke statisticky vyznamnému
poklesu TLco (p < 0,05) pfi opakovaném méteni, ktery byl prokazan Friedmanovym testem.
U muzl nekufdkd byl prvni vyznamny pokles 7Lco oproti prvni nemétfené hodnoté
detekovan ve ctvrtém méteni (p = 0,0078), u muzl kutdkl i zen kutracek byla statisticky

cv v

vyznamné niz$i az posledni méfend hodnota (p = 0,0078 pro ob¢ skupiny). U zen nekutacek
nebylo nalezeno méfeni, které by bylo statisticky vyznamné niz§i nez prvni namétena
hodnota. Velikost poklesu TLco je kvantifikovana v Tabulce 4.5, kterd udava pro kazdou
skupinu median snizeni TLco za sedm meéteni a primérné snizeni TLco za jedno méfenti, a to
v absolutnich hodnotach 1 v procentech zmaximalni hodnoty kaZzdého probanda.
V Tabulce 4.5 jsou v zavorkach uvedena 1 mezikvartilova rozpéti, ktera udavaji rozdil mezi

hornim a dolnim kvartilem.
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Tabulka 4.5: Mediany poklesu transfer faktoru plic béhem experimentu.
Snizeni T'Lco

po 7 méfenich po 1 méfeni
. absolutné relativné absolutné relativné
Skupina qo Lol
(mmol-kPa™'-min™) (%) (mmol-kPa™'-min™) (%)

Muzi nekufaci 2,08 (0,59) 13,88 (3,44) 0,30 (0,08) 1,98 (0,49)
Muzi kutéci 2,02 (1,38) 15,95 (6,81) 0,29 (0,20) 2,28 (0,97)
Zeny nekutacky 1,01 (1,01) 10,44 (9,58) 0,14 (0,14) 1,49 (1,37)
Zeny kufacky 1,37 (0,86) 14,93 (11,69) 0,20 (0,12) 2,13 (1,67)

Pozn.: V zavorkach jsou uvedena mezikvartilova rozpéti (rozdil mezi 75. a 25. percentilem).
Absolutni hodnoty poklesti TLco uvedené v tabulce byly vypocitany jako mediany z rozdilt prvniho a posledniho
méteného TLco u kazdého probanda dané skupiny. Procentualni pokles byl nejprve vypocitan opét pro kazdého
probanda a az nasledné byly vypoc¢itany mediany pro jednotlivé skupiny.

Tabulka 4.5 ukazuje, Ze k nejvétsimu poklesu v absolutnich hodnotach doslo u muzi
nekutrakl a kutdkd, jejichz hodnoty se statisticky vyznamné nelisi. Z hlediska poklesu je
statisticky vyznamny rozdil mezi nekutaky a nekutrackami (p = 0,0056), ktery byl prokazan
jednostrannym dvouvybérovym Wilcoxonovym testem. Mezi kufdky a kurackami uz ale
rozdil statistickymi metodami prokézan nebyl. V relativnich hodnotéch se skupiny mezi
sebou statisticky vyznamné nelisi (p > 0,05). Pfi porovnani relativnich hodnot zvlast muzt
a zen Tabulka 4.5 ukazuje, ze vétsi pokles TLco nastava u kutakt a kutacek. Tyto skupiny
maji zaroven vétsi mezikvartilové rozpéti.

Dale byly porovnavany prvni namétené hodnoty 7Lco mezi skupinami. Krabicové
grafy na Obr. 4.11 ukazuji statisticky vyznamné nizs§i pocatec¢ni hodnoty Zen nekufacek
i kufacek oproti muzim, které byly prokazany jednostrannymi dvouvybérovymi
Wilcoxonovymi testy. Tento jev uz nebyl prokazan u parametru TLco/VC, ktery je
normovany vitalni kapacitou plic probandt, jejiz hodnoty jsou u zen typicky nizsi nez
u muzi. Pocate¢ni hodnoty normovaného transfer faktoru jsou na Obr. 4.12. U parametru
TLco/VC byly testovany 1 rozdily mezi muZi nekufdky a kurdky a mezi Zenami nekufackami
a kurackami. Jednostranny test prokazal, ze Zeny kutfacky maji statisticky vyznamné nizsi
hodnoty TLco/VC nez nekutacky (p = 0,0242), u muzi ale obdobny jev prokazan nebyl.
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Obr. 4.11: Prvni naméfena hodnota transfer faktoru plic probanda rozdélenych do skupin.
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Obr. 4.12: Prvni naméfend hodnota TLco normovaného vitalni kapacitou plic.
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4.5 Vztah transfer faktoru a saturace krve oxidem uhelnatym

Ptedchozi vysledky ukézaly, ze béhem experimentu dochazi k poklesu TLco a zaroven
k rastu SpCO. Pro vyjadieni vztahu uvedenych dvou veli¢in byl u kazdého probanda urcen
pokles TLco odpovidajici jednomu zvySenému procentu SpCO. Vysledky pro jednotlivé
probandy rozdélené do skupin obsahuji tabulky v Ptiloze 6. Tabulka 4.6 ukazuje mediany a
mezikvartilovd rozpéti sniZzeni TLco na 1% zvySeni SpCO v absolutnich hodnotach
1 v procentech.

Tabulka 4.6: Mediany sniZeni TLco na 1% zvyseni SpCO.

ATLco
Skupina absolutné relativné
(mmol-kPal-min') (%)
Muzi nekufaci 0,69 (0,32) 4,6 (1,8)
Muzi kutaci 0,63 (0,38) 4,4 (3,5)
Zeny nekutacky 0,28 (0,21) 2,8(2,1)
Zeny kutacky 0,39 (0,32) 4,5 (3,6)

Pozn.: V zavorkach jsou uvedena mezikvartilova rozpéti (rozdil mezi 75. a 25. percentilem).

V absolutnich hodnotach doSlo k nejvétSimu poklesu 7Lco na 1% zvySeni SpCO
u muzl nekutdkid a kurdkd. Pti porovnani skupin, které ukazuje i Obr. 4.13, byl prokazan
statisticky vyznamny rozdil mezi muzi a Zenami jednostrannymi Wilcoxonovymi testy pro
dva vybéry. Porovnani byli vzdy nekutéci s nekurackami (p = 0,0002) a kufaci s kutfackami
(p = 0,0464). Oboustranné Wilcoxonovy testy potvrdily, Ze nejsou vyznamné rozdily mezi
skupinami stejného pohlavi. Pfi porovnéani relativnich hodnot byl statisticky vyznamny
rozdil prokédzan pouze mezi muzi a Zenami, ktefi nekouii (p = 0,0056).
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Obr. 4.13: Krabicovy graf pro absolutni snizeni 7Lco na 1% zvySeni SpCO.
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5 Diskuze

Hlavnim vysledkem experimentalni studie je zjiSténi, Ze opakované méfeni transfer
faktoru plic, doprovazené inhalaci oxidu uhelnatého, negativné ovliviiuje fyziologické
parametry, které¢ jsou v klinické praxi pouzivany pro hodnoceni intoxikace organismu
oxidem uhelnatym, zejména SpO:> a SpCO. Opakované méfeni transfer faktoru plic dale
negativné ovlivituje pfesnost métenych hodnot 7Lco, kterd je zplsobena vzristajicim
mnozstvim karboxyhemoglobinu v krvi, coz bylo dokdzdno pomoci neinvazivnich metod
méfeni.

5.1 Saturace krve kyslikem

Saturace krve kyslikem je zakladnim parametrem pouzivanym v klinické praxi, ktery
poskytuje informace o oxygenaci tkani lidského organismu. Béhem experimentalni ¢asti
studie byla saturace krve kyslikem kontinudlné¢ monitorovana vSem probandim pomoci
neinvazivniho méfeni na principu pulzni oxymetrie. U vSech probandl byl prokézan mirny
pokles SpO: v pribéhu méteni TLco. Rychlost tohoto poklesu se mezi méfenymi skupinami
nelisila, proto lze usuzovat, ze dynamika vyvoje SpO: nezéavisi na pohlavi (Obr. 4.1).

Pti porovnani vychozich hodnot SpO. pied inhalacemi oxidu uhelnatého, bylo
zjisténo, Ze muzi kutfaci maji statisticky vyznamné vySs$i hodnoty SpO: neZz nekuféci
(99 % vs. 97 %). U Zen tento jev statisticky prokdzan nebyl, ale z krabicovych grafa je
pozorovatelny obdobny trend (Obr. 4.2). Pii podobnych rychlostech poklesu SpO: by pak
bylo mozné tvrdit, ze kufaci udrzi vyssi hodnoty saturace krve kyslikem po celou dobu
méfeni nez nekutéci. Tyto vysledky by mohly byt vysvétleny tim, Ze organismus kutakt je
na malé¢ mnozstvi oxidu uhelnatého zvykly, a proto na né&j nereaguje tak jako organismus
nekufdkd. Ale vzhledem k tomu, Ze nekufdci méli niz$i hodnoty SpO: jiz od pocatku
experimentu, poukazuje to spiSe na nepiesnost metody méfeni, kterd bude rozebrana nize.

Mezi jednotlivymi métenimi transfer faktoru plic dochézelo k viditelnému kolisani
hodnot SpO>, kdy mezi kazdymi dvéma testy doSlo ke vzrGstu a naslednému propadu
méfenych hodnot. Tato nestabilita signalu byla hodnocena pomoci amplitud rozkmitl mezi
jednotlivymi testy a jejich vyvoje v Case. Namétena data u velké ¢asti probanda poukazovala
na zvySujici se amplitudu rozkmitu SpO: s postupujicim méfenim, kterd ale nebyla
statisticky prokazana (Tabulka 4.1). Vzhledem k tomu, ze urcity rozkmit byl v signélu
patrny jiz v dobé spirometrického méfeni a testovaciho méfeni 7Lco bez inhalace oxidu
uhelnatého, nelze zminénou nestabilitu jednoznacné pficitat pouze oxidu uhelnatému, ale
nejspiSe 1 usilovnému dychani pii provaddéni dechovych manévri nebo pohybovym
artefaktim doprovazejicim tyto usilovné dechy. U nékterych probandi ale dochéazelo
s kazdym dal§im méfenim TLco k propadu saturace krve kyslikem na nizsi hodnoty, nékteti
probandi dosahli 1 na hodnoty nizs§i nez 90 % SpO: v krvi. Zaroveii zminénou hypotézu
0 zvySujici se nestabilité SpO> vlivem inhalaci oxidu uhelnatého potvrzuje i fakt, ze pfi
zaveérecném spirometrickém vySetieni jiz nebyla amplituda rozkmitu tak velika, jako po
poslednim testu TLco. Vysledky tedy poukézaly, ze urcita nestabilita signalu SpO: je do jisté
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miry zpusobena dechovymi manévry, ale zvysujici se amplituda rozkmitu SpO: by mohla
byt dana predevsim opakovanym meétenim 7Lco. Pro piesné rozliSeni obou faktorti by ale
bylo tfeba navrhnout novy experiment, ktery by obsahoval vice opakovanych méieni.

5.2 Saturace krve oxidem uhelnatym

Saturace krve oxidem uhelnatym vypovidd o mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi a
v klinické praxi je pouzivéna zejména pii podezieni na otravu organismu oxidem uhelnatym.
Proto byla po celou dobu studie vSem probandim kontinudlné monitorovana SpCO
neinvazivni metodou na principu pulzni oxymetrie z divodu vylouceni rizika vzniku lehké
intoxikace organismu oxidem uhelnatym. V pribéhu experimentu doslo u vSech probandii
k méfitelnému nartstu hodnoty SpCO. V rychlosti tohoto nariistu, ktera byla hodnocena
pomoci smérnic piimek prokladajicich rostouci trend SpCO, nebyly zjiStény zadné
vyznamné rozdily mezi skupinami (Tabulka 4.2). Tyto vysledky poukazuji na to, Ze rychlost
nariistu SpCO nezavisi ani na pohlavi, ani na po¢atecnim mnozstvi karboxyhemoglobinu
v krvi. MuzZi 1 Zeny kuféci totiZ méli na poc¢atku experimentu vyssi hodnoty SpCO nez muzi
a zeny nekufaci, coz je zplsobeno pravidelnym vdechovanim cigaretového kouie, avSak
trend vyvoje SpCO tim ovlivnén nebyl. Hypotéza o vyssi vychozi hodnoté SpCO u kuiaki a
kutacek byla sice statisticky prokdzana jen mezi Zenami, krabicové grafy ale naznacuji stejny
jev 1 mezi muzi (Obr. 4.3).

Dale byl u sledované skupiny probandi hodnocen vzestup SpCO za cely experiment.
Grafické znazornéni (Obr.4.4) a pifi porovnani nekufdklti s nekurackami 1 statistické
vyhodnoceni ukdzalo, Ze Zendm vzrostla SpCO za cely experiment vice nez muzZim
(o =0,05). Vzhledem k tomu, Ze rychlost ristu se mezi jednotlivymi skupinami neliSila, je
patrné, Ze Zenam se zvySovalo mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi déle a maxima dosahly
v pozdéj$im Case od zacatku experimentu nez muzi. VEtsi nartist SpCO u zen neni mozné
vysvétlit napt. vétSim mnozZstvim vdechnutého oxidu uhelnatého, protoze Zeny maji nizsi
vitalni kapacitu plic nez muzi. Zminény rozdil by mohl byt dale zptisoben rozdilnou té€lesnou
konstituci, kterd souvisi s odliSnymi metabolickymi procesy v organismu mezi pohlavimi.
Za timto Ucelem byla u vSech probandii ur¢ena hodnota BMI, ktera byla vypocitana jako
pomér vahy v kilogramech a druhé mocniny vysky v metrech. Krabicové grafy poukéazaly
na mirn€ nizsi vzestup SpCO u probandu s nejvysSim BMI (Obr. 4.5). Tento fakt by mohl
zpusobit rozdil v maximalnim vzestupu SpCO mezi muzi a zenami, protoZe muzi maji
hodnotu BMI spiSe vyssi nez zeny. Statistické vyhodnoceni ale neprokazalo zadny vliv
tohoto parametru na vzestup SpCO (a = 0,05).

Pro porovnani vysledkii s dfive publikovanymi studiemi byl uréen vzestup SpCO,
0,6 % do 0,8 % v zavislosti na zdroji [12, 13, 14]. V mé studii byl na kazdé méteni TLco
vypocten median zvySeni SpCO 0,7 % pouze u zen nekuiacek. U ostatnich skupin se hodnota
tohoto parametru pohybovala okolo 0,5 % v zavislosti na skupiné (Tabulka 4.2). Rozdil
oproti uvedenym studiim mohl byt ale zptisoben mensim poctem meéieni TLco, ktery
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nezpusobil dostate¢né velké zmény v hodnotach SpCO, coz pfi rozliSovaci schopnosti
pacientského monitoru Root na jednotky procent mohlo vysledky zkreslit.

5.3 Tkanové parcialni tlaky kysliku a oxidu uhlicitého

Béhem experimentu byly kontinualné¢ monitorovany tkanové parcialni tlaky kysliku a
oxidu uhli¢itého. Cilem bylo sledovat, zda nedochazi v pribéhu experimentu vlivem
inhalace oxidu uhelnatého k tkanové hypoxii. Vypocitany median smérnic piimek
prokladajicich vyvoj tcpO> byl u tfech méfenych skupin sice zaporny (Tabulka 4.3), nebyl
ale statisticky vyznamny, protoze kazda skupina obsahovala probandy, kterym se tcpO»
v pribéhu experimentu mirné zvysilo. ZvySeni fcpO: pak bylo zaznamendno 1 u vétSiny
probandi ze skupiny muzl nekuiak, jejichz medidn smérnic byl kladny, coz poukazuje na
zvySeni mnozstvi kysliku ve tkanich. Tento jev vznikl nejspiSe v disledku usilovnych
dechovych manévrii béhem experimentu, které vedly k mirné hyperventilaci probandi, coz
mélo na jejich organismus vyrazngjsi vliv neZ mald koncentrace CO v inhalované smési.
Uvedenou hypotézu potvrzuji i1 vysledky pro tkanovy parcialni tlak oxidu uhlicitého
(Tabulka 4.3). U vSech skupin probandt byl medidn smérnic pfimek prokladajicich vyvoj
tcpCO2 zaporny, coz poukazuje na vydychavani oxidu uhli¢itého z organismu. Statisticky
byl ale tento jev prokazéan pouze u muzi kufakl (o = 0,05).

Nameétené hodnoty déle ukéazaly, Ze muzi i zeny nekutaci maji celkové vyssi hodnoty
tcpO2 neZz probandi, ktefi pravidelné koufi (Obr. 4.6). Tato hypotéza se ale nepodafila
prokdzat statistickymi testy na hladiné vyznamnosti 5 %. Zaroveil je ale z grafickych
vystupll patrné, Ze hodnoty tkanového parcidlniho tlaku kysliku jsou mezi jednotlivymi
jedinci ve skupinach velmi variabilni, protoZe napf. u muzii nekufdkl se mezikvartilové
rozpéti tcpO2 pohybovalo mezi hodnotami 60 a 90 mmHg (Obr. 4.6). Tyto rozdily ale mohly
byt ¢astecné zplisobeny mirnymi odchylkami v umisténi senzoru. Z hlediska tcpCO2 méli
vy$$i hodnoty spiSe muzi nez Zeny, rozdily ale nebyly statisticky vyznamné.

V naméfenych signalech bylo patrné mirné kolisani jako u SpO:. Vzhledem k tomu,
ze ale nebyly pozorovany zmény v téchto nestabilitich v prib&hu experimentu, nelze
predpokladat, Ze by zminéné kolisani signédlu bylo zplisobeno inhalaci CO. Tento jev lze
opét pricist spise usilovnym dechovym manévriim provadénym béhem experimentu.

Vzhledem k tomu, Ze vyvoj hodnot tcpO: a tcpCO: pii opakovanych métenich 7Lco
nebyl v dostupnych studiich hodnocen, nebylo mozné vysledky mé studie porovnat s jinymi
zdroji.
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5.4 Vyvoj transfer faktoru plic

Béhem experimentalni ¢asti byl kazdému probandovi opakované méten transfer faktor
plic. Sedm méfeni v intervalu pfiblizné tfi minuty poukazalo na klesajici trend méfenych
hodnot (Obr. 4.7—4.10), ktery byl zptisoben kumulaci oxidu uhelnatého v krvi, coz mélo za
nasledek sniZeni tlakového gradientu oxidu uhelnatého na alveolokapilarni membrané a
snizeni rychlosti pfenosu plynu z alveol do krve a jeho vazby na hemoglobin. Statisticky
vyznamny pokles 7Lco byl prokazan u vSech méfenych skupin (a=0,05).
K nejvyraznéjSimu poklesu v absolutnich hodnotach doslo u muza nekutaku, kteti méli jiz
¢tvrté méteni TLco statisticky vyznamné nizs$i nez prvni méfenou hodnotu. Naopak u zen
doslo k poklesu nejmensimu. To bylo ale casteCné zpiisobeno nejvysSimi meéfenymi
absolutnimi hodnotami 7Lco u muzii nekufdkli ve srovnani s ostatnimi skupinami. Po
ptepoctu poklesu TLco na relativni hodnoty, méli jiz vySsi poklesy kuféci a kutacky, a to
okolo 15 % ze své maximalni hodnoty za sedm méfeni (Tabulka 4.5).

Pti porovnani skupin kutédka a nekutéki, zvlast’ pro zeny a zvIast’ pro muze, relativni
hodnoty u kutékl ukazuji nejen vyraznéjsi pokles TLco, ale zaroven i vetSi mezikvartilova
rozpéti v porovnani s nekutraky. Tento jev mohl byt zplisoben zejména vysokou variabilitou
v poctu vykoufenych cigaret za den mezi testovanymi kufdky. Nejvétsi mezikvartilové
rozpéti v procentech pak mély zeny kufacky, coz zpusobil 1 fakt, ze nékteré testované
probandky jiz nebyly schopné spravné provést dechovy manévr.

Pro moznost srovnani uvedenych vysledki s diive publikovanymi studiemi byl
TLco o 0,7 % na jeden test bez variability mezi kufdky a nekufdky nebo pohlavimi [13].
V mé studii byl primérny pokles 7Lco na jeden test vypocten v rozpéti od 1,5 % u Zen
nekufacek aZ po 2,3 % u muzi kurakd.

Bé&hem zpracovani dat byly hodnoceny i rozdily v absolutnich hodnotach TLco mezi
pohlavimi a vliv koufeni na hodnoty 7TLco. K tomu byly pouZity pouze prvni namétené
hodnoty 7Lco, které nebyly ovlivnény Zadnym piedchazejicim meétenim. Zde byly
prokézany statisticky vyznamné niz8i hodnoty u Zen nez u muza (Obr. 4.11). Stejné testy
byly provedeny i pro hodnoty 7Lco normované vitalni kapacitou plic probandt (Obr. 4.12).
Zde jiz nebyly zjistény Zadné statisticky vyznamné rozdily mezi skupinami, coz poukazuje
na fakt, ze vyssi hodnoty 7Lco u muzi jsou pievaznée zplisobeny vyssi vitalni kapacitou plic.
Vzhledem k tomu, Ze kufaci maji v krvi dlouhodobé¢ vyssi obsah oxidu uhelnatého, mély by
jejich hodnoty TLco byt niZz8i neZ hodnoty nekufakii. Tento jev se ale podafil statistickymi
testy prokdzat pouze mezi Zzenami (o = 0,05).
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5.5 Vztah transfer faktoru a saturace krve oxidem uhelnatym

Vysledky experimentélni studie prokazaly snizeni TLco pfi opakovanych méfenich,
které¢ bylo zplisobeno zejména zvySenim mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi méfeného
jako saturace krve oxidem uhelnatym. Na zavér vyhodnoceni dat byl proto zkouman vztah
uvedenych dvou veli¢in. Vzhledem k tomu, Ze SpCO byla métfena neinvazivni metodou na
principu pulzni oxymetrie, nebylo mozné stanovit hodnotu SpCO v arteridlni krvi piesné
v okamziku kazd¢ inhalace testovaci smési. Neinvazivni méfeni tedy neumoznovala vynést
zéavislost naméfenych hodnot 7Lco na aktualnich hodnotach SpCO. Vysledky pro TLco a
SpCO nicméné poukazuji na nelinedrni zavislost téchto dvou velicin. U kutéku 1 kuracek,
ktefi se od pocCatku experimentu pohybovali na vysSich hodnotach SpCO, totiz doslo
k vyraznéjSimu procentudlnimu poklesu 7Lco nez u nekufakl a nekufacek. To by mohlo
poukazovat napiiklad na exponencidlné se zvétSujici procentudlni pokles hodnot 7TLco
v zavislosti na rostoucim SpCO.

Z provedené studie bylo mozné kvantitativné hodnotit pouze zavislost zmény 7Lco na
zméng SpCO za dobu trvani experimentu (Tabulka 4.6). Je tfeba si ale uvédomit, Ze tato
veli¢ina jiZ nezahrnuje pocate¢ni hodnoty SpCO u jednotlivych probandl. Pfi porovnéni
nekufdkl s nekutackami bylo zjisténo, Ze u muzi dochazi k vyraznéjSimu poklesu 7Lco
v absolutnich hodnotach (Obr. 4.13) 1 procentech na jedno zvySené procento SpCO. Tento
vysledek je kombinaci dvou faktorii. U muZzi doSlo k vyraznéjSimu poklesu 7Lco za cely
experiment neZ u Zen. Zaroven ale opakovana méfeni transfer faktoru plic zpisobila muZim
mensi vzestup SpCO nez Zenam. Mezi kutéky a kurackami byl podobny trend patrny pouze
pfi porovnani absolutnich hodnot poklesu 7Lco (Obr. 4.13), protoze kufacky mély niZsi
pokles TLco, ale srovnatelny vzrist SpCO jako kuiaci. Po pfepoctu poklesu 7Lco na procenta
jiz rozdil patrny nebyl.

Vysledné hodnoty procentudlniho poklesu 7Zco na 1% zvyseni SpCO byly porovnany
do 2,0 % v zavislosti na zdroji [13, 14, 18] a jedna studie [13] zmifluje rozdily mezi
pohlavimi. B€hem experimentalni ¢asti mé studie doSlo k poklesu 7Lco u muzi piiblizné
04,5 % a u Zen nekutacek o 2,8 % na 1% vzestup SpCO. Vyssi hodnoty v porovnani se
studiemi odpovidaji vySSim poklesim 7Lco na jeden test nez bylo dfive publikovdno a
zaroven nizS§imu vzestupu SpCO. Na niz§i pokles TLco na 1% vzrist SpCO jiz nepoukazuji
vysledky pro zeny kufacky, jejichz hodnoty TLco byly ale velmi variabilni v dasledku
neptfesnych méteni u nékterych probandek, jak bude diskutovano daéle.
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5.6 Limitace metod méreni a vyhodnoceni dat

Vyhodnoceni dat neinvazivniho méfeni mnozstvi riznych forem hemoglobinu v krvi
probandii pomoci pacientského monitoru Root od firmy Masimo Corporation poukézalo na
urcCité nepresnosti v absolutnich hodnotach méfenych parametrt. Vysledky totiz prokazaly,
ze kuféaci maji na pocatku experimentu vyssi hodnoty SpO: 1 SpCO nez nekuraci. Realné je
ale tato situace velmi nepravdépodobnd, zejména proto, ze soucet obou parametrii
ptesahoval 100 % bez zahrnuti dalSich derivati hemoglobinu, které se v krvi fyziologicky
vyskytuji. Je nicméné nutné vzit v uvahu pfesnost métfeni riznych forem hemoglobinu
v krvi, kterou uvadi vyrobce pacientského monitoru Root. Hodnota SpO. je meéfena
s presnosti +2 % a pro SpCO je uvedena presnost méfeni £3 %. Zahrnuti uvedenych chyb
do vysledkli miize vysvétlit prekroceni hodnoty 100 % souctem SpO: a SpCO v jednotlivych
meéfenich. Ze srovndni mezi celymi skupinami probandii by pak ovSem vyplyvalo, Ze chyba
meéteni se vétSinou pohybuje na své horni hranici.

Na druhou stranu ale vysledky ukéazaly velmi srovnatelné hodnoty SpCO na pocatku
1 béhem celého experimentu s odbornou literaturou [12, 13, 14], kterd provadéla jejich
meéfeni invazivné z odebrané krve. Vysledky byly srovnatelné i ptesto, Ze rozliSovaci
schopnost pfistroje je na jednotky procent. Z toho vyplyvé, Ze neinvazivni méteni mnozstvi
karboxyhemoglobinu v krvi je v klinické praxi spolehlivd a pro zjisténi otravy organismu
oxidem uhelnatym dostatecnd metoda. Proto lze predpokladat, Ze byla nepfesné namétena
absolutni hodnota SpO:, kterd by spravné méla byt sniZena o mnozstvi karboxyhemoglobinu
v krvi. MoZznym vysvétlenim je, ze rozsah vinovych délek zateni, které ptistroj pouziva pro
vypocet SpO: je rozsahlejsi a ¢astetné zahrnuje i1 vlnové délky pro karboxyhemoglobin,
obdobné jako je tomu u klasickych pulznich oxymetri, které pouzivaji pro méfeni pouze dvé
vlnové délky a karboxyhemoglobin neodlisi vibec. Z vysledkii experimentu lze ale
predpokladat, Ze byla ovlivnéna pouze absolutni hodnota SpO., nikoliv jeji trend.

Z hlediska statistického vyhodnoceni dat byl nejvétsi limitaci maly pocet probanddl,
jelikoZ po jejich rozdé€leni do jednotlivych méfenych skupin kazd4 skupina obsahovala méné
neZ 10 probandl. Pokud by bylo naméfeno vice probandi, bylo by mozZné pii normélné
rozloZenych datech pouzit parametrické statistické testy, které nemaji tak piisna testovaci
kritéria jako neparametrické testy, a nékteré doposud neprokazané hypotézy by mohly byt
potvrzeny.

VétSina z hypotéz, které nebyly statisticky potvrzeny, souvisela s porovnavanim
jednotlivych parametrti mezi kutaky a nekuidky. Vzhledem k tomu, Ze vétSina méfenych a
pocitanych parametrii méla u kutakt a kutacek vyrazné vétsi mezikvartilova rozpéti nez
u probandt, ktefi nekoufi, 1ze uvazovat, ze ¢ast probanda ze skupin kuiaki a kutracek se
svymi parametry blizila, ¢i dokonce vyrovnala nekufakiim a nekufackam. Velka variabilita
mezi kufaky a kutaCkami byla zplisobena zejména velkymi rozdily v poctu vykoufenych
cigaret (2-20 cigaret za den). Srovnatelné vysledky nékterych kufdka s nekuiaky byly
zpusobeny napf. jejich dobrym zdravotnim stavem a fyzickou kondici. Zaroven probandi
vzhledem ke svému nizkému véku stravili koufenim doposud relativné kratkou dobu. Na
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druhou stranu standardy pro jednodechovou metodu méteni 7Lco nedoporucuji 24 hodin
pied testovanim koufit, coz se u pravidelnych kufakt obtizné dodrzuje.

Jako nejvétsi limitace celého experimentu se nakonec ukazal obtizny dechovy manévr
samotné jednodechové metody méteni 7Lco. Tii z osmi testovanych kutracek ve véku do
25 let nebyly schopné za sedm pokusti ani jednou provést jednodechovou metodu spravné.
Dv¢ z nich nedokazaly pfi opakovani méfeni viibec provést rychly maximalni nadech do
hodnoty vyssi, nez odpovida jejich klidovému dechovému objemu. To vysvétluje nejen
nekteré uvedené vysledky, ve kterych se kutacky odliSovaly od potvrzenych hypotéz, ale
zejména to poukazuje na problémy v klinické praxi.

Vzhledem k tomu, ze pfistroj Diffustik ma relativné ptisna kritéria pro akceptaci
metfeni TLco jako sprdvného a jiz mladé kutacky nebyly schopné témto pozadavkim
vyhov¢ét, existuje riziko, Ze v klinické praxi bude snaha méfeni opakovat pro ziskéni transfer
faktoru plic tak dlouho, dokud nebude pfijato. Je proto tfeba, aby si uzivatelé pfistroje
uvédomili, jakd jsou rizika opakovanych méteni TLco, a zohlednili, Ze pfi opakovani méfenti
dochazi k vétsim nepfesnostem v naméfenych vysledcich. Tato skute¢nost ale neni uvedena
v ndvodu k pouziti piistroje Diffustik. Zaroven ndvod k pouziti doporucuje zdznam nejméné
tii méfeni pro posouzeni reprodukovatelnosti, jejichz ziskani by mohlo obnaSet méteni
1 vice. Proto by bylo vhodné navod k pouziti pfistroje Diffustik doplnit o informaci, o kolik
klesne TLco s kazdym métenim. Tato studie urcila tento pokles pfiblizné na 2 % za jeden
test.

Domnivam se ale, Ze z hlediska opakovani méfeni 7Lco je vétSim rizikem jeho
negativni plisobeni na hodnoty SpO: a SpCO, prokézané v této praci, které sice zdravym
probandim mlads$im 25 let nepiisobilo zadné problémy, nicméné zlstava otazkou, zda by
nemohlo predstavovat riziko pro nemocné jedince.

61



6 Zavér

V pribéhu experimentalni studie bylo 34 dobrovolnikii podrobeno opakovanému
méteni transfer faktoru plic, jehoZz cilem bylo pomoci neinvazivnich metod méfeni stanovit
stupent intoxikace organismu oxidem uhelnatym a vyhodnotit vyvoj transfer faktoru plic
v zavislosti na poctu opakovanych méteni.

Z hlediska hodnoceni intoxikace organismu studie prokazala, ze béhem méfeni transfer
faktoru plic dochazi k poklesu saturace krve kyslikem, jejiz pribéh je zaroven mirné
nestabilni. Dale inhalace oxidu uhelnatého zplisobila vzestup mnozstvi
karboxyhemoglobinu v krvi. Tkanové parcidlni tlaky kysliku a oxidu uhlicitého
opakovanym meéfenim ovlivnény nebyly. Opakované méfeni transfer faktoru plic také
prokéazalo, ze pifi kazdém dalSim méfeni je hodnota transfer faktoru plic sniZena, coz
zpusobuje nepiesné vysledky dalsich testa.

Ptinosem pro klinickou praxi je ovéfeni neinvazivnich metod monitorovani zakladnich
fyziologickych parametrt, které by mohly poukazovat na intoxikaci organismu oxidem
uhelnatym. Déle byl kvantifikovan pokles transfer faktoru plic béhem opakovanych méteni,
ktery je tieba vzit v ivahu pfi stanoveni diagndzy u pacienta na zadkladé namétenych hodnot,
které nejsou vysledkem prvniho testu. Studie poukazala i na limitaci metody méteni transfer
faktoru plic, protoze provadény dechovy manévr byl, zejména pro nékteré kutaky, velmi
obtizné realizovatelny.
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Piiloha 1: Zadost o projednani se souhlasem EK FBMI

CESKE VYSOKE UCENIi TECHNICKE V PRAZE

Fakulta biomedicinského inzenyrstvi
nam. Sitnd 3105, 272 01 Kladno

Zadost o projednani vyzkumného projektu v etické komisi FBMI CVUT
Application for approval of a research project by FBMI CTU Institutional Ethical/Review Board

Nizev projektu: Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pfi mé&feni difuzni kapacity plic

Name of the project:  Assessment of carbon monooxide toxicity on blood transfer function during diffusing capacity measurement
Hlavni ¥eSitel projektu (Jméno, pracovisté, e-mail):

Be. Veronika Huttova, Fakulta biomedicinského inzenyrstvi CVUT v Praze, Katedra biomedicinské techniky

Email: veronika.huttova@fbmi.cvut.cz

Struény popis projektu (do 100 slov):

Cilem projektu je experimentalné stanovit stupedl intoxikace organismu oxidem uhelnatym pii opakovanych méfenich difuzni kapacity
plic provadénych v souladu s instrukcemi vyrobee Diffustik (Geratherm GmbH, Némecko) a zjistit vzajemnou zdvislost méfenych
parametri. Stupeil intoxikace organismu bude hodnocen pomoci neinvazivni analyzy rlznych forem hemoglobinu
(karboxyhemoglobin, oxyhemoglobin) a transkutdnniho méfeni ventilaénich plynil. Dalgim cilem je ov&fit rozdily v hodnotach difuzni
kapacity plic pfi opakovanych méfenich mezi zdravymi nekufdky a kufdky a mezi pohlavimi. Soudasti experimentu bude i m&Feni
elektrické impedan&ni tomografie, ktera poskytne dalsi parametry charakterizujici plicni funkce probandd, které mohou ovlivitovat
hodnoty difuzni kapacity plic.

Charakter projektu: —Graptovi-ieha-trdzev-agentury e

X K;faliﬁkaém’ prace (sp;ciﬁkace): Diplomova prace
—Haé:

Seznam pFiklidanych dokumenti:
e sylabus projektu
e informovany souhlas v¢. informace pro subjekt hodnoceni
e strukturovany Zivotopis hlavniho feSitele, je-li na FBMI externistou
e jiné (prosime vypsat):

o 47/

podpis hlavniho Fesitele

VKladngdne 7. 702075

Vyjadreni souhlasu etické komise FBMI CVUT
FBMI CTU Institutional Ethical/Review Board approval
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Eticka komise FBMI CVUT v Praze, ve sloZeni Mgr. Martina Dingova Slikova (pfedsedkyn&), RNDr. Tafia Jarodikova, CSc., MUDr.
Radek Matlach, doc. Ing. Karel Roubik, Ph.D., a Ing. Lucie Sedzmékové, zhodnotila pfedlozeny projekt a neshledala 4dné rozpory
s platnymi zasadami, pfedpisy a mezinarodnimi smérnicemi pro provadéni biomedicinského vyzkumu zahrnujiciho lidské (&astniky
nebo laboratorni zvifata.
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eske vysoké ubenl technické v Praze

Fakuita biomedicinského Infenyrstvf ﬂ” 7 ﬂ ,/
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Ptiloha 2: Sylabus vyzkumného projektu

Sylabus vyzkumného projektu

A: Zakladni udaje o vyzkumném projektu:
Nazev projektu: Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pii
méteni difuzni kapacity plic

Typ studie: M interven¢ni M prospektivni
O observacni O retrospektivni
Pijde o praci: M s osobami [0 s laboratornimi zvifaty

(V zavislosti na typu testovanych subjektii vyplite bud’ ¢ast B, nebo cast C tohoto sylabu)
Cil projektu, testovana hypotéza:
Experimentalné stanovit stupen intoxikace organismu oxidem uhelnatym pfi opakovanych
métenich difuzni kapacity plic a ovéfit rozdily v jejich hodnotach mezi skupinami (zdravi
nekufaci/kutaci a muzi/zeny)

Prinos projektu v technické, diagnostické, 1é¢ebné oblasti, pro 1ékai'ské poznani nebo
individualni subjekt hodnoceni:

Ptinosem projektu pro klinickou praxi je ovéfeni vlivu vdechovéani oxidu uhelnatého pfi
méteni difuzni kapacity plic na fyziologické parametry pacientil a kvantifikace miry
intoxikace organismu v zavislosti na vybranych skupindch probandd.

B: Charakteristika souboru subjekti (osob) klinického hodnoceni:

Pocet: 30 - 60 Vékova struktura: 20 - 25
Pohlavi: muzi i zeny Zpusob jejich naboru:

nahodny mezi studenty FBMI CVUT
Odména za acéast: zadna Jiné: -

Doba trvani celého projektu (datum od-do): Doba trvani pro jeden subjekt hodnoceni:
prosinec 2015 — ¢erven 2016 max. 45 min

Popis nakladani se subjekty, popis intervence, odebirani vzorki apod.:

Vsechna méfeni v pribéhu experimentu jsou neinvazivni a nedochézi k odbéru zadnych
vzorkll krve. Experiment je zaloZzen pouze na vdechovani vyrobcem stanovené smési
plyna pii méfeni difuzni kapacity plic. Dale bude probihat méteni télesnych parametrt
monitorem regionalni oxygenace a monitorem na méfeni transkutannich plynit. Obé
metody jsou zcela neinvazivni a obnasi pouze umisténi sondy na télo probanda. Vybrany
proband bude po pfichodu na experimentalni pracovisté podroben vstupnimu vySetieni a
dotazniku o jeho zdravotnim stavu. Probandovi budou na télo pfipevnény vSechny méfici
senzory a poté bude provedeno spirometrické vySetfeni. Nasledné¢ bude probandovi
zmétena difuzni kapacita plic. Toto méfeni probéhne celkem maximalné osmkrat, vzdy
s pulminutovou pauzou. Béhem jednoho méteni bude proband nejprve normélné dychat,
poté v ur¢eném okamziku provede maximalni vydech a po maximalnim nadechu zadrzi
dech po dobu 10 sekund. Poté veskery vzduch vydechne a vrati se ke klidovému dychani.

LiSi se projekt od standardniho postupu v denni praxi: M ANO O NE

V ptipad¢, Ze ano, popiste rozdily:

Oproti standardnimu postupu bude méfeni difuzni kapacity plic doplnéno o monitoring
fyziologickych parametrt (karboxyhemoglobin, ventilacni plyny) a méfeni bude probihat
opakovang.
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Mozna rizika, nesnaze a obtize pro subjekt hodnoceni (vcetné etickych):
Probandiim nehrozi zadnd rizika, jedinym dyskomfortem mize byt cas strdveny
experimentem podle dohodnutého programu.

Jak je zajiSténa bezpecnost testovaného subjektu:
Vsechny pouzité pfistroje maji platnou BTK, pro méfeni je pouzivan jednorazovy
spotfebni material.

Kdo ponese niaklady na odSkodnéni v pripadé poSkozeni subjektu hodnoceni:

FBMI CVUT, nicméné riziko je minimalizovano pouZitim novych zdravotnickych
piistrojit s platnou BTK podle zdkona 268/2014, kter¢ budou navic provozovany
v galvanicky izolované soustavé ZIS.

C: Charakteristika souboru laboratornich zvirat:
Druh laboratornich zvirat: zadné Pocet: zadny

Doba trvani celého projektu (datum od-do): Doba trvani pro jeden subjekt hodnoceni:
74dna 74dna

Jak bude zajiSténa péce o zvirata v prubéhu experimentu:

Neptedpokladd se prace se zvitaty.

D: Dopliiujici informace k vyzkumnému projektu:
Zadné doplityjici informace.

V Kladné dne 20. 10. 2015 Voron foo. W

podpis hlavniho resitele
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Informovany souhlas

a informace pro subjekt hodnoceni

Niazev projektu: Hodnoceni efektu oxidu wuhelnatého na transportni
schopnosti krve pri méreni difuzni kapacity plic

Hlavni reSitel: Bc. Veronika Huttova
Pracovisté: Fakulta biomedicinského inzenyrstvi CVUT v Praze

Projekt Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pri méreni difuzni
kapacity plic je vyzkumny projekt Fakulty biomedicinského inzenyrstvi Ceského vysokého uceni
technického v Praze.

Mgéfeni difuzni kapacity plic je funkéni vySetieni plic, které se bézné pouziva pro diagnostiku
a sledovani prubéhu 1é¢by respiracnich onemocnéni. Difuzni kapacita plic se méfi metodou jednoho
nadechnuti, kdy pacient vdechne smés plynil o0 znamém sloZeni a koncentraci. Vyhodou této metody
je jeji neinvazivnost, diskutabilni v§ak mtze byt nutnost pouziti oxidu uhelnatého ve vdechované
smési, ktery je pro lidsky organismus toxicky. Vdechovana smés obsahuje velmi nizké procento
tohoto plynu, které nemiize zptsobit zadné obtize. Hodnoty difuzni kapacity plic jsou zavislé na

vvvvvv

koufeni.

Cilem této prace je experimentalné stanovit stupen intoxikace organismu oxidem uhelnatym
pii opakovanych métenich difuzni kapacity plic pomoci analyzy riznych forem hemoglobinu a
transkutannich méteni ventilacnich plynd. Zaroven porovnat vyvoj méfenych parametrii mezi
jednotlivymi skupinami probandd, zdravymi nekufdky a kufdky a mezi pohlavimi. Ovéfeni
stanovenych cili by mohlo byt velkym pfinosem pro klinickou praxi.

Experiment bude provadén na vybranych dobrovolnicich (probandech) zejména z tad
studentl FBMI muzského i Zenského pohlavi ve véku 20 — 25 let. Probandi budou rozdg€leni do dvou
skupin — zdravi nekufaci a kutaci. Méteni difuzni kapacity plic bude probihat na pfistroji Diffustik
(Geratherm Respiratory GmbH, Némecko). Stupenl intoxikace organismu bude urovan pomoci
parametri méfenych monitorem regionalni oxygenace Masimo rainbow Pulse CO-Oximetry
(Masimo, USA) a monitorem pro méfeni transkutannich plynt TCM TOSCA (Radiometer Medical,
Dénsko). Pro zjisténi plicnich objemt v pribéhu méteni a rozlozeni vzduchu v plicich bude vyuzivan
piistroj na méfeni elektrické impedanéni tomografie (EIT) PulmoVista 500 (Drager, Némecko).
Vybrany proband bude po pfichodu na experimentalni pracovisté podroben vstupnimu vysetieni, pii
kterém budou zjistény nasledujici udaje: vyska, vaha, veék, obvod hrudniku, télesna teplota, saturace
krve. Dale bude zaznamenano, zda proband koufi ¢i v minulosti koutil nebo zda ma prokazané néjaké
respiraéni onemocnéni. Probandovi bude pfipevnén senzor na méfeni saturace krve, senzory na
transkutanni meéfeni ventilacnich plynt a elektrodovy pas na méfeni EIT. Poté bude provedeno
spirometrické vysetfeni. Nasledné bude probandovi zméfena difuzni kapacita plic. Toto méteni
probéhne celkem maximalné osmkrat, vzdy s pilminutovou pauzou. Celkova doba méfeni bude
max. 15 min. Béhem jednoho méfeni bude proband nejprve normalné dychat, poté v urCeném
okamziku provede maximalni vydech a po maximalnim nadechu zadrzi dech po dobu 10 sekund.
Poté veskery vzduch vydechne a vrati se ke klidovému dychani.

Pouzité systémy budou provozovany POUZE v laboratofi vybavené galvanicky odd€lenou
elektrorozvodnou siti ZIS (zdravotnickd izolovana soustava) a zafizeni nezbytné pro zdznam dat
(notebook) budou napajeny VYHRADNE z bateriového napajeciho zdroje. Viechna zatizeni maji
platnou bezpecnostné - technickou kontrolu.
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Ptistroj na méieni difuzni kapacity plic ani monitor regiondlni oxygenace a monitor
pro méieni transkutannich plyni nevyZaduji Zadna vylucovaci kritéria. Pristroje EIT se nesmi
pouZivat u probandi s kardiostimulatorem, s implantovanym kardioverteremdefibrilatorem
(ICD), u probandi s jinymi elektricky aktivnimi implantity. Ddle se nesmi pouZivat u
probandi, jejichZ pokoZka je v oblasti umisténi elektrodového pasu jakkoliv poSkozena
(poranéna), nebo piekryta obvazovym materialem. EIT pfistroje by nemély byt pouZivany u
probandu s nekontrolovanymi pohyby téla a u probandi s BMI vét§im neZ 50. Proband svym
podpisem tohoto informovaného podpisu stvrzuje, Ze porozumél témto vylucujicim kritériim a
Ze tato vylucovaci Kkritéria nenapliuje.

Dyskomfortem pro probandy je Cas straveny pii experimentu podle pfedem dohodnutého
programu. Kromé uvedenych vylucujicich kritérii je experiment zcela bezpecny a nejsou popsany
zadné vedlejsi ucinky ani rizika. Z naméfenych dat nebudou vyvozovany jakékoli zavéry o VaSem
zdravotnim stavu.

Niéklady na odikodnéni v p¥ipadé poskozeni probanda ponese CVUT FBMI, nicméné riziko
je minimalizovano pouzitim novych zdravotnickych pfistrojii s platnou BTK podle zakona 268/2014,
které budou navic provozovany v galvanicky izolované soustavé ZIS. Ulast na experimentu je
zcela dobrovolna, bez naroku na jakoukoliv odménu. Zarovei se nepiedpokladaji Zadné
finan¢ni vydaje probanda.

Podepsanim tohoto pisemného informovaného souhlasu souhlasite s tim, ze hlavni fesitelé
a etickd komise budou mit umoznén ptimy pfistup k piivodni klinické dokumentaci za ucelem
ovéefeni pribehu studie anebo idajl, aniz dojde k poruseni diivérnosti informaci o Vasi osobé€, v mife
povolené pravnimi predpisy. Zaznamy, podle nichz lze identifikovat probanda, budou uschovany
jako divérné anebudou, v mife zarucené pravnimi predpisy, vefejné zpfistupnény. Budou-li
vysledky studie publikovany, totoznost probanda nebude zvetejnéna.

Vyskytne-li se informace, kterd by mohla mit vliv na rozhodnuti probanda, zda pokra¢ovat
v Ucasti ve studii nebo ne, bude proband o této skutecnosti v¢éas informovan.

Dalsi informace tykajici se této studie a prav probandu lze ziskat u vySe zminénych fesitelt.
V piipadé poskozeni zdravi v souvislosti se studii kontaktujte hlavniho fesitele projektu.

Vase ucast ve studii je dobrovolnd, miizete ji odmitnout nebo mtzete od ucasti ve studii
kdykoliv odstoupit, a to bez udani divodu a bez jakychkoliv finan¢nich, pravnich ¢i jinych nésledk.

Z GcCasti na experimentu mize byt proband vyloucen z téchto diivodui: respiracni onemocnéni
mimo astmatu, zvySend télesnd teplota, t€hotenstvi, implantovany kardiostimulator, ICD, nebo
jakykoliv jiny aktivni implantat, BMI vyssi nez 50, poranéni v oblasti hrudniku.

Predpokladana doba trvani experimentu v ramci jednoho probanda je typicky 45 minut.

Studie se zucastni 30 - 60 probandi.

Prohlaseni:

ProhlaSuji a svym podpisem stvrzuji, Ze jsem se seznamil a porozumél vS§emu vySe uvedenému
a souhlasim s tucasti ve studii. Prohlasuji, Ze nespliuji Zadné kritérium vyse uvedené, které by
neumoziovalo moji ucast ve studii.

Jméno probanda:

Datum narozeni:

Proband byl do studie zafazen pod cislem:

Odpovedny tesitel:
Podpis probanda: Podpis odpovédného fesitele:
Datum: Datum:
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Ptiloha 4: Karta probanda

Karta probanda

Vyzkumny projekt:
Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pri
méreni difuzni kapacity plic

ID probanda:

Zakladni udaje:

Prijmeni: Jméno:

Pohlavi: 0O muz O Zzena
Vék: Datum narozeni:
Misto bydlisté: Kontakt:

Namérené udaje:

Vyska (cm): Vaha (kg):

BMI (kg/m?): Obsah tuku v téle (%):

Informace o zdravotnim stavu:

Koufeni:
v soucasnosti: O ano O ne
cetnost:
cas posledniho koufeni:
diive: O ano O ne
ukonceni kouteni:
Nemoci respiracni soustavy:  Astma: 0O ano O ne

Jiné:

Prodélané nemoci respiracni soustavy:
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Dalsi onemocnéni:
Aktualni zdravotni stav (respira¢ni problémy, teplota téla):

0O zdravy O nemocny

Dopliujici informace:

MnoZzstvi piijaté potravy a tekutin za posledni hodinu:

Cas posledniho jidla:

Sportovni aktivity (Cetnost, typ):

Poznamky:

Proband podepsal informovany souhlas: O ano O ne

V Kladné dne:

Podpis:
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Pfiloha 5: Protokol méfeni

Protokol méreni

Vyzkumny projekt:
Hodnoceni efektu oxidu uhelnatého na transportni schopnosti krve pri
méreni difuzni kapacity plic

ID probanda:

Datum méreni:

r

Cas méreni:

Misto méreni:

1. Priprava a zahajeni méreni:

Priprava méreni:

O

Ptiprava a zapnuti pfistroju alespont 30 minut pred méfenim, otevieni ptivodu plynu
Nastaveni (kontrola) stejného ¢asu na vSech piistrojich
Kalibrace Diffustik

Kalibrace Tosca

O 0O 0O O

Zapnuti programu RealTerm

O Nastaveni Baudrate na 921600

O Stisknuti tlacitka Change

O Nastaveni End after na 0

0O Vytvofeni nové slozky ve slozce Masimo — tvar ID_dd mm_rrrr MS

0O Zména nazvu souboru - tvar ID dd mm_rrrr MS
O Seznameni probanda s experimentem (podpis IS, vyplnéni karty probanda, méveni saturaci a
transkutanni mérent krevnich plynii, spirometrie, test méreni CO difuze, 7% méreni CO difuze,
spirometrie)
Podpis informovaného souhlasu
Vyplnéni karty probanda

0O Pfidéleni nového antibakterialniho filtru a jeho popsani ID probanda
Zahajeni méreni:

0O Umisténi probanda do vzpiimené klidové polohy vsedé

0O Pfipevnéni senzort na transkutanni méfeni ventila¢nich plynd na probanda

74



Pfiloha 5: Protokol méfeni

O Pfipevnéni senzoru monitoru Masimo na pravy prostiedni¢ek probanda a spusténi modulu

Radical 7

Zaznam Casu, kdy byly senzory pfipevnény:

Pfidélené ID Tosca:

Synchronizace casu:

0O Cas Masimo (RealTerm) pii spusténi stopek:

O Vlozeni udalosti do monitoru Tosca 30 s po spusténi stopek — ¢islo udalosti:

Pocatecni ¢as na

monitorech:

Masimo

Tosca

O Spusténi zdznamu RealTerm

Poznamky:
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Pfiloha 5: Protokol méfeni

2. Méreni difuzni kapacity plic:

O Vytvofeni nového pacienta:

Pacient — Novy

ID Pacienta

Ptijmeni

Jméno

Pohlavi

Datum narozeni
Vyska
Vaha

— Souhlasim

0O Zéaznam baseline fyziologickych hodnot (minimalné 10 minut od ¢asu pfipevnéni senzort):

Spirometrické méreni:

O

O O 0O O O

O

O 0O 0O 0O 0O O

Saturace krve:

Mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi:

Mnozstvi methemoglobinu v krvi:

TF:

Perfuzni index:

Parcialni tlak kysliku ve tkani:

Parcialni tlak oxidu uhli¢itého ve tkani:

r

Seznameni probanda s postupem méteni (klidné dychani — maximalni vydech — maximalni

nadech — maximalni rychly vydech — maximalni rychly nadech — klidné dychani)

Nasazeni nosniho klipu

Spiro + F/V — Start méfeni SVC + FVC

Pti zahajeni ukonceni kola na stopkach

Zhodnoceni vysledku spirometrie — piejit na dalsi bod nebo zopakovat

Zaznam Casu stopek (1. kolo):

Cas na monitorech:

Masimo

Tosca
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Méreni CO Difuze:
O Provedeni zkousky méteni:

O Sezndmeni probanda s postupem méteni: (3 klidné dechy — maximalni vydech —
maximalni rychly nadech — zadrzet dech na 10 s — maximalni normalni vydech —
klidné dychani)

Nasazeni nosniho klipu
CO Difuze — Zkouska CO Difuze
V dob¢ maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

Zhodnoceni vysledku zkousky — piejit na dalsi bod nebo zkousku zopakovat

O 0O 0O O O

Zaznam Casu stopek (2. kolo):

. . Masimo Tosca
Cas na monitorech:

0O Meéfeni CO Difuze:
1. série

O Nasazeni nosniho klipu

O CO Difuze — Start méteni CO Difuze

0O V dobé maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

0O Zhodnoceni stavu probanda — pokra¢ovani dalsi sérii nebo piejiti na zavérecnou
spirometrii

0O Zéaznam cCasu stopek (3. kolo):

O Po cca 2 minutach od posledniho zdznamu ¢asu stopek pokracovat druhou sérii

. . Masimo Tosca
Cas na monitorech:

2. série
O Nasazeni nosniho klipu
CO Difuze — Start méfeni CO Difuze

V dob¢ maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

O 0O O

Zhodnoceni stavu probanda — pokracovani dalsi sérii nebo piejiti na zavérecnou
spirometrii

Zaznam Casu stopek (4. kolo):

Po cca 2 minutach od posledniho zaznamu Casu stopek pokracovat tieti sérii

v . Masimo Tosca
Cas na monitorech:
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3. série
O Nasazeni nosniho klipu
CO Difuze — Start méteni CO Difuze

V dob¢ maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

O 0O O

Zhodnoceni stavu probanda — pokrac¢ovani dalsi sérii nebo piejiti na zavérecnou
spirometrii

Zaznam Casu stopek (5. kolo):

Po cca 2 minutach od posledniho zaznamu ¢asu stopek pokracovat ¢tvrtou sérii

. . Masimo Tosca
Cas na monitorech:

4. série

O Nasazeni nosniho klipu

0O CO Difuze — Start méfeni CO Difuze

0O V dobé maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

0O Zhodnoceni stavu probanda — pokrac¢ovani dalsi sérii nebo piejiti na zavére¢nou
spirometrii

0O Zéaznam cCasu stopek (6. kolo):

O Po cca 2 minutach od posledniho zdznamu ¢asu stopek pokracovat patou sérii

. . Masimo Tosca
Cas na monitorech:

5. série
O Nasazeni nosniho klipu
CO Difuze — Start méteni CO Difuze

V dob¢ maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

O 0O O

Zhodnoceni stavu probanda — pokracovani dalsi sérii nebo piejiti na zavérecnou
spirometrii

Zaznam Casu stopek (7. kolo):

Po cca 2 minutach od posledniho zaznamu Casu stopek pokracovat Sestou sérii

. . Masimo Tosca
Cas na monitorech:

6. série
0O Nasazeni nosniho klipu
0O CO Difuze — Start méfeni CO Difuze

0O V dob¢é maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach
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Pfiloha 5: Protokol méfeni

Zhodnoceni stavu probanda — pokrac¢ovani dal$i sérii nebo prejiti na zavérecnou
spirometrii

Zaznam Casu stopek (8. kolo):

Po cca 2 minutach od posledniho zaznamu casu stopek pokracovat sedmou sérii

Cas na monitorech:

Masimo Tosca

7. série

0

O 0O O

Nasazeni nosniho klipu
CO Difuze — Start méteni CO Difuze
V dobé maximalniho nadechu ukonceni kola na stopkach

Zaznam Casu stopek (9. kolo):

Cas na monitorech:

Masimo Tosca

Spirometrické méreni:

O Nasazeni nosniho klipu

O Spiro + F/V — Start méteni SVC + FVC

O Pti zahajeni ukonceni kola na stopkach

0O Zaznam casu stopek (10. kolo):
. Masimo Tosca
Cas na monitorech:

Poznamky:
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Pfiloha 5: Protokol méfeni

3. Ukon¢eni méreni:

0O Ponechani probanda v klidové poloze do navratu sledovanych hodnot k normalu (cca 30

minut):

O Po 30 minutach nebo po ustaleni hodnot ukonceni kola na stopkach

O Odecteni fyziologickych hodnot

O

O 0O 0O 0O 0O O

0O Zéaznam casu stopek (11. kolo):

Saturace krve:

Mnozstvi karboxyhemoglobinu v krvi:

Mnozstvi methemoglobinu v krvi:

TF:

Perfuzni index:

Parcialni tlak kysliku ve tkani:

Parcialni tlak oxidu uhli¢itého ve tkani:

Cas na monitorech:

Masimo

Tosca

O Ukonceni zdiznamu RealTerm
O Vypnuti modulu Radical 7 a sundani senzort z probanda
O Piejmenovani ID na pfistroji Tosca na ID probanda
0O Export dat z pristroje Diffustik ve formatu .txt i .pdf do vytvotené slozky: ID_dd mm rrrr
O Textovy soubor spirometrie: ID_dd mm_rrrr_Sp
O Pdf soubor spirometrie: ID_dd mm _rrrr_Sp _1-2
0O Textovy soubor CO Difuze: ID dd mm_rrrr CO
O Pdf soubory CO Difuze: ID_dd mm rrrr CO_1-7
O Export dat z ptistroje Tosca na USB a pfejmenovani souboru na ID_dd mm_rrrr_Tosca
O Zaloha dat Masimo, Diffustik a Tosca na NAS do vytvotené slozky ID dd mm_rrrr
0O Vypnuti vSech pfistroju
0 Uklid pracovisté do paivodniho stavu
Poznamky:
Protokol vyplnil:
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Ptiloha 6: Tabulky

Koeficienty rovnic primek prokladajicich vyvoj SpO: vSech probandu:

Tabulka P6.1: Koeficienty rovnic pfimek prokladajicich vyvoj saturace krve kyslikem u muzu.

Muzi nekufaci Muzi kutaci
ID probanda pi1073 (%:sh) p2 (%) ID probanda  p;-107 (%-s™) p2 (%)
1 -0,76 96 6 -0,50 97
2 -0,84 97 10 -0,56 100
3 -1,56 97 15 -2,25 99
7 -1,04 97 16 -1,22 98
8 -0,36 97 17 -1,10 99
12 -1,56 100 18 -0,48 98
13 -0,51 97 25 -4,28 100
19 -0,72 98 27 -1,52 99
23 -1,64 98 28 -0,81 98

Tabulka P6.2: Koeficienty rovnic pfimek prokladajicich vyvoj saturace krve kyslikem u Zen.

Zeny nekufacky Zeny kufacky
ID probanda pi1 (102 %-s) p2 (%) ID probanda  p; (102 %-s™) p2 (%)
4 -1,31 98 21 -1,75 99
5 -0,35 100 26 0,68 99
9 -0,80 97 29 -0,66 99
11 -0,82 98 30 -0,61 99
14 -0,57 97 31 -1,34 99
22 -1,44 99 32 -0,84 99
20 0,06 97 33 -0,44 97
24 -0,14 98 34 -0,69 98

Namérené a vypoctené parametry pro SpCO vsech probandii:

Tabulka P6.3: Namétfené a vypoctené parametry pro saturaci krve oxidem uhelnatym u muzl nekufak.

Smérnice pfimky  Pocatecni hodnota ASpCO za ASpCO za
ID probanda ) . . o
(103 %-s ™ SpCO (%) 7 méteni TLco (%) 1 méfeni TLco (%)

1 0,28 1 1 0,14
2 2,00 0 3 0,43
3 1,18 2 3 0,43
7 4,39 3 6 0,86
8 1,98 5 3 0,43
12 2,36 1 3 0,43
13 2,42 2 3 0,43
19 2,90 4 4 0,57
23 0,95 0 3 0,43
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Tabulka P6.4: Namétené a vypoétené parametry pro saturaci krve oxidem uhelnatym u muzi kuraku.

Smérnice pfimky  Pocate¢ni hodnota ASpCO za ASpCO za
ID probanda ) . o o
(103 %-s™h) SpCO (%) 7 mé&feni TLco (%) 1 méFeni TLco (%)

6 0,45 3 1 0,14
10 2,75 4 6 0,86
15 1,28 5 4 0,57
16 1,71 2 2 0,29
17 3,48 7 5 0,71
18 3,14 3 4 0,57
25 0,58 4 3 0,43
27 5,03 0 4 0,57
28 1,34 4 4 0,57

Tabulka P6.5: Namétené a vypocétené parametry pro saturaci krve oxidem uhelnatym u Zen nekuracek.

Smérnice pfimky  Pocatecni hodnota ASpCO za ASpCO za
ID probanda . . o e
(103 %-s™h) SpCO (%) 7 méfeni TLco (%) 1 méfeni TLco (%)

4 1,86 1 3 0,43
5 0,38 4 2 0,29
9 2,24 2 5 0,71
11 4,78 2 7 1,00
14 2,02 1 6 0,86
20 2,48 2 5 0,71
22 2,76 3 5 0,71
24 1,97 3 4 0,57

Tabulka P6.6: Namétené a vypoctené parametry pro saturaci krve oxidem uhelnatym u Zen kuracek.

Smérnice pfimky  Pocatecni hodnota ASpCO za ASpCO za
ID probanda i i . G
(107 %-s™h SpCO (%) 7 méfeni TLco (%) 1 méFeni TLco (%)

21 1,30 4 3 0,43
26 1,82 3 4 0,57
29 3,59 2 4 0,57
30 1,47 3 4 0,57
31 3,57 3 5 0,71
32 3,32 4 5 0,71
33 1,74 4 3 0,43
34 2,35 3 4 0,57
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Koeficienty rovnic primek prokladajicich vyvoj tcpO: a tcpCO: vSech
probandii:

Tabulka P6.7: Koeficienty rovnic pfimek prokladajicich vyvoj tcpO- a tcpCO, u muzt nekurak?.

Koeficienty rovnice pfimky

prokladajici vyvoj tcpO,

Koeficienty rovnice ptimky

prokladajici vyvoj tcpCO,

ID probanda p1 (107 %-s) p2 (%) p1 (1073 %-sT) p2 (%)
1 8,2 54 -6,9 41
2 4.7 79 -3,0 36
3* 56,4 87 4,5 32
7 -5,5 66 2,3 39
8 -18,7 59 -4,1 45
12 5,2 75 -4,7 32
13* 47,9 68 -18,1 41
19 5,1 90 -5,2 36
23 -10,7 103 1,5 38

Pozn.: Symbol * oznaéuje probandy vyfazené ze zpracovani dat.

Tabulka P6.8: Koeficienty rovnic pfimek prokladajicich vyvoj tcpO> a tcpCO> u muzi kuiaki.

Koeficienty rovnice pfimky

prokladajici vyvoj tcpO,

Koeficienty rovnice ptimky

prokladajici vyvoj tcpCO,

ID probanda p1 (103 %-s) p2 (%) p1 (103 %-s) p2 (%)
6 -19,6 61 -0,2 40
10 -0,5 85 -8,4 33
15 4,2 89 -3,1 39
16 6,7 76 -4,8 36
17 2,2 73 -7,1 39
18 -10,8 78 -5,3 41
25% 69,1 48 -11,9 43
27 3.4 40 -2,9 38
28 2,5 67 -2,0 39
Pozn.: Symbol * oznacuje probandy vyfazené ze zpracovani dat.

Tabulka P6.9: Koeficienty rovnic piimek prokladajicich vyvoj 7cpO, a tcpCO; u Zen nekuracek.

Koeficienty rovnice pfimky

prokladajici vyvoj tcpO,

Koeficienty rovnice pfimky

prokladajici vyvoj tcpCO>

ID probanda p1 (102 %-s) p2 (%) p1 (103 %:-s™) p2 (%)
4 33 77 1.4 Ep)
5 9,1 66 -7,3 29
9 16,6 08 0.6 31
11 9.4 78 -4,6 36
14 -15,7 96 -4,6 36
20 7,4 76 -0,4 33
22 -10,0 71 0,7 37
24 -1,8 74 -8,1 40
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Tabulka P6.10: Koeficienty rovnic pfimek prokladajicich vyvoj tcpO, a tcpCO, u Zen kuracek.

Koeficienty rovnice ptimky Koeficienty rovnice ptimky
prokladajici vyvoj tcpO, prokladajici vyvoj tcpCO,

ID probanda p1 (103 % s p2 (%) pi1 (103 %:sh) p2 (%)
21 -3,2 83 -3,9 39
26 -4,8 74 -10,5 30
29 -1,5 60 -4,1 34
30 0,7 60 -5,8 37
31 2,1 12 8,1 41
32 -2,1 70 0,9 37
33 4,5 60 -3,4 30
34 -5,3 83 -0,3 31

Namérené hodnoty TLco vSech probandii:

Tabulka P6.11: Vyvoj transfer faktoru plic u muzt nekurak.
TLco (mmol-kPa!-min")

ID
1. méfeni 2. méfeni 3. méfeni 4. méfeni 5. méfeni 6. méfeni 7. méfeni

probanda

1 12,58 12,28 12,20 11,68 12,12 11,40 11,82
2 12,98 13,99 13,11 12,41 12,15 12,33 11,82
3 16,21 15,41 15,48 15,25 15,07 14,13 14,18
7 15,41 13,70 13,71 13,05 13,74 12,91 13,12
8 14,16 13,06 12,94 12,40 11,87 11,88 12,23
12 15,03 14,92 13,71 13,45 12,74 12,70 11,96
13 11,89 11,74 11,06 12,46 12,49 10,93 12,06
19 14,12 14,10 13,40 12,82 12,31 12,24 12,53
23 13,11 12,49 12,84 11,29 12,13 12,01 12,46

Tabulka P6.12: Vyvoj transfer faktoru plic u muzi kurakd.
TLco (mmol-kPa™'-min")
1. méfeni 2. méfeni 3. méfeni 4. méfeni 5. méfeni 6. méfeni 7. méfeni

probanda

6 11,11 11,09 10,41 10,57 9,84 10,43 9,96
10 15,07 14,26 13,09 13,29 12,00 12,60 12,83
15 9,43 9,16 9,49 9,12 8,79 8,25 8,62
16 13,36 12,31 11,43 11,39 11,46 10,40 11,18
17 13,44 13,01 12,84 12,21 12,32 11,95 12,65
18 15,10 13,67 13,53 14,29 12,75 12,47 12,98
25 10,01 11,91 10,79 10,71 11,09 10,77 10,33
27 14,50 13,42 12,97 12,72 12,93 11,99 11,74
28 15,63 14,88 14,12 14,17 14,23 13,61 14,48
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Tabulka P6.13: Vyvoj transfer faktoru plic u Zen nekuracek.
TLco (mmol-kPa!'-min)

D 1. méfeni 2. méfeni 3. méieni 4. méfeni 5. méfeni 6. métfeni 7. méieni
probanda
4 9,08 9,18 9,34 8,96 8,53 8,65 8,32
5 9,95 9,46 9,12 9,41 9,40 8,96 9,36
9 8,66 8,95 8,65 8,77 8,84 8,46 8,74
11 9,56 8,83 8,35 8,12 8,14 7,96 7,79
14 10,22 9,92 9,07 8,29 8,37 8,31 8,01
20 9,36 9,67 8,99 9,22 9,43 9,16 8,82
22 10,60 10,21 9,39 10,16 9,21 9,02 9,36
24 8,87 8,87 8,74 8,78 8,71 8,44 8,40
Tabulka P6.14: Vyvoj transfer faktoru plic u zen kufacek.
TLco (mmol-kPa™'-min")
ID
1. méfeni 2. méfeni 3. méieni 4. méfeni 5. méfeni 6. métfeni 7. méfeni
probanda
21 10,18 10,35 9,88 9,72 9,20 8,57 8,61
26 9,35 8,97 8,70 7,88 5,70 7,04 8,52
29 8,27 7,53 7,71 7,42 6,85 6,67 6,84
30 8,32 8,67 8,05 7,71 7,98 7,90 7,73
31 7,43 7,61 7,63 7,18 6,87 6,89 6,96
32 10,74 11,62 11,75 11,09 11,59 11,58 10,61
33 9,00 8,86 8,28 8,36 8,04 8,18 7,86
34 8,10 6,07 7,44 7,64 7,18 7,16 7,54

Hodnoty sniZeni TLco na 1% zvySeni SpCO vSech probandi

Tabulka P6.15: Snizeni TLco na 1% zvySeni SpCO u muzi nekutakda.

ATLco
absolutné relativné
1D probanda (mmol-kPa!-min) (%)
1 1,18 9,4
2 0,72 5,2
3 0,69 4,3
7 0,42 2,7
8 0,76 5,4
12 1,02 6,8
13 0,52 4,2
19 0,47 33
23 0,61 4,6
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Ptiloha 6: Tabulky

Tabulka P6.16: Snizeni TLco na 1% zvySeni SpCO u muzi kutraka.

ATLco
ID probanda absolutné relativné
(mmol-kPa!-min") (%)
6 127 11,4
10 0,51 34
15 0,31 33
e 1,48 11,1
17 0,30 22
18 0,66 44
25 0,63 53
27 0,69 48
28 0,51 32
Tabulka P6.17: SniZeni TLco na 1% zvySeni SpCO u Zen nekufadek.
ATLco
ID probanda absolutné relativné
(mmol-kPa!-min™) (%)
0,34 3.6
3 0,50 5.0
? 0,10 11
1 0,25 2.6
14 0,37 36
20 0,17 1.8
22 0,31 3,0
24 0,12 13
Tabulka P6.18: Snizeni TLco na 1% zvySeni SpCO u zen kutacek.
ATLco
ID probanda absolutné relativné
(mmol-kPa™!-min™") (%)
21 0,59 57
26 0,91 9.8
29 0,40 48
30 0,24 2.8
31 0,15 2.0
32 0,23 1.9
33 0,38 42
34 0,51 6.3
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