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UvoD

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Vegetativny nervovy systém je rozsiahlou castou periférneho nervového systému.
Podiel’a sa na udrziavani homeostdzy organizmu a regulacii vnutornych procesov.

Z prevaznej Casti je vol'ou neovladatelny. Inervuje hladké svaly organov, ciev a koze,
inervuje zl'azy, v urCitej miere pdsobi taktiez na prie¢ne pruhované svalstvo orgénov v
spojitosti s vegetativnymi funkciami ako st dychacie svaly, svaly pazerdka a myokard.
Reguluje funkcie kardiovaskularneho, respiracného, traviaceho, mocového a pohlavného
systému. Taktiez ovplyviiuje endokrinné a metabolické funkcie, termoregulaciu, emoc¢né
a behavioralne prejavy a adaptaéné reakcie na stres. Je tvoreny troma castami a to
sympatikovym, parasympatikovym a enterickym nervovym systémom. Pars sympathica
tvori vacsiu Cast’ autonomneho nervového systému. Je aktivovany v stresovych situaciach
a stavoch mobilizacie organizmu ,,fight or flight - ,utok alebo utek. Sympatikus
aktivuje katabolické deje, pri ktorych sa spotrebovavaji energetické zasoby pre udrzanie
organizmu. Pars parasympathici, je visceromotorickou zlozkou autonomneho nervového
systému zabezpecujucou anabolické deje, za tcelom Setrenia a uchovavania zasoby
energie, ktora je nevyhnutnd pre udrzanie homeostazy organizmu. Tento systém je
aktivny v pokojovom stave a pri relaxacii organizmu pri stavoch ,,rest and digest*
,,oddych a travenie®. Obidva systémy v principe posobia protichodne. Kym sympatikus
kratkodobo chrani jedinca pred nebezpecenstvom, parasympatikus ovplyviiuje funkcie,
ktoré stvisia s dlhodobym prezitim jedinca. Tretou zlozkou vegetativneho nervového
systému je entericky systém, ktory je zloZzeny z mohutnych intramuralnych pletencov
lokalizovanych v gastrointestinalnom trakte. Jeho funkciou je riadenie svalového napitia
a pohybu stien traviaceho traktu spolu so sekre¢nou aktivitou zliaz.

Vzhl'adom na rozsiahle funkcie vegetativne nervového systému sa terapeutické
intervencie zamerané na ovplyvnenie autonémneho systému stali predmetom zaujmu
lekarov uz v minulosti. Témou potencialnych moznosti lieCby zameranej na vegetativny
nervovy systém sa zoberal Malcolm Woodbury v ¢lanku "The Vegetative Nervous
System from the Clinical Viewpoint" v Boston Medical and Surgical Journal
publikovanom v roku 1917, v ktorom rozoberal vtedajSie zistenia dobovych vedcov a
lekarov. Prvykrat bolo realizované chirurgické preruSenie sympatikovych vlakien

,rammi comunicantes,, v roku 1924 v Australii, ktoré vykonali Royle and Hunter. V tom




istom roku nezavisle od seba, Adson v Spojenych Statoch Americkych a J.Diez v
Argentine, realizovali resekciu lumbalneho sympatikového retazca pri liecbe
Trombangiitis obliterans - Bilirgerovej choroby. Sympatické bloky sa v sucasnosti Siroko
vyuzivaju pri lieCbe viscerdlnej, ischemickej, neuropatickej a sympatikom
sprostredkovanej bolesti, ako aj mnohych inych stavov akymi su refraktérne maligne
poruchy srdcového rytmu, hyperhydréza alebo lieCba ochoreni, ktoré st spojené s
naruSenim mikrocirkulacie na koncatinach. Sucasné moznosti intervencii, akymi su
sympatikové blokady, ablacie alebo chirurgické resekcie, je mozné realizovat’ roznymi
pristupmi. V minulosti boli realizované cestou otvorenej laparotomie, ktord je v
sti€asnosti obsolentnd, pre neprimerantl invazivnost’ vykonu a o¢akavany prinos terapie.
V dnesnej dobe sa tieto intervencie vykonavaju bud’ chirurgickym laparoskopickym
pristupom alebo miniinvazivnou cestou, a to perkutanne pod ultrazvukovou alebo
skiaskopickou kontrolou. VécSina vel'kych sympatickych ganglii a plexov je anatomicky
oddelend od somatickych nervov v prevertebralnych a paravertebralnych oblastiach, a
preto su lahko pristupné perkutannym intervencidm. Z doterajSich vysledkov
sympatikovych intervencii vyplyva ich pozitivny terapeuticky efekt, ktory pozitivne
ovplyviluje liecbu bolesti, zmieriiuje utrpenie a pomaha pri zotavovani pacientov.

Rovnako parasympatikovy nervovy systém bol v minulosti predmetom vyskumov
zameranych na liecbu vybranych ochoreni. Historické publikované spravy poukazuji na
vyskumy zamerané na ¢innost’ hlavného parasympatikového nervu ,nervus vagus®.
Stimulécia bludivého nervu bola povodné skumand ako antiarytmicka terapia. Prvé
pokusy na psoch realizoval Einbrodt v roku 1859, v ktorych preukazal nizsiu mortalitu
na ventrikularnu tachykardiu vyvolanti priamou stimulédciou komdr. Neskorsie Studie z
rokov 1973 az 1978 potvrdili schopnost’ stimuldcie bludivého nervu znizovat’ riziko
ventrikuldrnej fibrilacie pocas akutnej ischémie myokardu. Myers a kol. v roku 1991
zistili, Ze stimuldcia nervus vagus chrani myokard pred ventrikularnou fibrilaciou, aj ked’
sa brani zniZeniu srdcovej frekvencie, ¢o naznacuje priamy u¢inok na komorovej Grovni.
V stucasnosti st v klinickej praxi stimulacné techniky zamerané na bladivy nerv
terapeutickou alternativou pri refraktérnej epilepsii a tazkych depresivny stavoch. Z
dalSich  parasympatikovych intervencii sa realizuyji  blokady kranidlneho
parasympatikového ganglia  ,,ganglion pterygopalatinum* pri nezvladnutelnych
bolestiach hlavy. Komplexna stimulacia sakralnych miechovych korenov spolo¢ne s

parasympatikovymi nervami je predmetom klinického vyskumu u pacientov po
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transverzalnych léziach miechy, na zmiernenie neziaducich symptomov, akym je
napriklad retencia mocu.

Cielom tejto publikacie je priniest’ Citatelovi komplexny a objektivny pohl'ad na
anatomické a fyziologické Specifikd vegetativneho nervového systému a implementéciu
tychto znalosti do klinickej praxe. V publikacii popisujeme v ramci jednotlivych
anatomickych usekov vegetativneho nervového systému moznosti terapeutickych
intervencii pre vybrané diagnozy. Efektivita jednotlivych vykonov pre dané ochorenie je
vyjadrena v texte urovitou dokazov podl'a aktudlnych odporucani mediciny zalozenej na

dokazoch.
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1 VEGETATIVNY NERVOVY SYSTEM

MUDr. Dusan Rybar, PhD.

Vegetativny (autonomny) nervovy systém (ANS) je rozsiahlym nervovym
systémom, ktory inervuje vacSinu organov a organovych systémov v 'udskom organizme,
a to predovsetkym hlavne hladku svalovinu (vnutornych organov, ciev a koze), svalovinu
srdca a zl'azového tkaniva. ANS zabezpecuje regulaciu procesov, ktoré spravidla nie st
vol'ou ovladané, ako napr. Cinnost’ srdca, priesvit ciev, tonus a motilitu hladkej svaloviny
organov, sekréciu Zliaz a iné. Podobne ako somaticky nervovy systém ma cast’ aferentna,
ktora privadza signdly do systému a Cast’ eferentntl, ktora inervuje efektorové orgény.
ANS v realite nezodpoveda priamym a jasnym ucebnicovym schémam, a to najmi
rozsahom rozvetvenych spojeni, roznorodostou neurotransmitérov a vysokym stupiiom
organizacie v periférnych tkanivach viac ako v Struktirach centrélnej nervovej sustavy
(CNS).

Prvé anatomické pozorovania toho, ¢o vyzeralo ako nerv s gangliami na krku a pozdiz
celej miechy, vydavajuce jemné, nemyelinizované vetvy do vsSetkych vnutornych
organov, viedli k myslienke vnutornej ,,sympatie* medzi centrom a vzdialenymi astami
nervového systému. Odtial’ vznikol ndzov tohto systému ,,sympatikovy*. Nazov bludivy
nerv (n. vagus) zasa pochadza zo skutocnosti, ze jeho myelinizované vlakna, vystupujice
z mozgového kmena a nasledne z lebky, smeruju ako ,,tulak na takmer kazdé miesto v
tele. V miestach, ktoré neinervuje, teda podbrusko a panvova oblast’, jeho funkciu
preberaji myelinizované nervy vychadzajuce zo sakralnych segmentov miechy. Funkéne
a anatomicky sa ukazalo, ze sympatikus a nervus vagus maju jednu spolo¢ni
charakteristickil vlastnost, ktord sa stala typickym znakom ANS. Tou je, Ze ziadny
cielovy organ nie je priamo inervovany z CNS. Nervovy signal pochadzajici z tzv.
,»prvého* neuronu nachadzajiceho sa v CNS sa vzdy prepaja v d’alSej nervovej bunke, t.j.
v ,,druhom® neuréne, ktord lezi vZzdy mimo CNS. Konglomerat takychto ,,druhych*
nervovych buniek sa nazyva ganglion. Axony prvého neurénu nazyvame ,,pregangliové*
vlakna, ked’Zze sa prepajaji v ganglion. Axény druhého neurénu sa nazyvaju
,postgangliové®, a tieto uz priamo inervuju cielovy organ. Skutocnost’, Ze n. vagus sa tiez
prepaja v gangliach, zostala dlho nepovSimnutd, ked’Zze gangliové bunky sa nachadzaju

az vel'mi blizko cielovych organov, Casto v ich stenach. Odtial’ erpa tento nervovy
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systém svoj nazov parasympatikovy (PNS), pretoze predpona ,,para-* znamena ,,blizko*
alebo ,,vedl'a“.

Trvalo dlho, kym sa ANS rozdelil do dvoch funk¢ne oddelenych systémov. SNS
predstavuje vacsiu Cast’” autondémneho nervového systému, je systémom archetypalnej
reakcie: ,,utek — Gitok®, je aktivovany v stave mobilizacie organizmu, pri strese a ohrozeni
a ma SirSiu distriblciu, preto st jeho reakcie rozsiahlejSie a menej cielené ako PNS.
Aktivuje kardiovaskularny a respiracny systém a zabezpecuje dostatocny privod zivin a
kyslika najmé k zivotne ddlezitym orgdnom (mozog, srdce). Su to deje spotrebujice
energetické zdsoby (katabolicky efekt). PNS vSeobecne zabezpecuje ,,odpocinok a
zotavenie®, jeho aktivita sa prejavuje napr. spomalenim frekvencie ¢innosti srdca, v
zvysenej sekrécii zliaz, zuZeni zrenic a inej ¢innosti. Su to deje Setriace, uchovavajuce
energetické zasoby (anabolicky efekt). Reakcie PNS st na rozdiel od SNS vo
vSeobecnosti lokalizované. PNS je nevyhnutny na udrziavanie hemodynamicke;j
homeostdzy a ma antagonisticky vplyv na aktivitu sympatiku. Obidve tieto ¢asti ANS su
pritomné vo vicSine organov, kde vzdjomne spolupracuju, zucastitujii sa na zlozitej
regulécii visceralnych funkcii a v dynamickej rovnovahe zabezpecuji vzdjomnu sthru a
vhodné prispdsobenie sa ¢innosti roznych orgadnov. V mnohych pripadoch vsak vykazuju
antagonistické ucinky: jeden ma na funkciu orgénu vplyv inhibi¢ny, depresivny, zatial’
¢o druhy excitacny, stimulujuci.

Popri SNS a PNS existuje este entericky nervovy systém (ENS), ktory je autondmnym
nervovym systémom sam o sebe. Jeho ¢innost’ je modulovand CNS, hoci nie priamo
riadend. Funkéné autondémne riadenie, definované sympatikom, parasympatikom alebo
enterickym systémom, tak zabezpecCuje tesne integrovani kombinaciu sympatikovej a

parasympatikovej kontroly jednotlivych telesnych funkcii.

Literatura

Gibbons CH: Basics of autonomic nervous system function. In Levin KH and Chauvel P
Editors: Handbook of Clinical Neurology, 2019, Vol. 160 (3rd series), Clinical
Neurophysiology: Basis and Technical Aspects

Karemaker JM: An introduction into autonomic nervous function. Physiol. Meas. 2017,

38, R89—R118.
15




MARTULIAK, I.:Mediatory bolesti. In: Martuliak, I., Patofyzioldgia bolesti,
Martimed, s.r.o. 2014, s. 50 - 58, ISBN 978-80-971753-0-6.

Schmidtova K, Rybarova S: Autondémny nervovy systém, 2006, Vysokoskolské uc¢ebné

texty, LF UPJS, 58 s., ISBN 8070976241.

Wehrwein EA, Orer HS, Barman SM: Overview of the Anatomy, Physiology, and
pharmacology of the Autonomic Nervous System. Compr Physiol 2016, 6:1239-1278.

16




2 VSEOBECNA NEUROANATOMIA AUTONOMNEHO NERVOVEHO
SYSTEMU

MUDr. DuSan Rybar, PhD.

Anatomicka distribucia ANS je komplexna a zahffia viaceré oblasti centralneho a

periférneho nervového systému.

2.1 Centralny autonémny nervovy systém

Separatne vymedzenie autonomnych morfologickych nervovych Struktar od
somatickych je na vyssej urovni CNS vel'mi tazké a mozné len z didaktickych dovodov.
Najvyssie integrované centrd pre somatické funkcie nemdzu byt oddelené od
integranych centier autonomnych, nakol’ko tieto centra nezabezpecuju iba vzdjomné
prisposobenie sa funkcii vnutornych orgénov, ¢i prisposobenie sa somatickym funkciam,
ale zabezpecuju prispdsobenie sa obidvoch tychto funkcii zmenam vonkajSicho
prostredia. Cinnost’ ANS je riadena centralnymi neurénmi, ktoré reaguju na najréznejsie
aferentné signdly. Po integracii aferentnych informacii je autonémna eferentnd aktivita
modulovand tak, aby umoznila primeranu reakciu organovych systémov v sulade s
potrebami celého organizmu. Spojenia medzi autondmnymi centrami predného mozgu a
mozgového kmeiia koordinuju spojenia autondmnych eferentnych informacii s vyssimi
mentalnymi funkciami. Centralny ANS obsahuje niekol’ko vzajomne prepojenych oblasti
predného mozgu, mozgového kmena a miechy. Miecha koordinuje reflexy spinalneho
sympatiku alebo sakralneho parasympatiku, ktoré s modulované vys$Simi nervovymi
urovilami. V torakolumbalnych segmentoch miechy od Thl do L2 st umiestnené
pregangliové sympatikové neurony, ktoré udrziavaji krvny tlak, zabezpecuju
termoregulaciu a kontroluji redistribiciu cievneho toku pocas pohybu alebo stresu.
Sakralne segmenty miechy od S2 do S4 su parasympatikové a kontroluji mocenie,
defekaciu a sexudlne funkcie a zaroven koordinuji cinnost’ s torako-lumbalnymi
sympatikovymi efektorovymi signdlmi. Dolny mozgovy kmeii (bulbopontinny) sa
podiel'a na kontrole obehu, dychania, funkcie gastrointestindlneho traktu a mocenia.
Horny mozgovy kmen (pontomezencefalicky) integruje riadenie autondmnej funkcie s
bolestou a behavioralnymi reakciami na fyziologicky stres. Systém predného mozgu

zahfna hypotalamus (kontrola homeostazy a adaptécie) a predné limbické okruhy, ktoré
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tvoria inzula, predna cinguldrna kora a amygdala. Tieto systémy integruju telesné vnemy
s emocionalne aj cielene riadenymi autondmnymi vystupmi. Autondmne odpovede na
sympatikové alebo parasympatikové stimulacie su ¢asto antagonistické a odrazaju vysoko
koordinované interakcie v ramci CNS. Subezné koordinované sympatikové a
parasympatikové riadenie zabezpec€uje presnejsiu kontrolu nad cielovym efektorovym

systémom, nez aky by bol mozny stimuléciou len jedného z tychto systémov.

2.2 Periférny autonomny nervovy systém

Periférny ANS je anatomicky diskrétnejsi ako centralny ANS, a preto je mozné
ho delit’ na sympatikovy, parasympatikovy a entericky nervovy systém. Autondmne
pregangliové vlakna prvého neurdénu st myelinizované (biele) a prepéjajii sa na druhom
neuréne v autondmnom gangliu. Postgangliové ,,druhé® neurdny lokalizované v
gangliach mimo CNS vysielaju postgangliové nemyelinizované (sivé) autonomne nervy

do inervovanych organov a tkaniv v celom tele.

2.2.1 Periférny sympatikovy nervovy systém

Pregangliovy periférny SNS vznika z bunkovych tiel pregangliovych neurénov v
torakolumbalnej oblasti miechy. Z nich vychadzaju eferentné pregangliové vldkna, ktoré
st vo vSeobecnosti kratke, a napdjaju sa na postgangliovy neurdén lokalizovany v
sympatikovych gangliach, ktoré spolu tvoria sympatikovy kmen (truncus sympaticus) s
lanovym zoradenim ganglii paravertebralne bilateralne a prevertebralne. Paravertebralne
ganglié sa delia na 3 cervikalne ganglia (horné, stredné a variabilné dolné, resp. ganglion
stellatum), 11 hrudnych ganglii, 4 lumbalne ganglia a 4-5 sakralnych ganglii. Medzi
prevertebralne ganglia umiestnené v prednej Casti aorty a chrbtice patria celiakalne,
aortiko-renélne a horné a dolné mezenterické ganglion. Nakoniec v organizme existuje aj
mnozstvo previsceralnych (termindlnych) ganglii, ktoré sa nachadzaju v blizkosti
cielovych orgénov. V sympatikovom ganglion sa nachadza postgangliovy neur6n, ktory
po prijati pregangliového vldkna vysiela tenké, sivé, nemyelinizované eferentné

postgangliové vlakna do cielovych inervovanych organov. Tieto postgangliové
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sympatikové vldkna su na rozdiel od pregangliovych vlakien dlhé. Z dévodu ich dizky st
postgangliové vldkna nachylné na metabolické a Strukturdlne poSkodenia.

Anatomicka distribucia a inervacia ganglii sleduje zhruba kranio-kaudélny anatomicky
poriadok v organizme. Hlava a krk st inervované z cervikalnych ganglii, ktoré su
pregangliovo zasobené z vysokych hrudnych segmentov miechy, dolné koncatiny su
inervované z dolnych segmentov miechy a lumbélnych a sakralnych ganglii.

Ak nejaky centralny prikaz z vysSich mozgovych centier vyzaduje (spolu)aktivaciu
autonomneho systému (vo vSeobecnosti ano), pre zapojenie sympatiku musi signal prejst’
miechou, cez ktort sa sprava odosle do ganglii, kde prebieha transformacia signalu na
prikazy periférnym organom. To niekedy vedie k priebehu signalu po neoc¢akavanych
drahach, ako napr. signdl na dilataciu zrenice, ktory vychadza z trovne hypotalamu,
prechadza kaudalne do miechy a potom sa vracia naspét’ cez sympatikové vldkna do
hlavy, aby inervoval svaly, ktoré rozsiruju zrenice (pupilarne reflexy si konsenzualne, t.
J. vyskytuju sa v oboch ociach rovnako).

Existuje jedna Specialna cast sympatikového kmena, ktorou je dreii nadobliCiek.
Pozostava predovsetkym z takzvanych chromafinnych buniek, ktor¢ su schopné oxidovat’
adrenalin, ktory obsahuju, ¢im ziskavajii vplyvom chromu tmavohnedu farbu. Tieto
bunky st modifikované gangliové bunky, ktoré nemaju svoje vlastné axony siahajice k
efektorovym organom, ale neurotransmiter, ktorym je adrenalin, vylucuju priamo do

zilového systému, ¢im S§iria informaciu krvou priamo do celé¢ho tela.

Pregangliovy neurotransmiter v periférnom SNS je acetylcholin, ktory posobi na
nikotinovych receptoroch umiestnenych na postgangliovom neuréne. Postgangliovym
neurotransmiterom je noradrenalin, ktory ucinkuje na adrenergnych receptoroch
koncovych efektorovych organov. Existuje niekol’ko vynimiek z tejto postgangliove;j
neurotransmisie, a to po 1. postgangliové vldkna potnych Zliaz uvolfiuju acetylcholin,
ktory posobi na muskarinové receptory, s vynimkou niektorych oblasti koZze bez
ochlpenia (dlane a chodidld), kde je neurotransmiterom noradrenalin, po 2. acetylcholin
je neurotransmiter pre postgangliovy prenos na chromafinné bunky v dreni nadobliciek,

a po 3. postgangliové sympatické vlakna pre inervaciu obliciek uvoliiuju dopamin.
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2.2.2 Periférny parasympatikovy nervovy systém

Eferentné vldkna pregangliovych neurénov PNS opustaju centralny nervovy
systém tretim (III.), siedmym (VII.), deviatym (IX.) a desiatym (X.) hlavovym nervom
(n. vagus) a 2., 3. a 4. sakradlnym nervom. Na rozdiel od SNS nema4 periférny PNS retazec
stvislych ganglii pozdiz chrbtice, namiesto toho existuje mnozstvo drobnych ganglii,
ktoré su lokalizované v tesnej blizkosti koncovych cielovych orgénov, Casto v ich
stenach. Preto su pregangliové vldkna ovel’a dlhSie a postgangliové vlakna byvaju ovela
kratSie ako vlakna SNS. Parasympatikové vlakna sakralnej miechy pochédzaju z oblasti
S2 — S4. Tieto pregangliové vlakna siahaju do panvovych tutrob, kde sa napajaji na
lokalne ganglia, cez ktoré inervuju prislusny efektorovy organ. Sakralne parasympatikové
vlakna sa podielaji na kontrole distdlneho hrubého Creva a urogenitidlneho traktu a
kontroluju sexualne funkcie. Na rozdiel od SNS funguje acetylcholin v PNS ako
pregangliovy a aj postgangliovy neurotransmiter. Pregangliové receptory s nikotinové a

postgangliové su muskarinové.

2.2.3 Entericky autonomny nervovy systém

Gastrointestinalny trakt bol dlho povazovany len za jeden z mnohych organov
inervovanych ANS. AvSak gastrointestinalny systém je dostatocne jedine¢ny na to, aby
mohol byt vnimany ako samostatna zlozka ANS. Nazyva sa preto entericky alebo
vnutorny ANS. Entericky nervovy systém prijima oba parasympatikové a sympatikové
vstupy, ale navySe mé svoj vlastny jedineCny gangliovy plexus v stenach
gastrointestinalneho traktu, ktory moduluje jeho autonémnu aktivitu. Parasympatikova
inervacia gastrointestinalneho systému pochadza z kraniospinalnych nervov (n. vagus a
nervy S2 — S4), pricom sympatikové zasobenie prichddza z torakolumbalnej oblasti.
Samotny entericky systém sa sklada zo siete autonémnych ganglii, ktoré¢ tvoria skupiny
plexov s celkovym obsahom niekol’ko stoviek miliéonov buniek, ¢o priblizne odpoveda
mnozstvu buniek v celej mieche. Medzi hlavné plexy enteralneho nervového systému
patria Meissnerov (submukédzny) plexus, Auerbachov (myentericky) plexus, Cajalov
(hlboky svalovy) plexus, mukdzny plexus a submuko6zny plexus. V enterickom nervovom

systéme boli identifikované mnohé neurotransmitery.
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3 FYZIOLOGIA AUTONOMNEHO NERVOVEHO SYSTEMU

MUDr. Dusan Rybar, PhD.

Neuroanatémia poskytuje Strukturdlny zaklad, z ktorého vyplyvaju zakladné
funkcie ANS, neuroanatémia a fyziologia ANS st tizko prepojené. Prehl'ad efektorovych

funkcii ANS na organy je zobrazeny v tabulke ¢.1

Organ Sympatikova stimulicia | Parasympatikova stimuléacia
Oko pupila mydriaza mioza
(m.dilatator pupillae) (m.sphincter pupillae)
m. ciliaris relaxacia konstrikcia
(pohl'ad do d’aleka) (pohT'ad do blizka)
ocné viecka Siroko otvorené privreté
Zrazy slinné mierna sekrécia 1 sekrécia
(husté sliny)
potné 1 sekrécia potenie dlani
Srdce myokard 1 sila kontrakcie | sila kontrakcie
sinusovy uzol 1 frekvencia | frekvencia
koronarne tepny dilatacia 1]
Cievy hladka svalovina ciev konstrikcia 1]
PPica bronchy - svalovina dilatacia konstrikcia
- Zlazy 1 sekrécia
bronchialne artérie konstrikcia dilatacia
GIT svalovina steny | peristaltika 1 peristaltika
sfinktery—hladké svaly | kontrakcia dilatacia
zlazy | sekrécia 1 sekrécia
Pecen glykogenolyza glykogenéza
Tukové tkanivo lipolyza (0]
Z1Enik svalovina kontrakcia dilatacia
zI¢ | produkcia 1 produkcia
Oblic¢ky mo¢ | produkcia 1]
Mocovy m. detrusor relaxacia kontrakcia
mechur m. sphnicter vesicae kontrakcia relaxacia
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Genitalie kontrakcia ciev, vazodilatacia
ejakulécia; erekcia
sekrécia gl. vestib.
major;

kontrakcia maternice;
vajickovodu;

ductus deferens;

glandulae vesiculosae;

prostaty
Kostrové svaly | arterioly dilatacia (0]
metabolizmus Zvyseny (0]
svalové vretienka | senzitivita 1]
Telesna teplota zvysenie znizenie
Imunitny supresia aktivacia
systém
Piloerekcia kontrakcia 1]

Tabulka ¢€.1: Prehl'ad efektorovych funkcii autondémneho nervového systému (upravené

podla Schmidtova, Rybarova 2006; Karemaker 2017).

3.1 Regulacia telesnej teploty

Termoregulacia je u 'udi zlozity proces. Hypotalamus reguluje telesnt teplotu
preoptickymi a prednymi hypotalamickymi neurénmi, ktoré st citlivé na chlad a teplo.
Neurony hypotalamu tiez integruju informacie o teplote koze. Hypotalamické neurony
vel'mi tesne reguluju pozadovanu hodnotu teploty, ale urcité situdcie zmenia nastavenu
hodnotu telesnej teploty. Napriklad uvolnenie pyrogénu spdsobuje zniZenie citlivosti
neurdnov na vnimanie tepla pri si¢asnom zvyseni aktivity neurénov na vnimanie chladu,
¢o sposobuje posun v nastaveni telesnej teploty smerom nahor. Naproti tomu hormon
uvoliiujuci tyreotropin sposobuje zvysenie aktivity neurénu snimajuceho teplo spolu so
znizenim aktivity neurénov snimajtcich chlad, ¢o spdsobuje posun nastavenej teploty
smerom nadol. Ak neurdny hypotalamu zaznamenaju tepelnti odchylku od nastaveného
bodu, spustia sériu ¢innosti na stabilizaciu telesnej teploty. U I'udi je neautonémne, t.j.
vol'ou ovladané spravanie, jednym z hlavnych sposobov tepelnej regulacie (t.J. obliekanie

alebo vyzliekanie, hl'adanie ukrytu, atd’.). Autonémne riadenie tepelnej regulécie je
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zabezpecené triaSkou, netriaskovou termogenézou, modulaciou prietoku krvi kozou,
moduldciou potenia a piloerekciou. TriaSka je riadend zadnym hypotalamom. Je
zaujimavé, ze triasSka je autondmne riadend kontrakcia kostrovych svalov, ktord zvySuje
produkciu tepla napriek tomu, ze je sprostredkovana somatickymi motorickymi
nervovymi vlaknami. K netriaskovej termogenéze dochadza prostrednictvom aktivacie
sympatikového a sympatoadrenalneho systému, ktory zvySuje metabolicku aktivitu.
Priama sympatikova stimuldcia hnedého tuku spdsobuje termogenézu, no doteraz bola
povazovana za novorodenecky fenomén. Nedavno sa vSak zistilo, ze hnedy tuk je
zachovany a je funkény aj u dospelych. Riadenie prietoku krvi kozou je u¢innym
mechanizmom tepelnej regulacie. V koncatindch je pritomny vysoky bazalny
sympatikovy tonus. Pokial’ je tento tonus inhibovany, dochadza k rozsiahlej periférne;j
vazodilatacii. V  chladnom prostredi spdsobuje vysoky sympatikovy tonus
vazokonstrikciu arteriovenoznych anastomo6z a kontrakciu povrchovych zil. To ma za
nasledok minimalizaciu tepelnych strat. V teplom prostredi je sympatikovy tonus
zniZeny, arteriovendzne anastomozy a povrchové zily sa rozSiruji a ul'ahcuju straty tepla.
V celom cele existuje niekol’ko miliénov potnych zliaz, ktoré funguji ako ekrinné zl'azy
podielajlice sa na termoregulacii. Postgangliovd sympatikova cholinergna aktivacia

potnych zliaz spdsobuje pulzné uvolfiovanie potu podl'a potrieb organizmu.

3.2 Pupilarna funkcia a akomodacia zraku

Cielom systému je prisposobit’ velkost’ zrenic mnozstvu svetla, ktoré je potrebné prijat’
na sietnicu pre spravne vytvorenie obrazu. Za tymto Ucelom existuju v nepriehl'adne;j
dihovke dva navzajom funk¢ne protichodné hladké svaly: parasympatikovy zvierac
pupily a sympatikovy dilatator pupily. Je to systém spitnej vézby, ale nie systém spitnej
vizby tycCiniek a ¢apikov sietnice, ale vnitornych fotosenzitivnych gangliovych buniek
sietnice, ktoré vysielaju integracny signal s informdaciou o sile osvetlenia do stredného
mozgu a 2 efektorové svaly, z ktorych najrychlejsi je zviera¢ so svojim motorickym
jadrom v blizkosti (pravdepodobne Edinger-Westphalovo jadro v okulomotorickom
komplexe stredného mozgu).

Signal osvetlenia je nezavisly od spojenia s optickou korou v prednom mozgu;
subjektivne uvedomenie si signalu nie je potrebné na vyvolanie reakcie zrenice na jasné

svetlo. Parasympatikovou funkciou nie je len zizenie zrenice, ale aj inervacia ciliarneho
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svalu, ktord vyvolava vydutie SoSovky vo vnutri oka za ucelom videnia do blizka.
Sucast'ou okulomotorického komplexu je okrem celého systému akomodacie a zizenia
zrenic aj konvergencia ocnych bulbov. Vsetky tieto funkcie, t.j. mi6za, akomodacia
SoSovky a konvergencia sa spolu nazyvaju akomodacny reflex.

Parasympatikové nervové drahy sposobujuce konstrikciu zrenic su viac-menej zname.
Parasympatikové pregangliové vldkna z Edinger-Westphalovho jadra sa prepéjajii na
ganglion ciliare, odkial’ postgangliové vldkna cestou kratkych ciliarnych nervov putuju
do m. sphincter pupillae. ZvySenie parasympatikového tonu spdsobuje zovretie zvieraca
zrenice. Sympatikova drdha inervécie dilatacie zrenic je menej jasnd. Sympatikova
pregangliova inervacia z cervikdlneho truncus sympaticus sa prepaja na nadradenom
cervikdlnom ganglion. Postsynaptické vlakna potom vychddzaji z plexus caroticus
ocnym nervom a nasledne dlhym ciliairmym nervom, ktory inervuje svaly dilatatora
duhovky. Dilatacny signal sposobuje inhibiciu parasympatikovych (kontraktilnych)
vlakien stbezne s konstrikciou dilataénych vladkien, ¢o vedie k rozSireniu zrenicky.
Okrem toho moze byt parasympatikovy signal inhibovany na urovni stredného mozgu
prostrednictvom adrenergnej drahy. Zatial' nie je jasné, aky je prvotny impulz pre
dilataciu zrenice. Uvazuje sa o nedostatku svetla ako podnetu na dilataciu zrenice alebo
to moze byt aj dosledok relaxéacie svalu zvieraca. Maximdlna velkost' zrenice v
nepritomnosti svetla méze byt’ dané centralnym sympatikovym tonusom, ktory sa moze
povazovat’ za odraz duSevnej excitacie alebo pokoja.

Priemer zrenice je teda odrazom ¢innosti spitnovidzbového systému, ktory je regulovany
parasympatikovou eferentnou drdhou so schopnost'ou adaptacie na vnutorné a vonkajsie

prostredie (utek, boj a strach), ktora je pod sympatikovou kontrolou.

3.3 Srdce a variabilita srdcovej frekvencie

Srdce je inervované sympatikovym aj parasympatikovym nervovym systémom,
konkrétne plexus cardiacus, ktoré sa nachadzaji hlavne okolo predsieni. Tieto miesta
mozno povazovat’ za integracné, pretoze sa tu spajaju eferentné autonomne a aferentné
kardiadlne (kontrakcia, stav intersticia) signaly za ucelom konecnej regulacie srdcovej
frekvencie a prace srdca. Parasympatikovd inervacia je najrychlej§im a
najdominantnej$im reguldtorom (hlavne) srdcovej frekvencie. Sinoatrdlny uzol sam

osebe produkuje frekvenciu okolo 100 vzruchov za minttu, takzvant intrinsicku srdcova
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frekvenciu. To znamend, ze pocas vicSiny dna je srdce hlavne pod kontrolou
parasympatika, kedy srdcova frekvencia (HR — heart rate) zostava v rozmedzi 60 az 100
uderov za minutu. Iba pocas cvicenia sa zvysi, a to na maximalnu hodnotu okolo 208 —
0,7 x vek. U zdravého Cloveka su najdolezitejSimi determinantmi variability srdcovej
frekvencie krvny tlak pdsobiaci cestou baroreflexu a dychanie. V nervovom systéme
I'udského tela je evidentna vSadepritomna aktivita vyvolana pulznym tlakom. Pulzné vina
vyvolava prudky narast aktivity v mechanoreceptoroch v stenach viacerych velkych
tepien, z ktorych putuje nervovy aferentny vzruch baroreceptorovymi aferentnymi
nervami (obrazok.1). To vyvoldva takmer okamziti odozvu smerujicu eferentnymi
vagovymi vlaknami do srdca za i¢elom tlmenia srdcovej frekvencie. Priemerné pokojova
srdcova frekvencia je vysledkom tohto opakovaného vagového ,,bombardovania“ (na
pozadi sympatikovej a hormonalnej aktivity). Prichadzajuce zmeny v ddsledku zmien
pulzu a/alebo stredného tlaku sa budi odrazat' v zmene vagovej eferentnej aktivity s
ucinkami na srdcovu frekvenciu v rdmci rovnakého uderu pri pokojovej frekvencii pod
cca 75 uderov/min. Pri vysSich pokojovych frekvenciach sa zmeni az nasledujaci uder,
¢o vedie k pomal§im ucinkom a zjavnému spomaleniu reflexného ¢asu od baroreceptorov
po srdcovu frekvenciu.

Okrem vplyvu na srdcovu frekvenciu parasympatikus vyrazne znizuje kontraktilitu
hlavne predsieni, ale mierne aj komdr. Tento G¢inok je paralelny samotnému ucinku
znizenej srdcovej frekvencie na kontraktilitu. Okrem toho vagova aktivita znizuje
rychlost’ vedenia vzruchu cez AV uzol, ale aj rychlost’ vedenia v predsieniach a komorach.
Posledny uvedeny ucinok mdze byt prospesny v pripade reentry tachykardie, ¢i uz
predsienovej, komorovej alebo ich kombinacie ako pri Wolff-Parkinson-White
syndrome, kde existuje nadbytocny vodivy Kentov zvdzok medzi predsieiami a
komorami. Vagova stimulacia, ako napriklad vyvolana masaz karotického sinusu, méze
zastavit’ reentry tachykardiu v dosledku zniZenej rychlosti vedenia.

Sympatikus inervuje celé srdce: predsiene, sinoatridlne a atrioventrikuldrne uzly a
komory. B-adrenergné receptory (typu B1 aj f2) st aktivované cirkulujicim adrenalinom
(B1 a B2) a lokdlne uvolnenym noradrenalinom (B1) z postgangliovych nervovych
zakonceni. Sympatikova aktivacia zvySuje srdcovi frekvenciu a silu kontrakcie na ukor
zvySenych metabolickych narokov; preto je tito aktivacia Skodlivd v podmienkach

narusenej koronarnej cirkulacie.
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Obrazok ¢.1: Spitnoviazbovy efekt pulzovej tlakovej viny na srdcovu frekvenciu

(upravené podla Karemaker, 2017).

3.4 Regulacia krvného tlaku

Prietok a tlak krvi na globélnej Grovni. Na zabezpecCenie uc¢inného toku Zivin
mikrocievami je nutny tlak vyssi ako koloidny osmoticky tlak plazmy (okolo 28mmHg).
Beruc do uvahy tlakové straty v privodnych tepnach a v drendznych venulach a vénach,
stredny hnaci artériovy tlak by mal byt aspon 50 mmHg. Toto ¢islo musi byt eSte vyssie,
ak k tomu priratame potreby obliciek, ktoré maji vyssie poziadavky na hnaci tlak kvoli
procesu ultrafiltracie v glomeruloch. Teda v polohe v I'ahu je najmensi potrebny stredny
tlak krvi aspoit 65 mmHg. A nakoniec, ak je Clovek v vzpriamenej polohe, treba k tomu
potrebny stredny tlak vzpriamenej polohy, €o asi 75 mmHg na rovni srdca. Na udrzani
tohto tlaku sa aktivne podiel'a ANS. Ohmov zakon pre obeh znie: tlak = srdcovy vydaj x
odpor, kde srdcovy vydaj = tepovy objem x srdcova frekvencia, a preto su vaskularny
odpor, srdcova frekvencia a tepovy objem determinantmi kontroly krvného tlaku. Cievy
su az na niekol’ko Specialnych cievnych systémov (napr. v erektilnych tkanivach) bohato
inervované len sympatikovym nervovym. Preto je sympatikus hlavnym regulatorom tlaku
krvi a v uzkej spolupraci s miestnymi mechanizmami distribuuje tok krvi tak, aby ponuka
kyslika a Zivin spitiala dopyt.
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Aktivna zlozka steny ciev, ktord mdze modulovat ich priemer, su bunky hladkého
svalstva v medii. V zavislosti od lokalizacie ciev v systéme maju steny ciev rdzne
mnozstva buniek hladkej svaloviny, od takmer ziadneho v prevazne elastickej stene aorty
k takmer iba hladkej svalovine a veI'mi malému mnoZzstvu elastinu v arteriolach a zilach
malého priemeru. Pritomnost’ a- alebo B-receptorov v roznych podtypoch ciev zavisi od
konkrétneho tkaniva, v ktorom sa nachddzaju. To isté plati aj pre vyskyt purinergnych
receptorov. Prakticky to vidime na sympatikovej aktivite, ktorda moze viest’ ku kontrakeii
vaskulatiry koze ako ochrany pred chladom, ale aj k dilatacii ciev v aktivnych svaloch.
Centralne kontrolné mechanizmy krvného tlaku vyzaduji aferentné signaly, ktoré sa
nachadzaju v ,,reflexogénnych* oblastiach krvného obehu, a to hlavne tzv. baroreceptivne
oblasti, teda miesta, kde st steny tepien citlivé na rozt'ahovanie. Toto roztiahnutie je
sposobené tepnovou pulzovou vinou, takze prichadzajuci nervovy signal je tiez
»pulzany®, citlivy na vysku pulznej viny a lokdlnu tuhost’ steny. Aferentné signaly
vznikaju nie len posobenim tlaku, ale aj uc¢innostou perfuzie, preto ak klesa dodavka
kyslika alebo stipa koncentracia splodin metabolizmu, aktivuju sa metaboreflexné
receptory.

Pri zmene polohy organizmu z l'ahu do vzpriameného postoja dochddza v désledku
ucinku gravitacie k presunu 500 - 1000 ml krvi z hrudnika do dolnych koncatin a
splanchnickych ciev. Tento presun tekutiny vedie k zvySeniu hydrostatického tlaku v
dolnych koncatinach a ciev splanchniku, ¢o vedie v gravitacne dependentnych oblastiach
k d’alSiemu 10 % presunu intravaskularneho objemu do intersticidlneho priestoru. Zmeny
v intravaskuldrnom objeme krvi sposobuju zniZenie vendzneho ndvratu, ¢im vedid k
zniZzeniu vyvrhového objemu, a tym znizuji srdcovy vydaj a krvny tlak. Kolisanie
artériového krvného tlaku aktivuje baroreceptory v sinus caroticus a obluku aorty.
Baroreceptory su mechanoreceptory, ktoré sa nachadzaju v adventicii ciev a su
inervované n. glossopharyngeus (IX.) a n. vagus (n.X.). Baroreceptory reagujii na
natiahnutie cievnej steny vyvolané zmenami artériového krvného tlaku. Aferentny signal
z baroreceptorov do centralneho nervového systému prebieha cez monosynapticku
excitacnu drahu do ncl. solitarius v dorzomedidlnej medulla oblongata. Ncl. solitarius je
hlavnym centrom koordindcie a integracie kardiovaskularnych reflexov, v ktorom st
integrované aferentné vstupy zo srdcovych receptorov, Dbaroreceptorov a
chemoreceptorov. Ncl. solitarius riadi periférnu cievnu rezistenciu, je nadradené a riadi
kardioinhibi¢cny U¢inok n. X. a tiez reguluje sekréciu vazopresinu prostrednictvom

komunikacie s hypotalamom. Eferentné signdly z jadra moduluju periférnu cievnu
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rezistenciu tak, ze postgangliové vlakna sympatikového nervu tvoria plexus, ktory sa
nachadza v adventicii cievnej steny. Nervové vldkna koncia ako varikozity, v ktorych su
uskladnené a z ktorych sa uvolfiuje hlavny neurotransmiter sympatiku noradrenalinu a
neuropeptid Y a ATP. Sympatikova aktivacia vedie k vazokonstrikcii svalovych,
mezenterickych a renalnych ciev. Vazokonstrikcia nastava po 1-3 sekundach od
prvotného nervového signdlu. Parasympatikova kardioinhibi¢né draha vedie cholinergné
signaly z pregangliovych neurénov n. vagus ulozenych v nucleus ambiguus do srdca,
ktoré riadia frekvenciu srdca. ZniZzena aktivita n. X. zvySuje srdcovu frekvenciu v
priebehu jedného alebo dvoch srdcovych tiderov, a naopak zvySena aktivita n.X. srdcova
frekvenciu znizuje. Zvycajne je samotné zvysenie srdcovej frekvencie nedostato¢né na

udrzanie adekvatneho srdcového vydaja pri poklese krvného tlaku.

RAAS, NO, vazopresin

MAP = SV X HR x SVR == vazodilaticia/

pulzov{\},’( tlak / vazokonstrikcia

(PP) n. vagus

aktivita / eferentna sympatikova
baroreceptorov. — inhibicia === inervacia hladkého
svalstva tepien

vyssia CNS

psychologické faktory —— sympatikus
chemoreflexné signaly

metabolicke signaly

Obrazok ¢.2: Autonémna regulacia cirkulécie a jej hlavnych parametrov (upravené

podl'a Karemaker 2017).
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3.5 PPtica a ventilacia

Funk¢na plicna cirkulacia je nizkotlakovy systém, ktory nie je nutriénym obehom, ale
ktoré¢ho cielom je saturovat’ ¢o najviac pretekajucej krvi kyslikom a odstranit’ oxid
uhlicity. Nutricny obeh je zabezpeceny zo systémovej cirkuldcie skrz tracheédlne a
bronchidlne tepny. Posobenie ANS na pluca je teda taktiez dvojité podla toho, ¢i je
potrebné regulovat’ funkény obeh alebo samotné pluca.

Plica s autondmne inervované sympatikom aj parasympatikom (n. vagus). Ich
najznamejSim vplyvom je reguldcia diametru dychacich ciest, ale inervuju aj plicne
cievy. Ochorenia v dosledku zvyseného odporu dychacich ciest st bezné a dobre znadme
(napr. pri bronchidlnej astme alebo pri chronickej obstrukénej chorobe pl'ic); zatial’ o
plicna vaskularna rezistencia sa v dlhorocnom priebehu ochorenia zvysi vel'mi neskoro
a povedie k vzniku plicnej hypertenzie.

Pocas normalneho dychacieho cyklu st sympatikové a parasympatikové eferentné
signaly aktivne v protifaze: sympatikus je aktivny pri naddychu a rozsiri dychacie cesty,
zatial' Co parasympatikus je aktivny pri vydychu a asi dychacie cesty speviuje, ¢im
zabrani ich kolapsu. Tato aktivita vSak mdze suvisiet’ aj s Cinnostou zliaz. Ako sa
nedavno ukdzalo, aktivita n. vagus sa podiel'a na vzniku poopera¢ného syndromu akutne;j
respiracnej tiesne (ARDS) ako faktor, ktory zvysuje odpor dychacich ciest.

Rychlost a hibka dychania st prispdsobené momentilnym potrebam a regulované
systémom, v ktorom chemoreceptory (periférne karotické a aortalne telieska a centralne
na ventrolaterdlnom povrchu medulla oblongata) su zdrojom aferentnych signalov a
branica a medzirebrové svaly su efektormi zabezpecujiicimi nadych. Dychanie je vSak
tiez ¢iastocne vol'ou ovladané. Na vytvorenie hlasu vyuzivame stla¢enie vydychovaného
vzduchu. V tomto systéme vznika aj v podmienkach ustaleného stavu variabilita dychovej
frekvencie, Ciastocne v dosledku oneskorenia spétnej vazby a Ciasto¢ne z dovodu nam
nezndmych zmien tonusu CNS. V oboch tychto aspektoch sa variabilita dychovej
frekvencie (RRV) a variabilita srdcovej frekvencie (HRV) navzajom podobajt, aj ked’
pracuju na inych bazalnych frekvencidch, v priemere 15/min oproti 70/min. Vzhl'adom
na Casové oneskorenia v spédtnovizbovej slucke kontroly dychania moze byt ,,vlastna
frekvencia®“ RRV okolo 30-60 s, ked’Ze toto je aj frekvencia opakujucich sa spankovych
apnoe alebo dychového vzorca pri Cheyne-Stokesovom dychani.

Pocas nadychu sa alveoly rozvint, tlak v l'avej predsieni klesa a pl'icna mikrocirkulécia

zvysi svoju poddajnost. V dosledku toho klesa vydaj l'avej komory a krvny tlak, o

30




spdsobuje baroreflexom sprostredkované zvySenie srdcovej frekvencie. Toto je vSak len
Ciastocné vysvetlenie inspiracného zvysenia HR pri respiracnej sinusovej arytmii, t.j.
oscilacii HR sprevadzajiicej ventilaciu. DalSou pri¢inou je inhibicia vagovych
motorickych neurénov v medulla oblongata sprevddzajica dychanie. Pocas vydychu
nastava opak: vydaj l'avej komory a krvny tlak sa zvySuje a cez baroreflex a pod vplyvom
dychacich centier HR klesa. Takto sa dychanie synchronizuje so srdcovou frekvenciou,
ale tieto dve funkcie sa mozu stat’ od seba zavislé aj obojsmerne. Aby sa to mohlo stat’,
musi byt’ aktivna aj alternativna drdha, t. j. inspiracia je spustend posobenim srdcovej
¢innosti, ¢im dochadza k spojeniu dvoch rytmov, ktoré nazyvame ,,celo¢iselny pomer*
medzi frekvenciou dychania a frekvenciou srdca. V experimentalnych podmienkach bolo
toto spojenie pozorované pocas spanku, kedy bolo vel'mi tesné a stalo sa variabilnym

pocas dna v zavislosti od urovne vol'ou ovladanych aktivit.

3.6 Gastrointestinalne funkcie

Gastrointestinalny trakt zabezpecuje v organizme travenie, vstrebdvanie, a
transport zivin a splodin metabolizmu. Na traviacom procese sa zucastiiuje viacero
systémov. Cely proces travenia zacina sekréciou slin. Chut’ a vona aktivuju aferentné
nervy, ktoré vysielajii signal do sekreénych centier predizenej miechy. Eferentné
pregangliové parasympatikové vlakna prebiehaja tvarovym nervom do submaxilarnych a
sublingvalnych Zliaz a glosofaryngealnym nervom do priusnej zl'azy. Parasympatikové
vlakna sa prepajaji v miestnych gangliach v blizkosti zliaz, z ktorych vychadzajice
postgangliové vldkna priamo stimuluja slinné Zzl'azy. Sympatikové vlakna vychadzajiace
z prediZzenej miechy sa prepajaju v cervikalnom truncus sympaticus, odkial’ postgangliové
sympatikové vlakna priamo inervuji myoepitelidlne bunky slinnych Zliaz.
Parasympatikové vlakna stimuluju sekréciu slin, zatial’ ¢o sympatikové vldkna stimuluja
kontrakciu myoepitelu bunky a vylidenie slin. Zalidoénd sekrécia stimuluje Gstne a
zalidoné vagové aferentné signaly prichadzajiice do predizenej miechy, odkial
eferentnd vagova aktivita stimuluje neuréony submukéznych plexov cCriev, ktoré vedu k
aktivacii sekrec¢nych ¢revnych buniek. Podobne stimuluju reflexné autonomne drahy
sekréciu pankreatickych $tiav a z1¢e. Crevna peristaltika je pod kontrolou enterického
nervového systému, ktory je v§ak modulovany parasympatikovymi eferentnymi signalmi

(drahy n. vagus a sakradlneho parasympatika) a torakolumbalnym sympatikom.
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Parasympatikové signaly st primarne excitacné, kym sympatikové signaly s primarne
inhibi¢né (hoci excitatné pre zvieraCe). Eferentné signdly do c¢revného nervového
systému poskytuju informacie pre miestne gastrointestinalne plexy, kde sa integruje
motorickd alebo sekrecna funkcia. Napriklad parasympatikové signaly stimulujtice
kontrakcie si prend3ané pozdiz prie¢nej a pozdiznej osi &reva intersticialnymi
Cajalovymi bunkami za ucelom ich koordinacie. To vytvara efektivnu ¢revni motilitu
oralno-aboralnym smerom. Koordinacia hladkych svalov pocas jedenia a funkcia
gastrointestindlneho traktu je modulovana sympatikom a parasympatikom, ale lokéalna
kontrola je zachovana prostrednictvom enterického nervového systému. Aj v pripadoch
uplnej eferentnej denervacie je zachovana lokalna kontrola peristaltiky prostrednictvom
autonéomnych buniek ¢reva. Pri prehitani sa otvori dolny pazerakovy zvierad a zostane
otvoreny priblizne 8 sekind, kym neprejde bolus jedla do Zzaludka. Sfinkter sa potom
uzavrie, aby sa zabranilo refluxu. Entericky nervovy systém tiez koordinuje cyklické
vzorce kontraktility na udrzanie normalnej ¢revnej funkcie, ktord pozostava z obdobi
pokoja (tiez zname ako faza 1), obdobia intermitentnej kontraktility (faza 2) a obdobia
maximalnej kontraktility (faza 3). K defekdcii dochadza prostrednictvom
koordinovanych sérii sympatikovych a parasympatikovych signdlov ¢revnému systému.
Sakralne parasympatikové eferentné vldkna inhibuji andlny zviera¢ a zvySuju
vnutrocrevny tlak. Sympatikové lumbalne vldkna spdsobuju kontrakciu vnatornych a

vonkaj$ich analnych zvieraCov za u¢elom udrzania kontinencie.

3.7 Regulacia mocového mechira

Fungovanie moCového mechura zahfna dva vSeobecné scendre: zadrziavanie
mocu bez inkontinencie a vylicenie mocu vo vhodnom ¢ase. Stimulacia parasympatikom
podporuje mocenie a naopak aktivita sympatiku spdsobuje retenciu moca. Retencia moca
je modulovana sympatikom a reflexami pudendélneho nervu z lumbosakralnej miechy.
Sympatikové drahy vznikaju z pregangliovych vlakien torakolumbélnych segmentov,
ktoré¢ prechddzaji do truncus sympaticus, a potom do prevertebralnych ganglii v
hypogastriu a do panvovych plexov. Postgangliové sympatikové vlakna inervuju hladké
svalstvo mocovej rary a bazy moc¢ového mechura, ¢im zabezpecuju kontrakcie mocove;j
rary a vonkajSiecho zvieraa mocovej rury, atym brania inkontinencii. Inhibi¢né

sympatikové impulzy inhibuji mocenie aj cestou inervacie zvySku mocového mechura a

32




vezikuldrnych parasympatikovych ganglii. Zhromazd’ovanim moc¢a v moc¢ovom mechure
sa znizuje tvorba aferentnych signalov, ¢o stimuluje sympatikovl inervéaciu vyvodu
mocového mechura a vonkajSieho zvierac¢a mocovej rary. Aferentné signaly z mocového
mechara vedice do periakvaduktalnej Sede zabezpeCuju vol'ou ovladané spustenie
mocenia. To vedie k aktivacii spinobulbarnych drah, ¢o ma za nasledok parasympatikovu
stimulaciu mocového mechtra (excitatnd) a uretralnej hladkej svaloviny (inhibi¢nd).
Vyprazdinovanie mocu sa tak za¢ne zniZenim intrauretralneho tlaku, ktory je spojeny s
relaxaciou panvového dna nasledovanou kontrakciou detruzora a zvySenym

intravezikularnym tlakom, ktory sa udrziava az do vypradzdnenia moc¢ového mechura.

3.8 Sexualne funkcie

Muzské a Zenské sexudlne funkcie sa v mnohom liSia, ale autonémne drahy a
fyziologia su u oboch pohlavi podobné. Sexudlne vzruSenie, prekrvenie v tkanive
klitorisu a penisu, detumescencia, sekrécia zliaz a kontrakcia svalov je u muzov a zien
podobna. Centralny nervovy systém sa svojim paraventrikularnym jadrom a limbickym
systémom podiel’a na sexudlnom vzruseni a prekrveni tkaniva, zatial’ ¢o aferentné drahy
zo spinotalamického traktu prendSajii vnem, ktory sa potom integruje v CNS, ¢im sa
dosiahne a moduluje vysledné vzrusenie. Prekrvenie tkaniva zavisi od vazomotoricke;j
aktivity, ktora relaxuje steny hladkého svalstva cestou NO ako primarneho
neurotransmitera. NO sa  uvolfiuje z  neadrenergnych, necholinergnych
parasympatikovych nervov a z endotelu pokryvajiceho kaverndzne sinusoidy a krvné
cievy (mediované cholinergnou stimulaciou). Noradrenergné nervové vlakna uvolnuji
noradrenalin, ktory posobenim na alfa-1 receptory sposobuje kontrakciu arteriol a
hladkého svalstva, ktoré udrziavaji ochabnutost’ tkaniva, zatial Co zastavenie
vylu€ovania noradrenalinu pomaha pri erekcii tkaniva. Kontrakcia hladkych svalov v
nadsemenniku, vas deferens, vesiculae seminales a prostate sposobujii emisiu semena
(sprostredkované sympatikovymi vlaknami), zatial’ ¢o ejakulécia pozostava z rytmickych
kontrakcii bulbocavern6znych, ischiokavern6znych a periuretralnych pruhovanych

svalov sprostredkovanych parasympatikom.
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1 MEDICINA ZALOZENA NA DOKAZOCH

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Pri rozhodovani o sposobe liecby pacienta sa v klinickej praxi rozhodujeme na
zaklade svojich vlastnych klinickych sktsenosti, najlepsich vedeckych medicinskych
poznatkov, ako aj potrieb a priani pacienta. Tieto tri piliere tvoria zaklady mediciny
zalozenej na dokazoch, Evidence based medicine (EBM). Vsetky tieto tri aspekty je
nevyhnutné zohl'adnit’ pri liecbe pacienta.

Vedecké dokazy a znalosti sa rozliSuju podla ich relevantnosti pre liecbu daného
ochorenia a su dblezité z hl'adiska minimalizacie chybnych rozhodnuti zdravotnickeho
persondlu pri poskytovani zdravotnej starostlivosti. Jednotlivé urovne ddkazov sa
znazoriuju pomocou tzv. Haynesovej pyramidy, ktora zobrazuje vzostupne silu danych

tvrdeni na zaklade metodiky zbieranych a vyhodnotenych dat.

Pyramida urovne doékazov
EBM

Systematické prehladové prace a metaanalyzy
AN

randomizované kontrolované dvojito zaslepené klin

randomizované kontrolované jednoducho zaslepenéKkl
AV

a.

kohortové stiudie, nekontrolované, prospektivhe obse
=07 N

Stadie na zvieratach, stadie s laboratéornym testovanim

Obrazok ¢.3: Haynesova pyramida sily medicinskych dokazov (Kocan, 2015).

Na najniz$ej trovni st nazory expertov, kazuistiky a série kazuistik. Nazory expertov a
individudlna skusenost’ odbornikov prindsaju novu perspektivu na dany medicinsky
problém, ktory mdze byt predmetom d’alSieho vyskumu. Avsak ich predbezné zavery sa
nedaji zovseobecnit’ v beznej praxi. Kazuistiky su individudlne pripady charakterizované

urcitou jedinecnostou: samotnym ochorenim, typom aplikovanej liecby alebo

36




interesantnymi vysledkami, z ktorych je mozné cerpat’ poucenie, respektive zohl'adnit’
zavery pri danej liecbe.

Prierezové (populacné) stidie — poukazuju na mozné korelacie medzi r6znymi faktormi,
nie je mozné stanovit’ kauzalitu (vztah pricina — dosledok);

Retrospektivne $tadie poukazuji na mozné korelacie medzi vysledkom a moznym
ovplyvilujucim faktorom v minulosti, pri tychto Stdiach nie je mozné stanovit’ kauzalitu
medzi vzniknutou pri¢inou a jej dosledkom.

Kohortové stadie (prospektivne) — porovnavaji skupinu osob so sledovanym faktorom
akym je urcita charakteristika, anamnesticky udaj, Studované spravanie, alebo Studovana
intervencia v porovnani so skupinou, kde dana charakteristika absentuje. Tuto skupinu
oznacujeme ako kontrolnd skupina. Je vhodné kontrolnu skupinu vybrat’ ako najviac
podobnu sledovanej skupine. Tieto Studie maji observacny (pozorovaci) charakter.
Randomizované kontrolované klinické stadie — povazované za zlaty Standard klinického
vyskumu. Ide o skuto¢ny experiment. Na zaciatku je vybranad podl'a vhodnych kritérii
celd skupina osob, ktora je potom ndhodnym vyberom — randomizaciou rozdelena do
dvoch skupin. Jednej skupine je podavana uc¢inna latka alebo vykonany sledovany vykon,
druhé skupina predstavuje kontrolnu skupinu, v ktorej sa participantom podava placebo,
respektive aplikuje intervencia bez efektu (sham effect).

Randomizacia zarucuje, Ze vysledné rozdiely sa budi moct’ priradit’ skimanému javu,
pretoze vSetky ostatné modifikujice znaky buda rozdelené medzi skupinami nahodne.
Systémové prehlady a metaanalyzy predstavuju najvyssiu urovenn dokazov. Sleduju a
vyhodnocuju zavery mnohych randomizovanych ale aj observacnych klinickych studii a
hodnotia ich vysledky v jednom celku. Suhrn viacerych s§tadii s rovnakou alebo vel'mi
podobnou metodikou zaist'uje vyssSiu presnost’ a Statistickl spolahlivost’ vysledku.
Systematické prehl'ady st casto navrhnuté tak, aby poskytovali vyCerpavajuce zhrnutie
stcasnych dokazov tykajucich sa skimanych otdzok. Napriklad systematické prehlady
randomizovanych kontrolovanych §tadii su vyznamnym zdrojom mediciny zaloZenej na
dokazoch. Preskiimanie existujucich studii je Casto rychlejSie a lacnejSie, nez spracovanie
novej Stadie.

Hodnotenie dokazov v ramci EBM sa moze interpretovat’ roznymi systémami. Vol'ba
systému moze zavisiet od konkrétneho kontextu, smernic alebo preferencii organizacie
alebo lekarskej komunity, ktord tieto systémy pouziva.

Vseobecne sa tieto systémy interpretacie a hodnotenia dokazov v medicinskom vyskume

oznacuju ako "hierarchia dokazov" alebo "systémy hodnotenia dokazov". Tieto systémy
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st navrhnuté s cielom poskytnat’ Strukturovany pristup k hodnotOeniu kvality a sily
dokazov z vedeckych $tadii a vyskumu. Pomahaji pri rozhodovani v klinickej praxi,
tvorbe politik a vytvarani smernic zalozenych na dékazoch.

Termin "hierarchia dokazov" sa ¢asto pouziva na opis hodnotenia r6znych dizajnov stadii
na zéklade ich schopnosti poskytnut’ spol'ahlivé dokazy. "Systémy hodnotenia dokazov"
sa vzt'ahuji na ramcové Struktiry, ktoré prirad’'uji konkrétne stupne alebo urovne kvality
dokazov a sily odporacani. Tychto systémov existuje viacero. V nasledujucom texte sa
budeme zaoberat’ dvoma systémami, a to: GRADE Systém a Systém hodnotenia

prinosu/rizika.

1.1 GRADE systém

GRADE systém (Grading of Recommendations, Assessment, Development, and
Evaluation) je Casto pouzivany na hodnotenie kvality dokazov a sily odporacani v
klinickych smerniciach. Klasifikuje dokazy do kategoérii vysokd (A), stredné (B) alebo
nizka (C) kvalita na zéklade dizajnu Stadie, rizika skreslenia, nekonzistencie, nepriameho
dokazu, nepresnosti a publika¢ného skreslenia.

Vo vSeobecnosti plati:

Uroveii dokazu A Udaje odvodené z viacerych randomizovanych klinickych $tadii
alebo analyz

Uroveii dokazu B Udaje odvodené z jednej randomizovanej klinickej $tadie alebo
velkych nerandomizovanych studii

Uroveii dokazu C Nazorovy konsenzus expertov a/alebo udaje odvodené z malych

Studii, retrospektivnych stadii, registrov
Dalej tento systém za troviiou dokazu oznacuje tzv. triedy (I, IIa, IIb, III). Tieto triedy

oznacuju silu odportacania. Trieda I predstavuje silné dokazy a vysoku trovei istoty,

zatial’ Co triedy Ila, IIb a III naznacuju klesajtiicu troven istoty a sily dokazov.
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Vo vSeobecnosti plati:

Trieda I Dokaz a/alebo vSeobecna zhoda, Ze dany lieCebny postup alebo zékrok je
prospesny, uzito¢ny a uspesny

Trieda I Rozporné dokazy a/alebo rozchadzajiuce sa ndzory na uzito¢nost/ucinnost’
liecebného postupu alebo zdkroku

Trieda IIa Prevaha dokazov/nazorov je na strane uzito¢nosti/a¢innosti

Trieda IIb Uzito¢nost/ucinnost’ je slabsie podporena dokazmi/nazormi

Trieda III Dodkaz alebo vSeobecnd zhoda, Ze dana liecba alebo zakrok nie je

uzito¢ny/acinny a v niektorych pripadoch méze byt skodlivy

1.2 Systém hodnotenia prinosu/rizika

Stupnice (A, B, C): Podobne ako v GRADE systéme, tieto stupnice predstavuju kvalitu
Na vyjadrenie hodnoty "prinosu/rizika" systém prirad’'uje numericka hodnotu 1 v pripade,
ak prinos v dosledku ucinnosti lieCby bol vicsi nez riziko spojené s moznymi
komplikaciami.

Hodnotu 2 systém prirad’uje v pripade, ked’ prinos ucinku bol tesne vyvazeny s rizikom s
potencialnymi vedlaj$imi u¢inkami.

Hodnotenie vysledkov (pozitivne, negativne, £): Tento systém dodatocne urcuje troven
benefitu lieCby prostrednictvom symbolov tak, Ze kategorizuje vysledky ako pozitivne,
negativne alebo kombinaciu oboch (£). Oznacenie () sa pouziva, ked’ st zohl'adnené

rovnako pozitivne aj negativne Studie.

Ucinnost terapie bola preukazana v roznych vysoko kvalitnych RCT
1A+ $tudiach. Prinosy jednoznacne prevysuju rizikd a zatazenia.

Jedna RCT alebo viaceré RCT s metodologickymi nedostatkami
preukazuju Ucinnost terapie. Prinosy jednoznacne prevysuju rizika | Pozitivne
1B+ a zataZenia. odporucanie
Jedna alebo viaceré RCT s metodologickymi nedostatkami
preukazuju ucinnost terapie. Prinosy su tesne vyvazené s rizikami
2B+ a zatazenim.

Viaceré RCT S$tudie s metodologickymi nedostatkami prinasaju | Zvazit,
protichodné vysledky v porovnani s kontrolnou liecbou. Prinosy su | preferencne
tesne vyvazené s rizikami a zatazenim, ¢o vnasa neistotu do | tykajuce sa
2B+ odhadov prinosov, rizik a zatazenia.
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U¢innost terapie je preukdzana len v pozorovacich $tudiach. | sledovaného
Vzhladom na nedostatok konecnych dékazov o Ucinku su prinosy | suboru

tesne vyvazené s rizikami a zatazenim.
2C+

Len pre
sledovany
Nie je dostupna Ziadna literatura alebo su dostupné kazuistiky, ale | subor
tieto sU nedostatoéné na preukdzanie Ucinnosti a/alebo
0 bezpeénosti. Terapia by mala byt aplikovana len v kontexte studii.

Pozorovacie $tudie naznacdujd bud Zziadnu Uc¢innost alebo Géinnost,
ktord je prili§ kratkodoba. Vzhladom na to, Ze neexistuje Ziadny | Negativne

klinicky efekt, rizika a zatazenia prevySuju prinosy. odporucanie
2C-

Jedna alebo viac RCT s metodologickymi nedostatkami alebo velké

pozorovacie Studie, ktoré neukazuju Ziaden benefit oproti

kontrolnej skupine. Vzhladom na to, Ze neexistuje Ziadny pozitivny
2B- klinicky efekt, rizika a zatazenia prevySuju prinosy.

Tabulka ¢€.2: Systém hodnotenia prinosu/rizika (Van Zundert, 2011).

V nasledujucom texte budeme popisovat’ intervencéné vykony pri vybranych klinickych
diagnozach, pri ktorych zohrdva vegetativny nervovy systém doéleziti tlohu. Vzhl'adom
na to, ze danéd diagnosticko-terapeutickd metdéda ma Castokrat adjuvantny, doplnkovy
charakter, pri opise vybranych procedur bude vyjadrena Grovenn ddkazu a jeho trieda
zohladiujuca vysledny efekt v ramci vSeobecnych odporucani mediciny zalozenej na

dokazoch a to bud’ GRADE systémom alebo Systémom hodnotenia prinosu/rizika.
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2 VEGETATIVNY SYSTEM CERVIKO-TORAKALNEJ OBLASTIV
KLINICKEJ PRAXI

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Autondmny nervovy systém v cerviko-torakdlnej oblasti pozostava zo
sympatikovej Casti: a to z 3 parov krénych sympatikovych ganglii a 12 parov hrudnych
ganglii, sympatikovych  nervovych vlakien sprevadzajicich miechové nervy a
samostatnych sympatikovych nervov. Jeho protikladom je parasympatikovy nervovy
systém ktory tvori inervacia z parového bludivého nervu (n. X.) a jeho vetiev. Vetvenia
obidvoch nervovych systémov vytvaraji spolocné zmieSané nervové spletenia v blizkosti
cielovych organov, a to srdca, pl'ic, pazeraka. Funkcia vegetativneho systému je vel'mi
komplexna. Zahfna regionalne regulacné mechanizmy akymi su napriklad vazomotoricka
regulacia, vedenie sympatikom mediovanej bolesti pri patologickych stavoch. Zaroven sa
vegetativny nervovy systém uplatituje pri riadeni globalnych regulacnych funkcii, ktoré
sa tykaju vitalnych organov a organovych systémov, ako napriklad prispdsobovanie sa
kardiovaskularneho a respiracného systému aktuélnej situacii v rdmci stresovej reakcie.
Prikladom vSestrannosti a prepojenia roznych prilahlych a vzdialenych anatomickych
Struktar je inferidrne cerviko-torakalne sympatikové ganglion stellatum, ktoré sa zapéja
do riadenia mnohych systémov. Dysfunkcia alebo abnormaélna aktivita tohto ganglia
moze viest’ k hyperaktivite sympatika, ¢o mdze na srdci potencialne prispievat’ k stavom,
ako je tachykardia a srdcové arytmie. Ganglion je zaroven zapojené¢ do regulacie
vazomotorickych funkcii ciev a inervacie tkaniv na hornej konc¢atine a zohrava délezita

ulohu pri rozvoji patologickych stavov vznikajtcich po traume.

2.1 Ganglion stellatum

Z klinického hladiska je vyznamna periférna inervacia pochadzajica z cervicalis trunci
sympatici, ktora sprevadza vel'ké cievy spolo¢ne s nervovymi vldknami parasympatika,
tvoriaca plexus caroticus internus et externus. Vetvy sa podiel’aju na vedeni vzruchov zo
sinus caroticus a glomus caroticum. Dalie sympatikové vlakna z cervikalnej oblasti
sprevadzaju miechové nervy C1 - C7 na perifériu, kde sa podiel'aju na inervacii koze,

ciev, svalov krku, svalov hornej koncatiny a ruky. Vyznamné su nervové vetvy zo
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stredné¢ho a dolného ganglia, ktoré zostupuju do plexus cardiacus a sprostredkovavaja
spolo¢ne s parasympatikovymi vetvami autondmnu inervaciu srdca.

Z terapeutickej perspektivy je vyznamné ganglion stellatum, tieZ oznaCované ako
ganglion cervicothoracicum. Vzhl'adom na unikatne prepojenie ganglia s visceralnym a
somatickym systémom tela, su intervencie zamerané na tuto anatomicku Struktaru vel'mi
hodnotné z diagnosticko-prognostického, ako aj terapeutického hladiska v ramci
medicinskych odborov algezioldégie (medicinskeho odboru zameraného na liecbu
chronickej bolesti), kardiologie a arytmolégie.

Blokéada ganglion stellatum sa vyuziva pri diagnostike a liecbe klinickych stavov, akymi
su komplexny regionalny bolestivy syndréom, komorova (ventrikuldrna) tachykardia
alebo pri refraktérnej angine pektoris v ramci predbezného stanovenia prognozy efektu

pred implantaciou miechového stimulatora.

2.2 Ventrikularna tachykardia

Intervencie cielené na ganglion stellatum sa vyuzivaju pri takzvanych arytmogénnych
burkach. Jedna sa o stavy pretrvavajicich behov komorovej tachykardie, aj napriek
vytazenej antiarytmickej farmakoterapii a defibrilacnej lieCby.

Ventrikularna tachykardia patri medzi maligne poruchy srdcového rytmu a vo
vSeobecnosti ju hodnotime ako emergentny klinicky stav. Jej pritomnost’ je vyhodnotena
na zaklade elektrokardiografického vySetrenia. Zavaznost komorovej tachykardie a
klinicky dopad na pacienta zavisi od doby jej trvania. Pocas komorovej tachykardie su
stahy komor pocas systoly velmi rychle a neefektivne. Kratka epizoda moze byt
asymtomaticka. Pri dlh§om trvani sa klinicky prejavuje hypotenziou a znizenou perfiziou
tkaniv, ktorych vysledkom je synkopa az smrt. Dramatické zhorSenie stavu nastava jej
verziou do komorovej fibrildcie alebo asystolie. Vac¢Sina pacientov s komorovou
tachykardiou ma vyznamné srdcové abnormality, akymi st infarkt myokardu,
kardiomyopatie. Moznym spustacom komorovej tachykardie st abnormality
elektrolytov, (najmé hypokalémia alebo hypomagnezémia), aciddza, hypoxémia, ale aj
vedl'ajsie uc€inky niektorych liekov, ktoré predlzuji QT interval a mozu tiez prispiet’ k
rozvoju komorovej tachykardie. Syndrom predizeného QT intervalu (vrodeny alebo
ziskany) je spojeny so Specialnou formou komorovej tachykardie, tzv. ,,Pirouetovou
tachykardiou® (,,torsades depointes*). Ventrikularne tachykardie mézeme rozdelit’ podla
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moznych ohnisk v myokarde na monomorfné alebo polymorfné. Monomorfna komorova
tachykardia vznikd z jediného abnormalneho loziska aprejavuje sa pravidelnym
vyskytom identickych komplexov QRS. Polymorfnd komorova tachykardia vzniké z
niekol’kych réznych ohnisk v myokarde. QRS komplexy st nepravidelné, roznych tvarov.
Vo vSeobecnosti ventrikuldrna tachykardia vedie k vzniku hemodynamického kolapsu a
Casto sa meni na ventrikularnu fibrilaciu, po ktorej nasleduje zéastava srdca. Liecba
komorovej tachykardie, s vynimkou velmi kratkych epizdd, zahfiia kardioverziu a
antiarytmikd v zavislosti od symptomov. Po uspesnej blokdde gangion stellatum
lokalnym anestetikom je mozné realizovat radiofrekvecnu ablaciu ganglia, alebo
chemickt lyzu 6% fenolom. Pacienti su cCastokrat indikovany na dlhodobu liecbu

pomocou implantovate'né¢ho kardioverter-defibrilatora.

2.3 Refraktérna angina pectoris

Dysfunkcia autonomneho nervového systému sa podiela na patogenéze
kardiovaskularnych ochoreni, vratane kongestivneho srdcového zlyhania, srdcovych
arytmii a zohrdva dolezita ulohu v kaskade patofyziologickych dejov pri rozvoji
ischemickej choroby srdca.

Stratégia lieCby kardiovaskularnych ochoreni sa riadi aktudlnymi odporucaniami
Europskej kardiologickej spolocnosti (European Society of Cardiology — ESC). Pri jedne;j
z tychto nozologickych jednotiek sa priamo v diagnostickom terapeutickom procese
odporucaju intervencie zamerané na blokadu sympatikového nervového systému. Jedna
sa o refraktérnu anginu pectoris.

Refraktérna angina pectoris (RAP) je klinickou jednotkou chronickej ischemicke;j
choroby srdca a je definovand ako chronicky stav, trvajici dlhSie ako 3 mesiace,
zapricineny klinicky reverzibilnou myokardidlnou ischémiou pri ischemickej chorobe
srdca, ktord sa neda adekvatne zvladnut' kombinaciou farmakoterapie, angioplastiky
alebo korondrneho arteriarneho bypassu. Napriek lepsej dostupnosti revaskulariza¢nych
vykonov a vyznamnym pokrokom vo farmakoterapii ostava RAP vyznamnym
medicinskym problémom s vysokou incidenciou a prevalenciou aj vo vyspelych statoch.
Prevalencia v populécii sa odhaduje na 6%, €o predstavuje 2,5 — 8% pacientov trpiacich
ochorenim ICHS. Kvalita zivota pacientov s RAP je vyrazne zniZzend a to nielen

angindznymi bolestami a vyznamnym obmedzenim beZnych dennych aktivit, ale aj
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psychosocialnym stresom. VicSina pacientov s RAP st pritom relativne mladi I'udia,
predominantne muzi, bez zdvazne zniZenej ejekénej frakcie l'avej komory, 3 — cievnym
koronarnym postihnutim, po IM, avSak paradoxne len s nizkou ro¢nou kardidlnou
mortalitou (5-7%), najmé v dosledku nizkeho vyskytu malignych arytmii. Preto, aj ked’
ziadna z lieCebnych metdd RAP v sucasnosti nema udaje dokazujice jej pozitivny vplyv
na mortalitu, je to prave pomerne nizka kardidlna mortalita a vek pacientov, ktoré
akcentuju nutnost’ pozitivneho ovplyvnenia kvality Zivota. Pre liecbu RAP bolo
navrhnutych mnozstvo nefarmakologickych postupov, avSak relevantni medicinu
dokazov podla aktualnych odporucani maju len 3 z nich - externa kontrapulzécia a dve
neurostimula¢né metddy - transkutdnna elektrickd nervova stimulacia (TENS) a miesSna
stimulécia (SCS). SCS je pokrocilou ,,high-technology* terapeutickou metodou, pri ktorej
sa do epiduralneho kanéla implantuja elektrédy, ktoré s spojené vodi¢mi s generatorom
elektrickych impulzov. Mechanizmu ucinku SCS je komplikovany a pdsobi na viacerych
urovniach, priCom jednou z nich je modulécia vegetativneho nervového systému. Pred
implantaciou SCS v C — Th oblasti miechy je zvicsa realizovana bilateralna blokada
ganglion stellatum ako prognosticka metoda. Terapia RAP prostrednictvom SCS je
hodnotena v smerniciach Eurdpskej kardiologickej spolocnosti pre diagnostiku a
manazment chronickych koronarnych syndromov z roku 2019 — (European Society of
Cardiology guidelines for the diagnosis and management of chronic coronary syndromes,
2019) triedou odporucania IIB, droven dokazu B. Podrobnejsie bude mechanizmus

ucinku SCS uvedeny v kapitole neuromodulac¢né techniky.

Obrazok ¢.4: RTG zobrazenie pozicie implantovanych hrudnych SCS elektrod pri
refraktérnej angine pektoris (A) AP — projekcia a (B) bo¢né projekcia (Lee, 2012).
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2.4 Komplexny regionalny bolestivy syndrom

Komplexny regionalny bolestivy syndrom (KRBS) je chronické progresivne bolestivé
ochorenie. Postihuje kozu, svaly, kiby a kosti. Syndrom sa mdze vyvinat’ na poranene;
Casti koncatiny, ako zdvaznd komplikacia po traume alebo po chirurgickych vykonoch.
Rozoznavame KRBS typ 1. a KRBS typ Il vzhl'adom na stvislost’ s poskodenim tkaniv a
nervov danej koncatiny. Je tiez nazyvany aj ako algodystroficky syndrom, respektive
sympatikova algodystrofia. Jedna sa o primarnu iritaciu a postihnutie sympatikového
systému koncatiny. Noxa, ktorou mdze byt’ poranenie, operacny vykon alebo zle nalozena
fixacna dlaha, sposobuje regionalnu sympatikotoniu v koncatine. Vzniknuta regionalna
sympatikotonia je chronicky udrziavana cez spinalne a segmentalne okruhy a d’alej vedie
k vznikom a pretrvavaniu spazmov artérii, co ma za nasledok progresivne poruchy vyzivy
ostatnych tkaniv koncatiny.

KRBS typ 1. sa obyc¢ajne vyvinie po inicialnom poskodeni koncatiny. Nie je ohraniceny
na oblast’ jedného periférneho nervu. Symptomy KRBS typ II st podobné ako pri KRBS
typ L, rozdiel je v pritomnosti poSkodenia periférneho nervu a naslednom fokalnom
deficite a autondmnymi prejavmi pritomnymi v inervacnej oblasti poskodeného nervu.
Vo vSeobecnosti je pri KRBS pritomna zvyc¢ajne paliva bolest’ konStantnej alebo menlivej
intenzity. Dal§imi prejavmi st alodynia (t.z. nebolestivy podnet vyvolava neprijemnu
bolest)), ktord je spustand lahkym dotykom, pohybom, ako aj hyperalgézia (slaby
bolestivy podnet vyvolavajici silnii intenzivnu bolest’). Dalej s pritomné zmeny teploty
na postihnutej koncatine a zmena farby koncatiny, €o je dané rozdielnym prekrvenim
koncatin. Pritomny mdze byt opuch postihnutej koncatiny.

LieCba je komplexna zahfia multidisciplinarny pristup, s vyuzitim komplexnej
farmakoterapie, intervencnych vykonov, fyzikalnej lieCby a podpornej psychologickej
terapie. Vel'mi dolezité su intervenéné vykony, medzi ktoré patria selektivne nervové
blokady, neuraxidlne blokady, sympatikové blkokady (pri KRBS v oblasti hornej
koncatiny sa vykondva blokada ganglion stellatum, pri KRBS na dolnych koncatinach sa
vykonava blokdda lumbalneho sympatika). V indikovanych pripadoch po zlyhani
jednotlivych terapeutickych postupov sa zvazuje implantdcia miechového stimulatora.
PodrobnejSie bude mechanizmus u¢inku SCS popisany v kapitole neuromodulacné

techniky.
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Podla publika¢nych dokazov EBM platia pre jednotlivé intervencie pri liecbe KRBS
odportcania podla systému hodnotenia prinosu/rizika:

Ganglion stellatum blok trieda odporicania 2B+

Plexus brachialis block trieda odporuéania 2C+

Epidural infusion analgesia trieda odporucania 2C+

Miechova stimulécia (SCS) trieda odporucania 2B+

Peripheral nerve stimulation trieda odporuc¢ania 2C+

2.5 Blokada ganglion stellatum

Stru¢ny opis vykonu:

Blokadu ganglion stellatum je mozné vykonat’ pod USG kontrolou alebo skiaskopickou
kontrolou. Vykon sa realizuje za aseptickych podmienok. Miesto vpichu je dezinfikované
dezinfekénym prostriedkom a prekryté sterilnym krytim. Lekar realizujuaci blokddu ma
potrebné inStrumenty ulozené na sterilne pripravenom stoliku. Pacient méa pocas vykonu
zaisteny intravenozny pristup. Pocas vykonu je realizovany zakladny monitoring EKG,
saturacia kyslika, krvny tlak. Pri ultrazvukom navigovanej blokade je najhodnejSou
sondou vysokofrekven¢nd linearna sonda. Vykon pod skiaskopickou kontrolou sa
vykonéva s reSpektovanim zasad bezpecnosti prace v prostredi s ionizujucim Ziarenim.
Preferovany je lateralny alebo bo¢ny pristup. Priznakom tspesnej blokady po aplikacii
lokalneho anestetika alebo ablacii ganglia je rozvoj Hornerovho syndrému.

Hornerov syndrém je tiez znamy pod pojmom ako Claude-Bernardov-Hornerov syndrom.
Syndrém je charakterizovany triddou symptoémov — midza, ptoza viecka, zdanlivy
enoftalmus (tzv. Hornerova tridda, Hornerova trias). Doch4ddza k nemu pri poruSeni
sympatického nervového systému, ktoré v pripade blokady vznikd na postgangliove;j
urovni (prerusenie nervovych vzruchov oblasti plexus caroticus). Hornerov syndrom
moze vzniknut na centrdlnej Grovni (poSkodenie Budgeovho ciliospindlneho centra),

alebo pregangliovej trovni (tlak sympatiku).

Vykon je mozné realizovat’ pod ultrazvukovou kontrolou a to ,,in-plane* alebo ,,out-of-
plane* zobrazenim (pri ,,in-plane* zobrazeni je viditeIny priebeh celej ihly pod sondou,
pri ,,out-of-plane* je viditeI'ny len prierez ihly pod sondou).
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Pozicia ihly a sondy zéavisi od najlepSej vizualizacie Struktir v ultrazvukovom obraze.
Znalost’ vonkajsich orientacnych bodov vyrazne ul'ah¢uje d’alSiu realizdciu a skracuje Cas
vykonu.

Vzhl'adom na pritomnost’ vel'kého mnozZstva nervovych Struktir a ciev danej oblasti je
vyhodnejsie ,,in-plane” zobrazenie pri postupe ihly tkanivom. Nervova blokada sa
zvyCajne vykondva u pacientov v supinacnej polohe. Ultrazvukova sonda je zvycajne
umiestnena za klavikularnou hlavou musculus sternocleidomastoideus (SCM) a nad
vonkajSou jugularnou zilou. Pri tejto technike sa postupuje ihlou z lateralnej strany
smerom medidlne. Cielom aplikacie lieciva je sval musculus longus coli, nachadzajuci sa

inferomedialne od arteria carotis interna.

|

Obrazok. €.5: Ilustratné zobrazenie pozicie ultrazvukovej sondy a ihly v pozicii "in-

plane" (A) a" (B) out-of-plane" (z archivu autora).
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Obrazok. €.6: Sonograficky obraz tkaniv krku pri vizualizacii tkaniv, pri blokade
ganglion stellatum. Med. Medialna strana, Lat. - laterdlna strana, AC - arteria carotis
interna, VJI - vena jugularis interna, m. LC - musculus longus coli, m. SCM - musculus
strenocleidomastoideus, Tr - Trachea, Th - glandula thyroidea, Tp C7 - processus
transversus C7, CP — plexus cervicalis, zIty kruh - cielové miesto infiltracie tkaniva pri

blokade ganglion stellatum (z archivu autora).

Obrazok. ¢.7: Lokalizacia miesta vpichu pri blokade ganglion stellatum pod RTG

kontrolou a infiltracia miesta vpichu lokélnym anestetikom (z archivu autora).

Obrazok. ¢.8: Sirenie sa kontrastu v pozicii ganglion stellatum pod RTG kontrolou v

AP projekcii a v boc¢nej projekcii (z archivu autora).
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Obrazok. ¢.9: A. Hornerov syndréom po blokade ganglion stellatum
B. Pacient s komplexnym regiondlnym syndromom po poraneni hornej koncatiny (z

archivu autora — publikované so sihlasom pacienta).
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3 AUTONOMNA KONTROLA KARDIOVASKULARNEHO SYSTEMU
PROSTREDNICTVOM BARORECEPTOROV

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Baroreceptory su Specializované nervové zakoncenia, ktoré su citlivé na zmeny
tlaku v stenach tepien. Su sucastou autondmneho nervového systému, konkrétne
senzorickej, aferentnej nervovej drahy. Monitorujii zmeny krvného tlaku v redlnom case.
Aktivacia baroreceptorov nastava pri zvyseni krvného tlaku, kedy dochadza k rozpinaniu
ciev.

Tkanivo obsahujice baroreceptory je inervacne prepojené so sympatikovou a
parasympatikovou  zlozkou.  Vegetativne vldkna komunikuju s  centrami
kardiovaskularneho systému, a to jadrami v prediZenej mieche, moste a v hypotalame,
¢im je zabezpeCend autondémna regulécia srdca a ciev. Mozog v reakcii na tieto signaly
iniciuje upravy smerujuce k udrzaniu alebo obnoveniu hodndt krvného tlaku v
normalnom rozsahu.

Ak je krvny tlak prili§ vysoky, baroreceptorovy reflex indukuje zniZenie srdcovej
frekvencie (negativny chronotropny efekt) a vazodilataciu, pricom oba mechanizmy
prispievaju k zniZzeniu krvného tlaku.

Naopak, ak je krvny tlak prili§ nizky, baroreceptorovy reflex vedie k zvySeniu srdcovej
frekvencie (pozitivny chronotropny efekt) a vasokonstrikeii ciev s cielom zvysit’ krvny
tlak. Doélezitymi anatomickymi miestami s vysokou koncentraciou baroreceptorov st
karoticky sinus (sinus caroticus) a obluk aorty.

Sinus caroticus predstavuje proximale rozsirenie artérie carotis communis, obsahujuce
vysoku koncentraciu baroreceptorov, ktoré monitoruju krvny tlak v tejto anatomicke;j
oblasti. Zaroven pre tito oblast’ karotickej artérie je Specifické to, Ze je preferencnym
miestom pre vznik artériosklerotickych platov. Pritomnost’ vel'kych nestabilnych platov
predisponuje k cievnym ischemickym mozgovym prihodam a tranzitornym ischemickym
atakom. Z tohto dovodu sa pri potvrdeni vel’kého nestabilného plaku v oblasti karotického
sinusu profylakticky indikuje cievno-chirurgicka operacia, karoticka endarterektomia.
Karoticky sinus je vysoko citlivy na mechanicka stimuldciu, ktord vyrazne vplyva na
zmeny srdcovej frekvencie a zmeny krvného tlaku. Pri jeho stimulacii, napriklad
mechanickou kompresiou moze dojst” k bradykardii, poklesu krvného tlaku, nasledne;j

hypoperfuzii mozgu, ktorych klinickym nasledkom je synkopa. Situdcia mdze nastat’ pri
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externom tlaku v lateralnej Casti krku napriklad pri holeni alebo noseni tesného goliera.
Tento stav sa ozna¢uje ako syndrom karotického sinusu. Dalim miestom bohatym na
vyskyt baroreceptorov je aortalny obluk.

Baroreceptory hraju  klicovih tlohu v kratkodobej regulacii krvného tlaku
prostrednictvom baroreceptorového reflexu — rychleho a prechodného regulaéného
mechanizmu, ktory rychlo reaguje na kolisanie krvného tlaku. Dysfunkcia baroreceptorov
alebo baroreceptorového reflexu méze prispiet’ k stavom, ako je ortostaticka hypotenzia
(pokles krvného tlaku pri zmene polohy) alebo hypertenznym stavom.

Terapeutické moznosti: Masaz karotického sinusu je jednoduchy manéver pri 16zku,
ktory pomdha objasnit’ typ a niekedy aj mechanizmus réznych poruch rytmu. Hlavnou
indikéciou pre masaz karotického sinusu je diagnostika tachyarytmii, pri ktorych
predsieniova aktivita bud’ chyba, alebo je pritomnad preruSovane. Masaz karotického
sinusu je uzito¢na aj u niektorych pacientov s normélnou srdcovou frekvenciou, kde
zvyseny vagovy tonus moze normalizovat’ blokddu ramienka alebo lokalizovat’ miesto
atrioventrikularnej blokady 2. stupna typu I a m6ze sa pouzit’ na hodnotenie funkcie
snimania permanentnych kardiostimuldtorov. Zaroven masaz karotického sinusu je tiez
dolezitym diagnostickym postupom u pacientov s podozrenim na precitlivenost’
karotického sinusu. Masaz karotického sinusu je kontraindikovana u pacientov s chorymi
krénymi tepnami z dovodu rizika cerebrovaskularnej prihody. V zriedkavych pripadoch
moze masaz karotického sinusu spustit’ ventrikularnu tachykardiu. Stimulécia
baroreceptorov v karotickom sinuse sa moZe pouzit’ na lieCbu rezistentnej hypertenzie
prostrednictvom aktivacie baroreflexu. Zariadenie podobné kardiostimulatoru méze byt
implantované na elektricku stimuléciu receptorov chronicky, o znizuje krvny tlak o 15—
25 mmHg. AvSak stimula¢nad terapia baroreceptorov podla odporacani Eurdpskej
kardiologickej spolo¢nosti (ESC) z roku 2018 nie odporucana pre rutinnu liecbu

hypertenzie: trieda odporicania III, uroven dokazu B.
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Obrazok €.10: Stimulacia baroreceptorov v arteria carotis communis (Ewen, 2017).
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4 AUTONOMNA REGULACIA SRDCA PRI SRDCOVOM ZLYHANI

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Srdcové zlyhanie (SZ) je syndrom charakterizovany zvySenou aktivitou
sympatikového nervového systému a dysregulovanou reakciou parasympatikového
nervového systému. Tuto dysregulaciu dokazuju rézne abnormality u pacientov so SZ,
akymi st zvySené hladiny katecholaminov v moci, zvysSenie plazmatickych hladin
noradrenalinu, zvySeny tonus sympatiku a poruchy kardiovaskularnych reflexov. Studie
ukazali, Ze rozsah aktivacie sympatiku, indikovany zvySenymi hladinami noradrenalinu
v plazme, koreluje s funk¢nou kapacitou a prognézou podl'a New York Heart Association
(NYHA). Co znamena Ze vyssie hladiny plazmatickych katecholaminov st spojené s
hors§imi vysledkami a vysSou triedou NYHA.

V 80. a 90. rokoch 20. storocia sa objavila neurohormonalna hypotéza rozvoja srdcového
zlyhania, ktord zdoraznila ulohu systému renin-angiotenzin-aldosteron. Zistilo sa, ze
inhibicia tohto systému inhibitormi enzymu konvertujiceho angiotenzin zlepSuje
symptomy a mortalitu pacientov pri srdcovom zlyhani so systolickou dysfunkciou.
TaktieZ poznatky o existencii nadmernej sympatikovej aktivity pripravili pddu pre
diskusiu o pouziti B-blokatorov v terapii chronického srdcového zlyhania.

Snahou tejto kapitoly je popisat’ hlavné autonomnym systémom regulované mechanizmy
v myokarde pri fyziologickych stavoch navodenych stresovou reakciou, ako aj stavov
vznikajucich v patologickych podmienkach a bunkovych interakcii pocas srdcového

zlyhania.

4.1 Hemodynamicka odpoved’ na stresovu situaciu

Pri stresovej situacii dochadza k stimulacii autonémneho nervového systému, pricom do
popredia sa dostava aktivacia sympatikového nervového systému, ktora ma regulacny
ucinok. Hlavnymi mechanizmami sympatikovej aktivacie pocas stresovej situdcie su
stimuldcia receptorov srdca, vazokostrikcia ciev a retencia sodika oblickami. Aktivovany
sympatikus pdsobi na srdce troma zékladnymi mechanizmami, a to pozitivnym
inotropnym efektom (zlepSenim svalovej kontrakcie), lusitropnym efektom (zlepsenim
diastolickej funkcie) a chronotropnym efektom (zvySenim srdcovej frekvencie).
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Zvysenie minutového vyvrhového objemu srdca (CO) sa fyziologicky realizuje znizenim
end-systolického objemu (ESV) zvySenim end-diastolického objemu (EDV) a zvySenim
srdcovej frekvencie (HR). Pre minatovy vyvrhovy objem plati rovnica CO=(EDV-ESV)
x HR. Vyvrhovy objem srdca sa zvysi pri pozitivhom lusitropnom t¢inku, ktory znamena
ulahenie relaxacie komor, a tym zvySenie diastolickej niplne srdca. Daliimi
mechanizmami zvysSenia vyvrhového objemu, ako vyplyva z rovnice, je zvySenie
srdcovej frekvencie (pozitivny chronotropny efekt). Stimuldcia srdca ma mimoriadny
vyznam pri adaptacii na fyzicka zat'az alebo Sokovy stav, avSak kompenzacne sa moze
uplatiiovat’ len kratky cas.

Délezitym mechanizmom kardiovaskuldrneho systému je baroreceptorova odpoved’ na
hypotenziu vedica k zvyseniu frekvencie srdca, ktoré sa objavuju pri fyzickej zat'azi, pri
hemoragickych stavoch a pri zlyhani srdca. Regula¢né centra v kmeni mozgu mézu byt
stimulované z periférnych tkaniv a osobitne z receptorov monitorujicich krvny tlak.
Nervové mechanizmy mozu zvysit' citlivost’ artériovych baroreceptorov. Metabolické
zmeny, ako hypoxia, hyperkapnia a acidéoza vedi ku stimuldcii sympatika. Tieto

mechanizmy sa uplatiiuju pri prolongovanom krvacani a pri zlyhani srdca.

4.2 Srdcové zlyhanie - i¢ast’ vegetativneho systému

Patofyziologia  srdcového  zlyhania je charakterizovanda hemodynamickymi
abnormalitami, ktoré vedu k neurohormondlnej aktivacii a dysbalancii autonomneho
systému, a to vzostupom sympatickej aktivity a poklesom parasympatikovej aktivity.
Aktivacia sympatického nervového systému a inhibicia parasympatického systému st
dlhodobo povazované za prejavy klinického syndromu srdcového zlyhania. Vegetativny
nervovy systém je svojou ¢innost'ou zasadne zapojeny pri akutnych ako aj dlhodobych
hemodynamickych dejoch a zohrava doleziti ulohu pri zmenach funkcie srdca a
patofyziologie srdcového zlyhania.

Teoria popisujica zapojenie autondmneho systému do patofyziologie srdcového
zlyhania, bola formulovana v devédtdesiatych rokoch dvadsiateho storoc¢ia. Hlavnymi
dokazmi podporujliicimi tuto tedriu boli zistenia, ze inhibicia sympatikovej stimulacie
srdca prostrednictvom blokady B-receptorov mala pozitivny vplyv na priebeh kardialneho

ochorenia. Nasledne bolo experimentdlne Studované pocetné mnozstvo liekov a
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intervencii, ktoré by mohli potencidlne pozitivne ovplyvnit' respektive aktivovat’
protektivne mechanizmy a pozitivne ovplyvnit’ priebeh kardidlneho zlyhania.

Kardialny autondmny nervovy systém tvori sympatikova a parasympatikova nervova
siet, v ktorej obidve zlozky harmonicky spolupracuju, avSak kazdd z nich pdsobi
vyslednym protichodnym efektom. Zakladny neurotransmiter pregangliového neuréonu
sympatiku aj parasympatiku je acetylcholin. Neurotransmiterom postgangliového
sympatiku je noradrenalin (pOsobiaci na adrenergné receptory). Postgangliovy
neurotransmiter parasympatiku je acetylcholin (pdsobiaci na muskarinové receptory).
Vysledkom nervového prenosu je bud’ stimula¢ny alebo inhibi¢ny ti¢inok na danej bunke.
Sympatikovy a parasympatikovy systém tvori mnozstvo aferentnych a eferentnych
vldkien medzi centralnym nervovym systémom a periférnymi tkanivami. Zarovein medzi
obidvoma systémami existuju bohaté interneurondlne prepojenia. Sympatikové ganglia
inervujuce srdce pochadzajii prevazne z pravého a l'avého ganglion stellatum. Tieto
vlakna sprevadzaju epikardidlne cievy, d’alej pokracuju a penetruju cez myokard az k
endokardu. Sympatikové terminalne vlakna koncia v myokardialnom tkanive predsieni a
komor. Prechadzaju cez sinoatrialny (SA), atrioventrikularny uzol (AV) a Purkyneho
vlakna. Sympatikova stimulécia zvySuje kontraktilitu, srdcovt frekvenciu a zrychl'uje
elektricka aktivaciu cez AV uzol a Purkyneho vlékna.

Parasympatikova inervacia sa uplatituje prevazne v predsieniach, a to v SA a AV uzle.
Malé koncentracia parasympatikovych vlakien sa zaroven vyskytuje v komorach, v okoli
korondrnych artérii a v Purkyneho vldknach. Vysledkom aktivacie parasympatika je
spomalenie frekvencie akcie srdca, spomalenie postupu elektrickej aktivacie cez AV uzol
a Purkynové vlakna a znizenie kontraktility predsieni.

Efekt parasympatika je zabezpeCeny pravym a lavym bludivym nervom (n. X),
vystupujucim z mozgového kmena. Bludivy nerv sa d’alej deli na horné a dolné rami
cardiaci, ktoré sa spdjaji s postgangliovymi sympatickymi neurénmi a vytvaraju plexu
cardiacus.

Miestom interakcie noradrenalinu st adrenoreptory. Posobenim na tychto receptoroch
vyvolava centralne a periférne ucinky.

Adrenoreceptory su spojené s G-proteinom, o znamend, ze svoje ucinky uplatiiuju
prostrednictvom komplexného mechanizmu so zapojenim druhého posla do kaskady
intracelularnych interakcii. Alfa-2 receptory maju zvyc¢ajne inhibi¢né t¢inky. Mnohé su
umiestnené presynapticky (t.j. na povrchu buniek, ktoré uvolnuju noradrenalin), takze

¢istym efektom alfa-2 aktivacie je znizenie mnozstva uvol'nené¢ho noradrenalinu. Alfa-1
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receptory a hlavné typy srdcovy beta receptorov (B1, B2- receptory) maji zvycajne
excitacné ucinky.

Adrenoreceptory (AR) st rozdelené do 3 skupin: al-AR, a2-AR a B-AR, pri¢om kazda z
nich je d’alej rozdelena do niekol’kych podtypov. V srdci st hlavnymi adrenoreceptormi
B-AR, ktoré tvoria priblizne 90% a al-AR, ktoré tvoria priblizne 10% z celkového poctu
kardialnych adrenoreceptorov.

Dokazy z predklinickych a klinickych studii poukazuju nato, Ze a1-AR sprostredkovavaju
adaptivne a ochranné Uc¢inky v srdci a aktivuju pleiotropné (viacucelové) signaly, ktoré
brania patologickej remodelacii srdca pri srdcovom zlyhani. Tieto u¢inky moézu byt
obzvlast dolezité pri chronickom srdcovom zlyhani, ked’ st hladiny katecholaminov
zvysen¢ a receptory B-AR su dysfunkéné, respektivne inaktivované (down-regulacia).
Podskupiny receptorov 1 and B2- receptory v srdci koexistujii a funkéne spolupracuja.
Receptory B1st v myokarde predominatné a tvoria 75% to 80% z celkového mnozstva 3-
AR. Aktivacia srdcovych B-adrenergnych receptorov zvySuje srdcova frekvenciu,
kontraktilitu myokardu, vedenie impulzov cez atrioventrikularny uzol a aktivitu
sinusového uzla v srdci.

Hlavnym medidtorom parasympatikového systému je acetylcholin, ktory je ulozeny vo
vezikulach v presynaptickych nervovych zakonceniach a uvoltfiuje sa pri stimulacii
parasympatika. Aktivuje postsynaptické muskarinové a pregangliové nikotinové
receptory. Uginok acetylcholinu je ukoneny jeho rozkladom enzymom
acetylcholinestérou.  Parasympatikovd stimuldcia znizuje srdcovu frekvenciu
ovplyviiovanim vedenia vzruchov v sinoatridlnom uzle a atrioventrikularnom uzle bez
signifikantného ovplyvnenia kontraktility srdca.

Existuju experimentalne dokazy o tom, Ze stimuldcia muskarinovych receptorov v srdci
inhibuje uvolnovanie noradrenalinu z adrenergnych nervovych zakonceni. Tieto
vysledky naznacuju, ze kardiovaskuldrne muskarinové receptory by mohli zohravat

ulohu v miestnej modulécii sympatickej aktivity srdca pri srdcovom zlyhani.

Jednou z prvych reakcii pri zat’azi alebo poskodeni myokardu je aktivacia sympatikového
nervového systému, ¢o vedie k zvySenému uvolfiovaniu a zniZenému vychytavaniu
noradrenalinu na adrenergnych nervovych zakonceniach.

Tieto mechanizmy pri srdcovom zlyhani st riadené centralne a ovplyviiuju okrem srdca

aj d’alSie systémy a organy ako napriklad periférnu cirkulaciu a naslednu perfuziu tkaniv
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a organov. Klinicky sa odpoved’ primérne prejavuje poklesom funkcie obliciek, veduce;j
k poklesu diurézy a postupnym zvySenim mocoviny a kreatininu v krvi.

V akutnej faze katecholaminy indukuji zvySenie kontraktility komor a srdcovej
frekvencie, ¢o pomaha udrzat’ srdcovy vydaj. Systémova vazokonstrikcia a tonizacia
zilového systému su v Gvodnej faze zvySené a prispievaji k udrzaniu krvného tlaku
zvySovanim systémovej vaskuldrnej rezistencie a preloadu srdca. V oblickach dochadza
ku renélnej vazokonstrikeii, ktord je vyvolana pdsobenim angiotenzinu II, o umoznuje
relativne dobré udrzanie glomeruldrnej filtracie, napriek poklesu renalneho krvného
obehu. Noradrenalin a angiotenzin II stimuluji v proximélnom tubule reabsorbciu sodika,
¢o prispieva k reabsorbcii sodika a naslednej kumulécii tekutin, ¢o je priznac¢né pre
kardidlne zlyhanie. Srdce reaguje na zvySeny vendzny ndvrat zvySenim end-
diastolického objemu a zvySenim vyvrhového objemu Frank-Starlingovym
mechanizmom. (Frank-Starlingovy zakon, popisuje schopnost’ srdca reagovat na
zvysenie objemu krvi. Tento zdkon konkrétne uvadza, ze sila vyvinutd vo svalovom
vlakne, teda sila kontrakcie, zavisi od stupna jeho natiahnutia.

Chronickd sympatikovd stimulédcia indikuje zvédcSenie myocytov, zhrubnutie
medzibunkového tkaniva a remodelaciu srdcovych komor, ¢o moze viest' k zviacSeniu
lavej komory. Aktivovany sympatikovy nervovy systém vedie ku zvySeniu hladin
noradrenalinu a adrenalinu pocas chronického srdcového zlyhavania. Nasledkom ¢oho
dochadza ku chronickej pretrvavajucej stimulacii receptorov B-AR, ktoré maji zasadny
vyznam pri srdcovom zlyhavani.

Pocas srdcového zlyhdvania je konStantne naruSend funkcia B-AR receptorov
kardiomyocytov, vratane nimi sprostredkovanej signalizacie, ¢o vedie k dlhodobému
vycerpaniu adrenergnych rezerv srdca. Dysfunkcia kardidlnych B-receprorov pocas
srdcového zlyhavania je charakterizovand na molekularnej irovni selektivnou redukciou
hustoty Bl-receptorov na plazmatickych membrdnach myocytov (downreguldcia) a
rozpojenim prepojeni B1 a f2 — receptorov od s nimi spriahnutymi G-proteinmi (funkéna
desenzibilizacia).

Ochrannym mechanizmom pri dlhodobej stimulécii B-receprorov je reakcia zabezpecena
aktivitou enzymu GRK (G-protein-coupled receptor kinase). GRK sa podiela na procese
desenzibilizacie. Tento mechanizmus prebiecha na podklade fosforylacie aktivovanych
beta-adrenergnych receptorov, ¢o vedie k ich oddeleniu od G-proteinu, ¢im sa znizi
schopnost’ reagovat’ na d’alSiu stimulaciu. Tento proces pomaha regulovat bunkovu

odpoved’ na katecholaminy a udrziavat’ homeostazu.
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NajdolezitejSie v tomto procese su subpopulacie kindz GRK2 a GRKS, ktoré sa
dominatne vyskytuju v myokarde.

Aktudlnym konsenzom je, ze pri chronickom srdcovom zlyhani sa tvori nadmerné
mnozstvo katecholaminov, ktoré pochadzaju zo sympatického nervového systému.
Katecholaminy extracelularne stimuluju kardidlne B-adrenergné receptory. Vysledkom je
intracelularna upregulacia GRK2 v kardiomyocytoch. Tento dej v konecnom dosledku
vedie k znizeniu hustoty a citlivosti kardialnych  — receptorov a k vyCerpaniu inotropnej
rezervy srdca. Narast GRK2 pravdepodobne funguje ako homeostaticky ochranny
mechanizmus, ktorého cielom je chranit’ srdce pred nadmernou katecholaminovou
toxicitou. Sumarne plati, Ze zvySena aktivita sympatického nervového systému pri
chronickom srdcovom zlyhani spdsobuje zvySenu desenzitizaciu kardialnych B1 a B2-
adrenergnych receptorov a downregulaciu B1-AR. To vedie k progresivnej strate
adrenergnych a inotropnych rezerv srdca, ¢o je charakteristickou molekuldrnou
abnormalitou tohto ochorenia.

Menej objasnena je tuloha parasympatikového nervového systému v
patofyziologii srdcového zlyhania. Je zname, ze u pacientov so srdcovym zlyhanim je
aktivita parasympatikového systému znizend Co prispieva ku tachykardii a zniZenej
variabilite srdcového tepu, v pripade srdcového zlyhania sa tieto faktory spajaji s vyssou
mortalitou. Stimulacia muskarinovych receptorov v srdcovom svale ma preukazatel'ny
negativny lusitropny efekt a antagonizujici efekt na [B-adrenergnu stimuléciu. U
jednotlivcov s hypertenziou mdze zvySena aktivita sympatického nervového systému
zohravat’ tlohu pri vzniku diastolickej dysfunkcie I'avej komory, ¢im sa zvysuje riziko
srdcového zlyhania. Pocetné predklinické a klinické Stidie preukézali suvislost’ medzi
zvysenou aktivitou sympatikového nervového systému a diastolickou dysfunkciou.

Okrem farmakologickej terapie, ktora je beznou praxou pri liecbe srdcového
zlyhania, aktualne viaceré klinické Studie sleduju potencial unilaterdlnej a bilateralne;j
hrudnej sympatektémie na priebeh srdcového zlyhania, pricom z predbeznych vysledkov
sa zda byt bilateralna sympatektémia perspektivnou terapiou.

Dal$ou moznostou ovplyvnenia sympatikového systému u pacientov so srdcovym
zlyhanim, je srdcové resynchronizac¢na terapia (CRT). CRT zlepSuje funkciu sympatiku
u pacientov so SZ sprevadzanym znizenou systolickou funkciou. Ukézalo sa, ze
biventrikularna stimulécia znizuje aktivitu svalovych sympatickych nervov efektivnejsie

ako samotna stimulécia pravej komory alebo stimulacia pravej predsiene.
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5 CHEMORECEPTORY

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Chemoreceptory su Specializované zmyslové bunky, ktoré deteguju zmeny v
chemickom zlozeni vnutorného prostredia organizmu. V I'udskom tele sa chemoreceptory
nachadzaju v roznych organoch a tkanivach a zohravaji klIa¢ova tlohu pri regulacii
fyziologickych procesov, najma tych, ktoré suvisia s vymenou plynov a rovnovahou pH.
RozliSujeme dva hlavné typy podla lokalizacie a to periférne a centréalne.

Periférne chemoreceptory su vysoko zastiipené v takzvanych karotickych telieskach,
umiestnenych v blizkosti bifurkacie arteria carotis communis zndmych aj ako Glomus
caroticum. Su tvorené zhlukmi chemoreceptorovych buniek, ktoré st vysoko citlivé
hlavne na zmeny hladiny parcialneho kyslika (PaO,), a aj oxidu uhlicitého (PaCO,) a pH
v arteridlnej krvi. Glomus caroticum je prepojené so sympatikovymi vlaknami kréného
sympatiku a parasympatikovymi vladknami z nervus vagus.

Tento systém funguje na zaklade vysokej metabolickej aktivity senzorickych buniek,
ktoré maju vysoku spotrebu kyslika a v pripade nedostatocnej dodavky O» (pokles SaO,,
pokles Hb, pokles perfuzie MOS) signalizuju tieto zmeny do dychového centra. Aktivacia
periférnych chemoreceptorov je rychlou reakciou na patologické zmeny.

Dalsie periférne vyznamné zhluky baroreceptorov st lokalizované v aoartalnom obliku
a su oznacované ako aortélne telieska. V reakcii na zmeny krvnych plynov a pH zohravajua
kI'ai€ovu ulohu pri regulécii respiraénych a kardiovaskularnych funkeii.

Centralne chemoreceptory s umiestnené v mozgovom kmeni v predizenej mieche a su
sucastou komplexnej senzorickej siete zmyslovych receptorov. Centralne lokalizované
chemoreceptory su primarne citlivé na kolisanie hladin CO; cestou zmien pH
spdsobenych kolisanim CO, v cerebrospinalnej tekutine v oblasti predizenej miechy a
Stvrtej mozgovej komory. Systém centralnych receptorov pracuje s casovym omeskanim
a so zotrvacnostou niekol’kych hodin. Tento zlozity systém chemoreceptorov spolocne
prispieva k vyladenej regulacii respiracnych a kardiovaskularnych procesov, ¢im
zabezpecuje adaptaciu organizmu na chemické zmeny prostredia.

Stuhra medzi chemoreceptormi a vegetativnym (autondmnym) nervovym systémom je
klI'ai¢ovym prvkom v regulacnych mechanizmoch tela. Tieto Specializované zmyslové
bunky su citlivé na zmeny v chemickom zlozeni krvi a cerebrospinalneho likvoru a maja

signifikantny vplyv na aktivitu autondmneho nervového systému. Aktivované

65




chemoreceptory moduluju rovnovdhu medzi sympatikovym a parasymatikovym
nervovym systémom.

Sympatikovy systém sa mdze aktivovat’ v reakcii na Specifické stimuly detekované
chemoreceptormi. Napriklad pri nizkej hladine kyslika (hypoxia) alebo zvySenej hladine
oxidu uhli¢itého (hyperkapnia) detekovanej v krvnom rie€isku, sympaticky nervovy
systém svojim pdsobenim zrychl'uje srdcovu frekvenciu, dychanie a prietok krvi v
doélezitych vitalnych organoch.

Naopak, v urcitych scenaroch moze byt’ parasympaticky nervovy systém aktivovany, aby
vyvazil (stlmil) alebo ukon¢il u€inky sympatickej odpovede. Nazornym prikladom je
parasympatikovd odpoved” po detekcii fyziologickych hladin krvnych plynov
chemoreceptormi, ktorou je spomalenie srdcovej frekvencie a spomalenie dychania.
Primarnym ciel'om interakcie medzi autondomnym nervovym systémom a spracovanim
informécii z chemoreceptorov je udrzanie homeostdzy v organizme. Tato homeostaza je
dosiahnutd dynamickym dolad’ovanim autonomnych funkcii v reakcii na chemické
potreby tela. Tato presna regulacia zabezpecuje, ze zakladné fyziologické parametre, ako

su krvné plyny a pH, su starostlivo udrziavané v optimalnom rozsahu.
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6 VEGETATIVNA INERVACIA PLUC A JEJ UCAST V PATOGENEZE
VYBRANYCH PLUCNYCH OCHORENI

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Autondmna regulacia plic je velmi dolezitd z hladiska schopnosti tela
prisposobit’ sa roznym ndhlym zmendm, pri ktorych je nevyhnutnd adekvatna adaptécia
dychacieho systému ku danej situacii. Plica disponuju bohatou zasobu senzorickych,
sympatickych a parasympatickych vldkien. Mechanizmy lokalnej inervacie pri dychani
su dobre zdokumentované, v poslednych rokoch pribudaji dokazy o Gcasti vegetativnej
inervacnej zlozky pri riadeni imunitnych dejov a jej ucCasti na patogenéze plucnych

ochoreni.

6.1 Autonomna regulacia plic

Sympatické nervy tvoria mens$iu zlozku autondmneho nervového systému v placach.
Pochadzajuc z hornych segmentov hrudnej miechy (Thl — Thé) a vydavaju
noradrenergné signaly do bronchidlnych krvnych ciev a submukoéznych zliaz. Po
stimuldcii sympatické nervy vyvolavaju bronchodilatdciu (rozSireniu priemeru
priedusiek) a zniZenie sekrécie hlienu. Neurotransmiter sympatikovych vldkien je
noradrenalin a jeho cielovym miestom pdsobenia v respiratnom trakte su alfa-
adrenergné a beta-adrenergné receptory.

Alfa-1 receptory (a1-AR): Tieto receptory sa nachadzajii na bunkach hladkého svalstva
v dychacich cestdch (bronchioly) a krvnych cievach. Aktivacia al-AR vedie ku
kontrakcii hladkého svalstva, vazokonstrikcii a zniZzeniu prietoku krvi.

Alfa-2 receptory (a2-AR): Tieto receptory su tiez pritomné v plucach, ale ich ucinky st
komplexnejsie. Aktivacia 02-AR vo vSeobecnosti inhibuje uvol'novanie noradrenalinu a
inych neurotransmiterov, ¢o vedie k relaxacii hladkého svalstva.

Beta-2 receptory (B2-AR): Tieto receptory sa primarne nachadzaju na bunkach hladkého
svalstva bronchiolov v plicach. Pri aktivacii f2-AR spdsobuju relaxaciu hladkého
svalstva priedusiek, o vedie k bronchodilatacii. Tento Ui€inok je dolezity na ulahcenie

zvysSeného prudenia vzduchu a zlepSenie dychania.
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Parasympatikové nervy, ktoré zohravaju hlavntl ulohu v dychacom systéme, pochadzaju
z nervus vagus. Uvolnovanym mediatorom je acetylcholin. Nervus vagus sa v svojom
priebehu deli na dve vetvy a to: nervus laryngeus superior a nervus laryngeus recurens.
Nervus vagus pdsobenim cez muskarinové receptory kontroluje dblezité pl'icne funkcie
akymi su kasl'ovy reflex, produkciu hlienu a zmeny bronchidlneho priemeru, zohrava
klucovt ulohu v regulécii lokalnych a systémovych zépalovych reakcidch. Figuruje v
patogenéze vzniku autoimunitnych ochoreni, ako napriklad pri rozvoji respiracného
ochorenia astma bronchiale. Pravdepodobné pri¢iny vzniku astmy spoc¢ivaji v kombinacii
nadmernej stimulacie n.X a zapalovej reakcie.

Muskarinové receptory, cez ktoré sa prejavuju jeho Uc€inky v plicach, patria do rodiny
receptorov  spriahnutych s G-proteinom a st aktivované neurotransmiterom
acetylcholinom. Z nazvu ,,muskarinovy receptor vyplyva to, Ze moézu byt selektivne
aktivované muskarinom, latkou nachddzajucou sa v niektorych hubach.

Existuje péat podtypov muskarinovych receptorov, M1 az MS5, a su distribuované v
roznych tkanivach v tele, vratane dychacieho systému. V plicach st hlavnymi podtypmi
muskarinovych receptorov M2 a M3.

Receptory M3 st spriahnuté s G-proteinom, konkrétnou podskupinou oznacovanou ako
Gq. Pri blizsie vysvetlenie problematiky G-proteinov, boli doteraz zistené 4 hlavné
skupiny (rodiny) G-proteinov (Gi, Gs, G12/13 a Gq). Pre funkciu muskarinovych M3
receptorov v plticach je kI'aicova rodina Gq, ktora sa deli do 4 podskupin (podrodin).
Spomedzi nich st najddlezitejSie a vSadepritomne exprimované izoformy Gaq a Gaqg/11,
ktoré su takmer na 88 % podobné vo svojej aminokyselinovej sekvencii a st vysoko
zastapené¢ v hladkom svalstve dychacich ciest. Receptor M3 je spojeny prave s Gq
podrodinou G-proteinov.

Muskarinové receptory M2 si primdrne spriahnuté s G-proteinmi podtypu Gi/o.
Aktivacia M2 receptorov vedie k inhibicii adenylatcyklazy, zniZzeniu hladin cyklického
adenozinmonofosfatu (cAMP) a modulacii i6novych kanalov, €o prispieva k réznym
fyziologickym tuc¢inkom, ako je regulacia negativnej spitnej vizby uvolfiovania
acetylcholinu. Inhibicné pdsobenie M2 receptorov na adenylatcyklazu je
charakteristickym znakom G-proteinov podtypu Gi/o.

M2 receptory sa primarne nachadzaju na presynaptickych nervovych zakonceniach a
urcitych postsynaptickych bunkach v placach.

Aktivované M2 receptory inhibuji uvolfiovanie acetylcholinu. Co predstavuje

mechanizmus negativnej spétnej vizby, regulujici tonus parasympatiku. Aktivacia M2
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receptorov moze viest' ku kontrakcii hladkého svalstva v dychacich cestach, ale ich
celkovy Gc¢inok v porovnani s M3 receptormi sa povazuje za zanedbatelny. Aktivacia M2
receptorov vyvolava protichodny efekt ako je popisovany pri aktivacii M3 receptorov.
Efekt spociva v inhibicii uvolfiovania acetylcholinu. Tato inhibicia slizi na obmedzenie
cholinergnej indukovanej bronchokonstrikcie.

M3 receptory sa nachadzaju prevazne na povrchu buniek hladkého svalstva v prieduskach
a bronchioloch, ako aj na zlI'azovych bunkach v dychacom systéme.

Aktivacia M3 receptorov vedie ku kontrakcii hladkého svalstva, sekrécii Zliaz a tvorbe
hlienu. V dychacich cestach to vedie k bronchokonstrikcii a zvySenej tvorbe hlienu, ¢o
prispieva k zvySeniu odporu dychacich ciest.

Uginky aktivacie muskarinovych receptorov s opaéné ako ué¢inky beta-adrenergnych
receptorov v plicach. Zatial’ Co stimuléacia sympatiku (beta-adrenergna aktivacia) vedie
k bronchodilatacii a zvySenému prietoku vzduchu, stimuldcia parasympatiku (aktivacia
muskarinov) spdsobuje bronchokonstrikciu a sekréciu hlienu.

Lieky, ktoré interaguju s muskarinovymi receptormi, sa nazyvaju anticholinergika alebo
antimuskarinikd. V suvislosti s respiranymi ochoreniami, ako je astma a chronicka
obstrukénad choroba pl'ic (CHOCHP), sa anticholinergné lieky casto pouzivaji na
blokovanie bronchokonstrikénych uc¢inkov acetylcholinu, podporujtiice bronchodilataciu
a zlepSujtce prudenie vzduchu.

V poslednych rokoch sa stal atraktivny vyskum zamerany na vplyv autondémneho
nervového systému na imunitné procesy pocas virusovych infekcii. Ked’ze bolo zistené,
ze plicne makrofagy exprimuju na svojich biologickych membranach M2 a M3
receptory. Tato skutocnost’ naznacuje priamy vplyv acetylcholinu na aktivitu makrofagov
a priebeh zapalovej reakcie. Dalej bolo zistené, 7e cytokiny ako IFNy, TNF a IL-Ip
ovplyviiuju expresiu a aktivitu M2 receptorov.

Na zéklade predchadzajiceho opisu autonémnej inervécie plic odhalili neskorSie
vyskumy komplexnu cestu, ktord zahfiia iast’ neurotransmiterov secernovanych z
vegetativnych nervovych vlakien inervujucich dychacie cesty. Tieto neurotransmitery sa
zucCastiiuju zlozitych interakcii po viazani na svoje ciel'ové receptory. Predovsetkym sa
podarilo ziskat podrobné poznatky o neurotransmiteroch ako st serotonin (5-
hydroxytryptamin), acetylcholin, peptidy skupiny CGRP (Calcitonin gene-related
peptid), substancia K, substancia P, oxid dusnaty a ich prislusnych receptoroch.
Zabezpecenie rovnovahy medzi sympatickou a parasympatickou aktivitou je klI'i¢ové pre
optimalnu funkciu plic. Aktivacia sympatiku umoziuje zvyseny prietok vzduchu a
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znizuje sekréciu hlienu pocas situécii, ktoré vyzaduju zvySenu respiracnll kapacitu, ako
napriklad cviCenie alebo stres. Naopak, aktivacia parasympatiku obmedzuje prietok
vzduchu a zvySuje sekréciu hlienu pocas obdobia odpocinku alebo nizkej fyzickej

aktivity.

6.2 Vplyv vegetativnej inervacie pI'ic na imunitné deje

Plica ako zivotne dblezity organ su vystavené neustalym noxam, tym ze su v priamom
kontakte s vonkajSim prostredim. Lokalne munitné procesy preto musia byt nielen
vysoko Uc¢inné, ale aj prisne kontrolované. Dysregulacia lokalnej imunitnej odpovede v
placach by mala za nasledok smrtelna infekciu, astmu a iné tazké choroby. Stadie
poukazuji na zavery Ze naruSenie sympatikovej inervacie plic, a to €1 uz je spdsobené
genetickymi faktormi, farmakoterapiou, alebo chirurgickou ablaciou, zvySuje reakénu
schopnost’ vrodenej imunity vyvolant lipolysacharidom. Vrodend imunita je prvou liniou
obrany organizmu pred infekciou a zahffia neSpecifické imunitné reakcie.
Lipoplysacharid je stcastou bunkovych membréan prevazne gramnegativnych baktérii a
posobi ako endotoxin. LPS je rozoznany imunitnymi bunkami prostrednictvom TLR4
receptorov (Toll-like receptor 4). Po naviazani endotoxinu na TLR4 receptory na povrchu
makrofagov a inych imunokompetentnych buniek sa spuStaju signalizacné kaskady
ktorych vysledkom je aktivacia réznych imunitnych odpovedi, ktoré vedu k elimindcii
patogénu.

Zaroven dochadza pri strate alebo oslabeni lokéalnej sympatikovej inervacie v pl'icach k
amplifikacii vrodenej imunity typu II, ktord je vyvolana interleukinom 33 (IL-33).
IL-33 je uvol'neny do cirkulacie ako odpoved’ na poskodenie tkaniva, infekcie alebo iné
zapalové signaly. Zohrava kl'a¢ovu tlohu pri propagécii a regulacnych mechanizmoch
vrodenej imunity typu 2, ktord je charakterizovana aktivaciou imunokompetentnych
buniek akymi st prirodzené lymfoidné bunky ILC2s (innate lymphoid cells type 2),
eozinofily a mastocyty. Nasledne tieto bunky produkuju d’al$ie zapalové cytokiny akymi
su interleukin-4 (IL-4), interleukin-5 (IL-5) a interleukin-13 (IL-13).

Na strane druhej noradrenalin alebo Specificky antagonisti f2-adrenergného receptora
modzu plicach inhibovat’ imunitnii odpoved’ vyvolanu lipolysacharidomv primarnych
alveolarnych makrofagoch alebo imunitni odpoved’ vyvolant IL-33 v prirodzenych

lymfoidnych bunkéach ILC2 (innate lymphoid cells type 2).
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6.3 Vplyv vegetativnej dysfunkcie pri rozvoji a priebehu ochorenia astma

bronchiale

Astma je chronické zapalové ochorenie dychacich ciest. Astma je ale komplexné
ochorenie s rdoznymi prispievajucimi faktormi. Predpokladd sa, Ze je spOsobend
kombinéciou genetickych a environmentalnych faktorov. Medzi bezné spustacie faktory
patria alergény (ako su pel’ a roztoce), infekcie dychacich ciest a vystavenie drazdivym
latkam, ako je tabakovy dym. Tento stav je charakterizovany opakovanou alebo
chronickou dychavicou a/alebo kas'om, spojenym s variabilitou obstrukcie dychacich
ciest na podklade bronchidlnej hyperaktivity a zapalu. ZvysSena bronchialna drazdivost’
dychacich ciest u astmatikov je spdsobena viacerymi patofyziologickymi mechanizmami,
medzi ktorymi doéleziti ulohu zohrava autondmna dysbalancia. Téato nerovnovaha
vychédza zo zniZzenej B2-adrenergnej aktivity, Co vedie k zvySeniu cholinérgnej a o-
adrenergnej odpovede na rézne vyvolavajice faktory, akymi st alergény, prach, stres,
chlad a iné iritujtice Cinitele.

V tomto procese sa v réznych stupnioch okrem cholinérgnych a adrenergnych mediatorov
uplatnuju aj d’alSie pocetné signalne molekuly (akymi st NO — oxid dusnaty, brydykinin,
tachykinin, prostaglandiny, neuropeptyd Y a d’alSie), ktoré maji regulacny vplyv na
funkciu dychacich ciest. Tieto mediatory zohravajii Glohu v patogenéze astmy nielen
moduléciou tonusu hladkého svalstva v dychacich cestach, ale vplyvaju aj na prietok krvi
v plicach, permeabilitu endotelu a sekréciu dychacich ciest.

Dysbalancia autondmneho nervového systému je jednym patofyziologickych
mechanizmov uplatiiujicich sa pri astmatickom ochoreni. Vyznacuje sa zvySenou
bronchialnou senzitivitou na cholinergné mediatory vyvolavajuce bronchokonstrikciu a
potencialnym zniZenim citlivosti na p2-adrenergné dilatatory. (Ako bolo vysSie
spominané, v bronchidlnom strome je zastupend z B-receptorov len podskupina B2-
receptorov).

Stimulacia al-receptov mdze vyvolat bronchokonstrikciu, ale to len za urcitych
podmienok. Cholinergna neurotransmisia méze byt’ inhibovana cestou a2-receptorov.
B2-receptory zohravaju doéleziti ulohu v ramci medikamentéznej liecby astmy, ich
stimulécia vedie ku bronchodilatacii a zvySuje mukociliarny klirens. Na strane druhej ich
stimulacia znizuje vaskuldrnu permeabilitu, uvolfiovanie acetylcholinu, zapalovych

mediatorov a neuropeptidov.
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6.4 Dysfunkcia autonomneho nervového systému u pacientov s chronickou

obstrukénou chorobou plic

Chronické obstruk¢na choroba pl'ic (CHOCHP) je ochorenie, charakterizované trvalym
obmedzenim prietoku vzduchu. Zvy€ajne je progresivne a sprevadza ho zvySena zapalova
odpoved’ dychacich ciest a pl'ic na inhala¢né Skodliviny. Odhaduje sa, Ze postihuje az
10% svetovej populacie. CHOCHP zahtna:

1. Chronicku bronchitidu: prejavuje sa chronickym kasl'om s expektoraciou.

2. Emfyzém: ide o ireverzibilné rozSirenie dychacich ciest periférne od
termindlneho bronchiolu.

3. Chronicktu obs$trukciu dychacich ciest: spoloénym znakom je pomaly
postupujuca, nevratnd obstrukcia so spomalenim vyprazdnovania pluc pri Gsilnom
vydychu .

Rizikové faktory CHOCHP st multifaktoridlne. FajCenie je jednoznacne dolozenym
rizikovym faktorom a jeho nésledky sa prejavia az po dlhodobej expozicii cigaretovému
dymu, aj u nefajéiarov (pasivna expozicia). Okrem toho moze prispievat’ aj znecistenie
zivotného prostredia uhol'nym, kremic¢itym a cementovym prachom a exhalatmi fosilnych
paliv. Medzi genetické rizikové faktory patri napriklad nizka hladina alfal-antitrypsinu
1.

Priznaky CHOCHP zahfiiaju dychavicu, pretrvavajuci kasel, nadmerni tvorbu a
vykasliavanie hlienu a zadychavanie sa pri nevelkej ndmahe. Diagnostika spociva v
spirometrickom potvrdeni obstrukcie dychacich ciest.

Obmedzenie exspiracného prietoku u pacientov s CHOCHP je vysledkom progresivneho
zapalu dychacich ciest. Histologickym ndlezom je deStrukcia plticneho parenchymu,
pritomnost’ sliznicného edému a prestavba dychacich ciest. U pacientov je zaznamenana
excesivna hlienotvorba a zvysSeny tonus hladkého svalstva dychacich ciest, ktory vznika
vplyvom nadmernej cholinergnej stimuldcie. Z doterajSich poznatkov patogenézy
ochorenia CHOCHP vyplyva jej komplexny charakter, ktory je vysledkom viacerych
faktorov veducich ku progresivnej obstrukcii dychacich ciest. CHOCHP je systémové
ochorenie, ktoré negativne ovplyviluje viaceré organové sustavy vratane
kardiovaskularneho a autonémneho nervového systému. Autonomna dysfunkcia zohrava
dolezita ulohu v patofyziologii vzniku CHOCHP, ked’ze v tejto situdcii st narusSené
viaceré mechanizmy, ktoré st pod kontrolou autonémneho nervového systému. U

pacientov s CHOCHP méze byt aktivita autondmneho nervového systému ovplyvnena
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rekurentnymi epizodami hypoxémie, hyperkapniou, zvySenymi vykyvmi vnttrohrudného
tlaku, ktoré vznikaju v dosledku obstrukcie dychacich ciest, zvySenym respiranym
usilim, systémovym zapalom, ako aj samotnou liecbou, ktorej stratégiou je aplikacia
betamimetik. Okrem toho experimentélne zistenia naznacuja, ze autonomna dysfunkcia
charakterizovana prevahou sympatickej aktivity moéze vyznamne modulovat’ zépalové
reakcie. Navodena autonémna dysfunkcia méze v kone¢nom dosledku ovplyviiovat’ a
spustat’ rozvoj dalSich ochoreni, medzi tie najdolezitejSie patri zvySeny vyskyt
kardiovaskularnych ochoreni u pacientov s CHOCHP. Hoci niekol'ko Studii doteraz
preukazalo, ze ventilatna odpoved na zatazovy vykon je u pacientov s CHOCHP
obmedzena, uloha autonomnej dysfunkcie pri intolerancii zataze je zatial predmetom
klinického vyskumu. ZvySena aktivita sympatiku sa v klinickych Studiach sledovala
najmi prostrednictvom variability srdcovej frekvencie a variability krvného tlaku, d’alej
stanovenim plazmatickych hladin katecholaminov a hodnotenia aktivity svalovych
sympatickych nervov ,,muscle sympathetic nerve activity” - MSNA. (MSNA zahriuje
prenos signalov z sympatického nervového systému do ciev v svaloch. Tento proces
reguluje prietok krvi a hra klaicovu tlohu v odpovedi tela na rozne fyziologické
poziadavky, ako je cviCenie alebo stres).

U pacientov s CHOCHP, u ktorych sa preukdzala zvySend aktivita sympatiku, zaroven
doslo aj k rozvoju chronického srdcového zlyhania. U tychto pacientov bol preukazany
ubytok svalovej hmoty a zhorSena tolerancia fyzickej zat'aze.

Presny vzt'ah medzi autonomnou dysfunkciou a patofyziologickymi mechanizmami pri
rozvoji ochorenia CHOCHP nie je doposial’ presne opisany, avSak nepriame dokazy
naznacuju ich korel4ciu. Liecba zamerana na obnovenie autondmnej nervovej rovnovahy
smerom k zniZeniu pokojovej aktivity sympatiku moéze modulovat’ zapalovy stav a
pravdepodobne prispiet’ k zlepSeniu zdravotného stavu pri CHOCHP. Liecba CHOCHP
je multikomponentnd a zahfiia bronchodilatancia a protizapalova lie¢bu. Jej cielom je

spomalit’ postup ochorenia.
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7 HRUDNY SYMPATIKUS

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Hyperaktivita sympatikového nervového systému je spojend s mnohymi
patologickymi stavmi. Blokady hrudnych sympatickych ganglii lokalnymi anestetikami
a ablacné techniky sa vyuzivaji pri liecbe bolesti, ktora je sprostredkovana
sympatikovanym nervovym systémom, akymi su komplexny regionalny bolestivy
syndrom, postherpeticka neuralgia, fantomové bolesti po amputacii prsnikov a ochorenia

periférnych ciev hornych koncatin.

7.1 Blokada hrudného sympatiku

Truncus sympaticus je bilateralny retazec vzajomne prepojenych susednych ganglii,
ktoré vzdjomne komunikujl a podielaju sa inervécii prilahlych ale aj vzdialenych tkaniv.
Inferidrne cervikalne ganglion je spojené so superiornym hrudnym gangliom a spolo¢ne
vytvaraju vyssie opisané cervikotorakdlne ganglium (ganglion stellatum), ktoré je
vyznamné pre inervaciu tkanivovych Struktar nachadzajucich sa na krku, hornej
koncatine a sympatikovej inervacii srdca.

Distalne ulozené ganglia vysielaji postgangliové vldkna do vegetativnych nervovych
spleti okolo srdca, bronchov, pazeraka, su stcastou spinalnych nervov, ktoré formuju
interkostalne nervy. Distalne sa formuju do splanchnickych nervov, ktoré vegetativne
inervuju organy brusnej dutiny.

V klinickej praxi sa v anatomickej oblasti hrudnika tiez vykonavaju intervencie zamerané
na hrudny sympatikovy nervovy systém. Jedna sa o sympatikové blokady, chemické a
termo/radiofrekvencné ablacie (RF) zamerané na liecbu patologickych stavov, akymi st
napriklad hyperhydroza, komplexny regionalny bolestivy syndrém a periférne vaskularne
ochorenia. Predmetom klinického vyskumu je aj sledovanie benefitu tejto terapie u
pacientov s kardialnym zlyhanim.

Hrudné sympatikové intervencie je mozné realizovat’ chirurgickou torakoskopickou
metdédou alebo miniinvazivnou interven¢nou metédou pod skiaskopickou navigaciou.
Sympatikova blokdda predstavuje testovaciu intervenciu, pri ktorej sa aplikuje k

hrudnému sympatikovému kmenu lokalne anestetikum. Pri RTG navigovanej blokade je
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pacient pri vedomi, leZi v polohe na bruchu, zadnym pristupom sa zavadza tenka ihla v
dvoch trovniach a to popri tele hrudného stavca vo vyske stavea Th2 a Th3. Vykon sa
kontroluje v AP, bo¢nej a naklonenej projekcii. Thla v bo¢nej projekeii nesmie prekrocit’
hranicu v polovici hrudného stavca, pre riziko pneumotoraxu. Po potvrdeni spravnej
polohy ihly vo vSetkych troch vysSie spominanych projekciach a podani kontrastnej latky
sa podava lokdlne anestetikum, ktoré zabezpecuje nervovu blokddu. NajcastejSie sa
aplikuje 2 ml 1% lidocain alebo 2ml 0,5% bupivacaine pri diagnostickej blokade alebo
pred radiofrekvencnou ablaciou.

Po aplikacii lieiva sa sleduje efekt, podla vysledku ktorého je mozné odvodit
predpokladany efekt chemickej lyzy alebo termickej/radiofrekvencnej ablacie. Po
pozitivnej testovacej blokade je mozné vykonat’ chemicku ablaciu, pri ktorej sa aplikuje
k cielovym nervovym Struktiram 96% alkohol, 6% fenol alebo sa vykona
radiofrekvencna ablacia nervov RF elektrédami. Pri radiofrekvencnej denervacii sa
vyuziva tepelna energia pri + 75°C az + 90°C, ktora je presne aplikovana na sympatické
nervy, ¢im sa vytvara kontrolovand 1ézia na ucinnejSie prerusenie nervovych signalov.
Metoda sa realizuje u leziaceho pacienta v pronacnej polohe, takzvanym zadnym
pristupom. Pacient je pocas vykonu pri plnom vedomi, komunikuje s operatérom, miesto
vstupu je infiltrované lokdlnym anestetikom. Vykon si vyZzaduje zaistenie cievneho
pristupu a monitorovania krvného tlaku, pulzovej frekvencie a kyslikovej saturacie.
Dal$ou moznostou realizacie sympatektomie je chirurgicka videoasistovana denervacia.
Patri medzi vykony realizované hrudnym chirurgom v laterdlnom pristupe, v celkove;j
anestézii. Vykon je kontrolovany optickou vizualizaciou, o umoziiuje bezpecnejsiu a
preciznejsSiu realizaciu preruSenia sympatickych nervov.

Video asistovana torakoskopickd metoda a intervencné radiofrekvencné/termoablacné
techniky patria medzi sofistikované intervencie, pri ktorych je mozné dosiahnut
presnejsie a trvacnejsie terapeutické ucinky.

Progres technickej trovne intervenénych technik do budiicna umoziuje skibenie
benefitov obidvoch spdsobov lieCby a vytvorenia hybridnej procedury, pri ktorej je
mozné zaviest' tenky a rigidny endoskop pod ultrazvukovou alebo skiaskopickou

navigéaciou zadnym pristupom a realizovat’ abla¢né techniky pod optickou kontrolou.
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Obrazok ¢.11: Ultrazvukom navigovany endoskop. (zdroj: EvoTouch+7StarScope:
Ultrasound guided Micro-Endoscopy - Quantel Medical - Interventional Imaging - PDF

Catalogs | Technical Documentation (medicalexpo.com).

Obrazok €.12: Skiaskopickd navigécia ihly pri hrudnej sympatikovej blokade, Sikma
projekcia (spracované podl'a Stogicza A, 2020).
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Podla publika¢nych dokazov EBM platia pre hrudni sympatikova blokadu pri liecbe

KRBS odporucania: trieda odporicania IIb, uroven dékazu B.

7.2 Interkostalna neuralgia

Interkostalne nervy su sucastou somatického nervového systému, motorické vlakna
inervuju interkostalne svaly, senzitivne aferentné vetvy veda informdcie z koze a
parietalnej pleury. Anatomicky odstupuju z prednych korenov spinélnych nervov Thl az
Th12. St umiestnené pod pril'ahlym rovhomennym rebrom. Dvanasty torakalny nerv je
situovany pod 12 rebrom a vstupuje do brusnej steny. Je ozna¢ovany aj ako subkostalny
nerv.

Medzi interkostalnymi nervami a sympatikovym nervovym systémom, pochadzajiucim z
hrudného sympatikového kmena, existuju bohaté prepojenia. Preto je mozné
predpokladat’ ilohu sympatiku v percepcii a transdukcii bolestivych podnetov pri ré6znych
patologickych stavoch veducich ku interkostalnej neuralgii.

Vyvolavajucimi pricinami interkostalnej neuralgie mozu byt rézne pri¢iny, ako napriklad
utlakovy syndrom interkostadlnych nervov, pooperacna bolest po torakotomickych
vykonoch, operéaciach na prsnikoch, fraktiry rebier, pleuritida, diabetické polyneuropatia,
akutny herpes zoster, diabeticka polyneuropatia a iné.

Interkostalnu blokadu je mozné vykonavat pod ultrazvukovou alebo skiaskopickou
kontrolou za pomoci RTG pristroja. Nervovocievny zvdzok prebieha subkostalne, pod
prilahlym rebrom. Vykon sa realizuje u pacientov v pronacnej polohe. Pri ultrazvukom
navigovanej procedure je najvhodnejsia 6 - 13 MHz linedrna ultrazvukova sonda.
Zobrazenie dvoch susednych rebier sa najlepSie zobrazuje v skenovacej rovine v kratkej
osi. Rebra su l'ahko identifikovatelné svojim typickym ovalnym tieiom. KIa¢ovymi
stacionarnymi Strukturami st okrem rebier vnutorné¢ a vonkajSie medzirebrové svaly.
Dalsimi viditelnymi $truktirami v USG obraze st pleura a plica, dobre rozlisitelné pri
pohybovych exkurzidch hrudnika pocas inspiria a expiria. Skiaskopicky vykon sa
vykonava u pacientov v pronacnej polohe, kl'i¢ova je kontrola pocas zavadzania ihly v
antero-posteriornej a bocnej projekcii a verifikacia findlnej polohy ihly kontrastnou
latkou.

Selektivne blokady medzirebrovych nervov poskytuju spolahlivl unilateralnu analgéziu

v dermatdéme daného nervu, na ktorom sa blokada vykondva. Spol'ahlivo zlepSuju funkciu

78




dychania u pacientov s bolest'ou hrudnej steny a umoziuju skoru rekonvalescenciu po
operaciach hrudnika. Interkostdlna blokada predstavuje technicky jednoduchsiu
alternativu oproti paravertebralnym nervovym blokddam alebo hrudnym epiduralnym
zvodovym anestéziam. AvSak existuje pri nich zvysSené riziko intravaskulérnej aplikacie
lieiva s naslednym moznym rozvojom systémovej toxicity vyvolanej lokdlnym
anestetikom, ako aj vyssie riziko vzniku pneumotoraxu.

Potencidlnou nevyhodou v porovnani s blokadou paravertebralneho nervu alebo hrudnou
epiduralnou blokadou je nutnost’ vykonania niekol’kych blokad, ak sa vyzaduje viac ako
jedna uroven alebo obojstranné analgetické krytie. Interkostilne blokady neposkytuju
kompletnu chirurgick analgéziu pre hrudnt chirurgiu, takze ak sa maju pouzit' na
perioperatnii  analgéziu, musia byt stcastou multimodalneho pooperacného
analgetického planu.

Terapeuticky prinosnou dlhotrvajucou alternativou interkostalnej blokady je kryoblacia
interkostadlneho nervu, ktort je mozné vykonat priamo pod vizudlnou kontrolou
perioperacne ako prevenciu vzniku pooperacnej bolesti po torakotomickom vykone alebo
ambulantne pod skiaskopickou a ultrazvukovou kontrolou.

Uroveti dokazov zaloZena na prehl'ade literatiry Americkej spoloénosti intervenénych
lekéarov bolesti (ASIPP), udava pre interkostalny blok pri lieCbe interkostalnej neuralgie
uroven dokazu IV. DoterajSie ziskané dokazy vychadzaju len z kazuistik a malych

klinickych Studii. Avsak tato liecba sa javi ako vysoko perspektivna.

Obrizok ¢.13: Ultrazvukové vizualizacia interkostalneho priestoru. ZIt4 linia znazorfuje

smerovanie ihly pri blokade (z archivu autora).
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Obrazok ¢.14: Skiaskopicky navigovana blokada interkostadlneho nervu v

posterioanteriornej projekcii (z archivu autora).

A B

Obrazok ¢.15: A. Perioperatna kryoablacia interkostalnych nervov po
minitorakotomickom vykone. B. Perkutdnna kryoablacia interkostdlneho nervu
realizovana hybridnou technikou. Lokalizacia miesta inzercie pod kombinovanou

ultrazvukovou a skiaskopickou vizualizaciou (z archivu autora).

7.3 Splanchnické nervy

Hrudné splanchnické nervy st suborom sympatickych nervov, ktoré prispievaju k

autonomnemu zasobovaniu brucha a panvy.
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Napriek tomu ze inervuji anatomické Struktury v brusnej dutine a panve, ich nervy
vychéadzaju z prevazne hrudnych segmentov miechy a kranidlnych segmentov lumbalne;j
miechy, oblast’ Th1 - L2, ich pregangliové vlakna (rami communicantes albi) prechadzaju
cez ganglia hrudného sympatiku. Pokracuji ako 3 skupiny parovych sympatikovych
nervov, n. splanchnicus thoracicus major z Th5(6)-9, n. splanchnicus thoracicus minor z

Th10, 11, splanchnicus thoracicus imus z Th12.

Z klinického hladiska su prinosné intervencie zamerané na blokddu velkého
splanchnického nervu, a to pri lieCbe chronickej bolesti u takych zédvaznych ochoreni,
akymi s karcindm pankreasu a chronickd pankreatitida. Medzi d’alSie klinické stavy
zmienené v literature, pri ktorych bola pouzita blokdda splanchnickych nervov, boli
funkéné ochorenia gastrointestinalneho traktu, spojené s pretrvavajicim paralytickym
ileom. Avsak jedna sa len o publikované kazuistiky.

Prvu chirurgicku operaciu zahfiiajiicu resekciu distalnych subfrenickych splanchnickych
nervov vykonal franctuzsky chirurg Pierre Mallet-Guy v roku 1943. Splanchniektomie v
hrudnej dutine cestou otvorenej torakotomie su popisané od roku 1990. Prvé spravy o
miniinvazivnych torakoskopickych intervencidch na splanchnickych nervoch boli
popisané od roku 1993. Od polovice 90 rokov minulého storocia sa za¢inaji v hrudnej
chirurgii vykonavat’ operdcie mini-invazivhym pristupom. Vyhodou vykonu vedené¢ho
cez mini-invazivny pristup je mensia opera¢na trauma, mensia pravdepodobnost’ vzniku
zrastov a mensia pooperacna jazva.

Video-asistovana torakoskopickd splanchniektomia (VATS) je v sucasnosti beznou
opera¢nou metédou na priblizenie sa ku splanchnickym nervom. Pri operdciach sa
vyuziva insuflacia hrudnej dutiny inertnym plynom, ktorym je oxid uhlicity. Vedenou
selektivnou intubaciou sa dosahuje kolaps pl'ic na pozadovanej strane hrudnika, ¢o
umoziiuje zavedenie chirurgickych néstrojov a pozadovany priestor na pracu v
opera¢nom poli. Systematicky prehlad klinickych Studii zaoberajuci sa sledovanim
vysledkov torakoskopickych splanchniektomii z roku 2008 zdoraznil diskusiu o G¢innosti
jednostrannych verzus bilateralnych transekcii splanchnickych nervov.

Vicsina pacientov, ktori podstupia splanchniektomiu zaznamena vyznamné zniZenie v
sledovanom skore bolesti a mnohi pacienti po splanchniektémii redukuji spotrebu
opiatovych analgetik. Efekt tejto lieCby vSak zavisi od anatomickych variacii priebehu
splanchnickych nervov, ¢im sa moze vyskytnut’ refraktérna bolest’ v niektorych pripadoch

zlyhania dané¢ho vykonu.
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Medzi pomerne Casté vedlajSie G€inky vo v€asnom obdobi po splanchektomii patria
zvySena motilita ¢riev a ortostatickd hypotenzia. Tieto prejavy sa ¢asom vytratia a to
zvycajne do 18 mesiacov od realizécie vykonu.

Pre pacientov s neresekovatelnymi nddormi ma operacia opodstatnenie. Dve tretiny
pacientov uvadzaju, ze by opét’ podstupili splanchniektomiu.

Menej invazivnou alternativou chirurgickej operacnej denervacie st intervencné blokady,
zamerané na splanchnické nervy, ktoré sa realizuju pod skiaskopickou kontrolou. Po
pozitivnej blokade sa vykonava radiofrekvencna ablécia, pricom pri onkologickych
pankreatickych bolestiach je preferovana bilateralna blokada.

Pocas vykonu pacient lezi na bruchu (v pronacnej polohe), monitoruju sa zadkladne vitalne
funkcie (krvny tlak, EKG, SpO3), pacient ma zaisteny intravendzny pristup. Na rtg obraze
(v strede obrazu ) si interven¢ny lekar vykondvajuci vykon vizualizuje telo hrudné¢ho
stavca Thl1. Poc¢as vykonu sa vyuzivaju pri navigovani a zavadzani ihly 3 projekcie: AP
(anterio-posteriorna) projekcia, naklonena (oblique) projekcia a bo¢né projekcia. Pocas
blokady sa popri tele stavca zavadza 15 cm 20-22G ihla, pri¢om cielovou poziciou ihly
je rozhranie, ktoré sa nachddza medzi zadnou 2/3 a prednou 1/3 Castou tela stavca v
bocnej projekcii. Po verifikacii pozicie ihly vo vSetkych zobrazovacich projekciach a
aplikacii kontrastnej latky sa aplikuje lokdlne anestetikum zvécsa bupivacaine 0,25% 5-
10 ml. Po pozitivnej klinickej odpovedi na blokddu sa moéze po niekol’kych dnoch az
tyzdinoch vykonat radiofrekvencné (RF) ablacia. Realizacia RF 1ézie spociva v ablacii pri
teplote 80 °C a trvani 1ézie 60-90 sekund, naslednom otoceni RF ihly o 180° a vykonani

opakovanej 1ézie. Vykon sa realizuje bilateralne.

Podl'a publikacnych doékazov EBM platia pre hrudnu sympatikovu blokadu pri liecbe

KRBS odportcania: trieda odporucania Ilb, uroven dokazu B.
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Obrazok ¢.16: Sikmaé projekcia zobrazujuca umiestnenie ihly pri splanchnickej blokade

(z archivu autora).

v . l

VB

4—
2/3 1/3

Obrazok ¢.17: Schéma bezpecného ulozenia ihly v lateralnej projekcii pri splanchnicke;j

blokade. VB- telo stavca, V- ventralna strana, D- dorzalna strana (z archivu autora).
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8 ONKOLOGICKA ABDOMINALNA BOLEST

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Problematika lieCby onkologickej bolesti je v sucasnosti aktuadlnou témou.
Svetova zdravotnicka organizéacia - World Health Organization (WHO ) zaradila lieCbu
bolesti medzi zakladné priority v oblasti onkoldgie, kedze bolest’ je najCastejSim
symptomom spdjajucim sa s onkologickym ochorenim a zaroven jednym =z
najobavanejSich priznakov maligneho ochorenia, hlavne v pokrocilych S$tadiach.
Onkologicka bolest’ ma negativny dopad na samotny priebeh ochorenia a vyrazne znizuje
kvalitu zivota pacienta. Neurofyziologia nadorovej bolesti je komplexnd. Zahtia
zapalové, neuropatické, ischemické a kompresné mechanizmy, ktoré ¢astokrat posobiace
synergicky. Terapia bolesti zahfiia kombinovant farmakoterapeutickt liecbu a vyuzitie
Sirokého spektra intervenénych algeziologickych technik zameranych na blokady

periférnych nervov, nervovych plexov a blokad sympatikovych nervovych Struktur.

8.1 Blokada hrudného sympatiku

Neurolytické sympatikové blokady su vel'mi u¢innym terapeutickym nastrojom pri liecbe
tazko kontrolovatel'nej malignej, visceralnej bolesti. Predstavuju dodlezity dopliujici
prvok komplexnej analgetickej terapie u onkologickych pacientov, priCom je nutné
zdoraznit’, ze liecba onkologickej bolesti je multiodborovou doménou.

Napriek pozitivnemu analgetickému vplyvu sympatikové nervové blokddy nedokazu
bolest’ Uplne eliminovat’, pretoze bolest’ u onkologickych pacientov je viaczlozkova.
Okrem tulohy vegetativnych nervov pri nocicepcii (nocicepcia - vnimanie potencidlne
Skodlivého podnetu) bolesti, onkologicka bolest spravidla d’alej pozostava zo
somatickej, visceralnej a neuropatickej komponenty (tzv. totalna bolest’). Liecba bolesti
vyzaduje napriek uspesne vykonanej sympatikovej nervovej blokady d’alSie pokracovanie
vo farmakoterapii bolesti, hoci bude vel'mi pravdepodobne mozné redukovat’ celkova
davku analgetik. Touto stratégiou sa okrem zniZenia spotreby opioidnych a neopioidnych

analgetik redukuje vyskyt neziaducich ucinkov liekov a zlepSuje kvalita Zivota pacientov.
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8.2 Blokada plexus coeliacus

Plexus coeliacus predstavuje siet’ sympatikovych a parasympatikovych vlakien, ktoré
pochadzaju zo splanchnickych nervov, z nervovych vldkien hrudného truncus
sympathicus a z nervus vagus. Plexus coeliacus moze byt tvoreny jednym az piatimi
vacsimi gangliami. Je lokalizovany retroperitonealne, pred aortou vo vyske truncus
coeliacus a obkolesuje arteria coeliaca a arteria mesenterica superior. Autonomne
inervuje pecen, pankreas, zl¢nik, zaludok, slezinu, oblicky, ¢revo, nadoblicky a cievy.
Indikaciu pre blokadu plexus coeliacus predstavuje maligna, ale aj nemaligna bolest’ z
organov v epigastriu. NajCastejSou indikdciou su intenzivne bolesti pri malignych
ochorenia pankreasu, zI¢nika, ZICovych ciest, nddorovych ochorenia pecene, pripadne
bolestivych metastazach v pe¢eni. Dalfou indikaciou st bolestivé stavy pri chronicke;
pankreatitide, hoci v tejto indikacii je tdto blokdda pouzivana relativne malo. Vykonanie
blokddy pri onkologickych ochoreniach je limitované pritomnostou metastaz.
Metastaticky proces moze mechanicky branit’ dostupnosti k nervovym strukturam plexus
coeliacus, preto je dblezité pred vykonom zhodnotit’ rozsah metastatického procesu.
Tato blokada sa da v principe realizovat’ troma technikami, na zéklade zobrazovace;]
techniky, a to CT, RTG alebo USG navigovanou technikou. V minulosti bol viac
preferovanym takzvany zadny pristup, ktory je technicky naro¢nejsi. Pri realizécii vykonu
zadnym pristupom je vac¢Sinou nutnd bilaterdlna blokdda. V sucasnosti je CastejSie
vyuzivany predny pristup cez brusnu stenu. Tento pristup je lepSie preveditelny pod CT
navigéciou, avSak mozna je aj RTG a USG navigacia. Aj technicky spravne vykonany
blok nemusi garantovat’ Gplnu ul'avu, niekedy ho je nutné aplikovat’ opakovane. Tak isto
dizka trvania je variabilna, od niekolkych tyzdiiov az do jedného roka. Pred kazdym
vykonom je potrebné individudlne zhodnotit’ pomer cost/benefit danej terapie, teda rizika
a prinosy. Samotny vykon sa v stcasnosti vykondva u pacientov s nepriaznivou
prognézou, kde zlyhdva komplexna farmakologickd terapia. Blokdda sa realizuje
lokalnym anestetikom, definitivna lyza sa realizuje aplikaciou 96% alkoholu alebo 6%
fenolu. Studie porovnavajuce onkologickych pacientov s malignitou abdominalnych
parenchymat6znych orgdnov na opidtovej liecbe (ktora predstavovala kontrolnt skupinu)
verzus pacientov po vykonani chemickej lyzy plexus coeliacus, poukazuji na
signifikantni redukciu bolesti po aplikacii blokady, hoci medzi skupinami nebola
zaznamena zmena dizky preZivania. Tieto vysledky boli potvrdené v prospektivnych

observacnych stadidch, rovnako ako aj v randomizovanych prospektivnych Studiach.
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Obrazok €.18: Ventralny pohlad pozicie ihly pri blokade plexus coeliacus. A: plexus
hypogastricus, B: abdomindlna aorta, C: plexus coeliacus, D: truncus sympaticus v

lumbélnej oblasti, E: ihla (z archivu autora).

Vyskyt niektorych komplikacii spojenych s touto blokddou zavisel do urcitej miery od
pouzitej metodiky, pricom niektoré komplikécie sa vyskytli nezdvislé od pouzitej
metodiky a zobrazovacej techniky. Medzi najcastejSie komplikacie vykonu patri
prechodna, niekolko dni trvajiica ortostatickd hypotenzia, ktord po aktivacii
kompenza¢nych vaskularnych reflexov postupne odoznieva. Dalsou pomerne astou
komplikaciou je hnacka suvisiaca so sympatikovou blokadou ¢reva. Pri spravnej liecbe
(hydratacia a antidiarrhoikd) nepredstavuje pre pacienta zavaznejsi problém a tiez sa
vacsinou upravi. Medzi d’alsie komplikacie patri bolest’ chrbta, ktord méze byt’ spdsobena
lokalnou traumou pri zavadzani ihly a retroperitonedlnym hematomom, iritaciou
retroperitonealnych Struktir pouzitym lytickym agensom (alkohol), poranenim
lumbalneho plexu, pripadne poranenim oblicky. V literatire bola opisana aj paraplégia a
prechodna motorickd paralyza, pravdepodobne spdsobena spazmom lumbalnych

segmentalnych artérii.
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Podla publika¢nych dokazov EBM platia pre intervenéni liecbu onkologickej
abdomindlnej bolesti lokalizovanej v epigastriu nasledujuce odporti¢ania, podl'a systému
hodnotenia prinosu/rizika:

Neurolyticka blokada plexus coeliacus trieda odporucania 2A+

Neurolyticka blokada splanchnickych nervov trieda odporicania 2B+

8.3 Blokada plexus hypogastricus superior

Medzi dalSie intervencné techniky, ktoré sa vyuzivaju pri symptomatickej lieCbe
onkologickych a nenddorovych bolesti v oblasti malej panvy, patri blokada plexus
hypogastricus superior. Plexus hypogastricus superior je lokalizovany v retroperitoneu a
rozprestiera sa bilateralne od dolnej tretiny prednej strany L5 az po hornu tretinu prednej
Casti S1. Cez tento plexus prechadzaju aferentné vlakna orgdnov panvy. Podobne ako pri
inych blokoch sympatiku, blokada ovplyviiuje visceralnu bolest. Somaticki bolest’
pochadzajucej z oblasti sakralnej chrbtice, svalov, ako aj neuropatickd bolest’ spésobent
kompresiou alebo infiltraciou nervov tento blok neovplyviiuje. Hlavnou indikaciou je
teda bolest’ pochadzajica z orgdnov panvy. Medzi najcastejSie indikacie blokady patria
bolesti pri karcinomoch krc¢ka maternice, kolorektalnych a urogenitalnych nadoroch
lokalizovanych v malej panve. Existuju aj udaje pre pouzitie pri nemalignej bolesti, to su
ale skor anekdotické pripady.

Stru¢ny popis vykonu:

Pred bifurkaciou abdominélnej aorty je uloZeny plexus intermesentericus, ktory kaudéalne
pokracuje ako horny hypogastricky plexus. Blokddu je mozné vykonat pod
skiaskopickou kontrolou najéastejsie posterolateralnym pristupom vedenia ihly. Dalsim
moznym pristupom je zadny transdiskalny pristup (opdt zaciname cez vykon z
lumbosakralnej oblasti, ihla za aseptickych podmienok a antibiotickej clony prechadza
skrz medzistavcovy disk. Niektori autori uprednostiiuji prave tuto techniku,
jednoduchsia realizacia). V literatire sa popisuje aj predny, transabdominalny pristup.
Ciel'om blokady plexus hypogastricus je zavedenie ihly pred medzistavcovy disk L5/S1
alebo pred hornti Cast’ stavca LS. Tento vykon je nutné realizovat’ bilaterdlne, preferované
su neurolytické blokady s podanim 6% fenolu alebo 96% alkoholu.

Medzi komplikécie patri retroperitonedlny hematdém, akatna ischémia nohy pri uvol'neni

aterosklerotického platu z iliackych ciev. VaznejSie neurologické komplikéacie neboli v
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stvislosti s tymto blokom v literatiire spomenuté. Pri transdiskdlnom pristupe st rizikom

vykonu infekéné komplikacie medzistavcového disku a discitida.

Obrazok ¢.19: Dorzalny pohl'ad pozicie ihly pri blokade plexus hypogastricus. E: ihla

(z archivu autora).

Obrazok ¢.20: Ventralny pohl'ad pozicie ihly pri blokdde plexus hypogastricus. A:
plexus hypogastricus, B: abdominélna aorta, C: plexus coeliacus, D: truncus sympaticus

v lumbalnej oblasti, E: ihla (z archivu autora).
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Podla publikaénych dokazov EBM platia pre intervencnu liecbu lokalizovanej
onkologickej bolesti pri pelvickych tumoroch nasledujuce odporucania, podla systému
hodnotenia prinosu/rizika:

Neurolyticka blokada plexus hypogastricus trieda odporicania 2C+

Uroveti dokazov zaloZena na prehl'ade literatiry Americkej spoloénosti intervenénych
lekarov bolesti (ASIPP), udava pre neurolyticka blokadu plexus hypogastricus superior
pri lieCbe onkologickej bolesti pri pelvickych tumoroch droven dékazu II1.
Odportcanie podla dokazov EBM podla systému hodnotenia prinosu/rizika pre
lumbalnu sympatikovu blokddu pri lie¢be ochorenia - komplexny regionalny bolestivy

syndrom, je vyjadrené odporiacanim triedy 2B+

8.4 Chronicka bolest’ malej panvy - ,,Chronic pelvic pain*

Chronické bolest’ malej panvy oznacovana ako ,,chronic pelvic pain“ je definovana ako
bolest, ktord trva dlhSie ako 6 mesiacov a je situovana v rovnomennej anatomickej
lokalizacii. Jedna sa o multifaktoridlne ochorenie postihujuce viac Zeny ako muZzov.
Vzhladom na rozlicné vyvolavajice pri¢iny tento syndrom predstavuje komplexny
zdravotny problém. Z hladiska periodicity vyskytu bolesti v priebehu diia méze byt
bolest’ konStantnd alebo intermitentnd. Podl'a lokalizacie bolesti sa moze prejavovat
vulvodyniou a/alebo periandlnou bolestou, bolestami mocového mechura, respektive
neSpecifickou bolestou v malej panve. Moze suvisiet s onkologickou bolestou
sprevadzajucou nadory v malej panve alebo stavy po onkochirurgickych zékrokoch,
akymi st napriklad kolorektalne operacné zdkroky. Vyvoldvajicou pri¢inou moze byt
Castokrat len jedna choroba, v inych pripadoch mo6ze bolest’ pramenit’ z viac ako jedné¢ho
zdravotného stavu.

Medzi d’al§ie mozné periférne priciny veduce k rozvoju chronickej bolesti malej panvy
patria, ochorenia spojivového tkaniva, patologie v oblasti pubického kibu, chronické
zapalové ochorenia panvy Castokrat suvisiace s prenosnymi pohlavnymi chorobami,
rezidua tkaniva ovarii po rozsiahlych gynekologickych operaciach, myomy,
endometrioza, varixy v oblasti maternice a vaje¢nikov. Dalsimi moznymi ochoreniami st
syndrom drazdivého Creva, fibromyalgia, ochorenia uropoetického traktu, ako napriklad

intersticialna cystitida a iné. U muzov sa syndrom castokrat spaja s chronickou
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prostatitidou. Rizikovymi faktormi st depresia, psychické zat'az, sexudlne zneuzivanie v
anamnéze a podobne. Emocionalny stres zhorSuje bolest’ a prognézu ochorenia. Liecba
zahtiia komplexna farmakoterapiu bolesti, z intervenénych technik je vhodné blokada
alebo ablacia plexus hypogastricus, je mozné konzultovat’ Specializované centra pre

liecbu chronickej bolesti oh'adom implantacie miechového stimulatora.

8.5 Blok ganglion impar

Ganglion impar (ganglion Walthera) je solitarne retroperitonealne ganglion, ktoré vznika
fuziou termindlnych bilaterdlnych sympatikovych ganglii do jedného. Je ulozené
kaudéalne v stredovej linii na rozhrani posledného krizového stavca a prvého stavca
kostrce. Blokada ganglia impar ma terapeuticky vyznam pri liecbe ,,sympatikom
udrziavanej“ bolesti v pelvickej a perinealnej oblasti spdsobenej malignou intrapelvickou
patologiou (napr. rakovina prostaty, kr€ka maternice a hrubého ¢reva) alebo nemalignou
patologiou (coccygodynia). Pri novovzniknutych bolestiach lokalizovanych v malej
panve je nutné pokusit’ sa zistit' zédkladnu pricinu bolesti, pred samotnou blokadou.
Vysetrenie by malo zahfiiat’ skrining na zadkladné zhubné naddory panvy.

Blokéada gangion impar mdze byt realizovana lateralnym pristupom cez anokokcygeélne
ligamentum alebo transdiskalnym pristupom obvykle v trovni S5/Col. NajcastejSie sa
blokdda ganglion impar realizuje transdiskalnym pristupom. Po pozitivne] blokade
lokalnym anestetikom je mozné vykonat lytické alebo radiofrekvencné ablacné vykony

s perspektivne dlhodobym tc¢inkom.

Stru¢ny popis vykonu:

Transdiskalna blokada ganglion impar sa obvykle realizuje u pacientov v pronacnej
polohe pod skiaskopickou kontrolou najcastejSie v urovni S5/Col. Po vizualizacii
medzistavcového disku S5/Col sa zavadza v laterdlnej projekcii tenkd ihla cez
medzistavcovy disk, pricom distalny koniec ihly vo findlnej polohe diskrétne presahuje
ventralny okraj disku. Mozny, aj ked’ nie prefrovany pristup, je z oblasti konca kostrce
cez rekto-kokcygedlny priestor.

Nasledne sa aplikuje kontrastna latka, ktorej distribicia mé lemovat’ ventralny obrys tiel
stavcov. Po verifikacii spravneho Sirenia kontrastu sa pri blokade ganglia aplikuje lokalne

anestetikum, v pripade neurolyzy sa aplikuje 6% fenol alebo 96% alkohol.
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Indikéciou pre blokédu a neurolyzu sympatikového ganglia impar je paliva, neuropaticka
bolest’ neznamej etiologie, lokalizovana v regidone perinea. Moznost’ vyuzitia tejto
blokady je pri idiopatickej kokcygodynii (syndrém kostrée) a nadorovych bolestiach
pochadzajucich z kone¢nika, perinea a vonkajsich rodidiel. V Specifickych pripadoch méa
zmysel vyuzitie kombinovanej neurolyzy ganglion impar spolu s lyzou plexus

hypogastricus.

Obrazok ¢.21: Bo¢ny pohlad (lateralna projekcia) pozicie ihly a Sirenia kontrastu pri

blokade ganglion impar. A: kostr¢, B: Sirenie kontrastu, C: ihla (z archivu autora).
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9 LUMBALNY SYMPATIKUS

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Podobne ako v hrudnej oblasti, ¢ast’ postgangliovych sympatikovych vlakien
lumbalneho sympatikového nervového systému po vystupe z ganglii, sprevadza priebeh
lumbélnych miechovych nervov k cielovym anatomickym Struktiram, akymi su
napriklad koZa a svaly. Dal3ie postgangliové nervové vlakna sa v priebehu oddel’uju od
spolo¢ného nervového zvizku a pripdjaji sa k cievam, okolo ktorych vytvaraju bohaté
nervove splete.

Perivaskularna lokalizacia ma vyznamny vplyv na reguldciu vazokonstrikcie
sprevadzajucich ciev a ich vetvi, ktoré zasobujucich dolné koncatiny.

Intervencie zamerané na lumbalny sympatikovy kmen maju vyznam pri diagnostike a
liecbe réznych patologickych stavov spojenych so sympatikom sprostredkovanou
bolestou a stavov spojenych s poruchami perfuzie tkaniv dolnej polovice tela, pri ktorych
je hlavnym patofyziologickym javom narusend mikrocirkulacia.

Najvécsia ¢ast’ lumbalnych sympatickych ganglii sa nachadza v oblasti druhého a tretieho
bedrového stavca preto je cielom blokad, ablaénych a lytickych technik prevazne tato

pozicia. Struktur.

9.1 Mikrocirkulacia

Mikrocirkuladcia je terminalnou cievnou sietou systémového obehu pozostavajiucou z
ciev s priemerom men$im ako 20 um. Tieto mikrocievy tvoria arterioly, postkapilarne
venuly, kapilary a ich subcelularne zlozky. Technicky je termindlnym miestom
kardiovaskularneho systému, kde dochadza ku prenosu kyslika z erytrocytov k cielovym
bunkam, ¢im st zabezpecené energetické potreby tkanivovych buniek, ktoré slizia na
vykonavanie ich funkénej aktivity. Dysfunkcia mikrocirkulacie (MVD) je
charakterizovand poruchou autoregulécie prietoku krvi a tonusu ciev, ¢o vedie k poruche
dodavky kyslika do tkaniva, zvySenému oxida¢nému stresu a redukcii kapilarneho
rieCiska. Prave na trovni mikrocirkulacie sa javi byt uloha vegetativneho sympatikového
nervoveého systému vel'mi vyznamnd. Bolo publikovanych mnozstvo prac, ktoré popisuju

efektivitu sympatikovych blokad pri diagnozach, pri ktorych je narusend perfuzia tkaniv.
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Medzi ochorenia s markantnym narusenim mikrocirkuldcie patri kritickd koncatinova
ischémia.

Intervencie zamerané na lumbalny systém maju Siroké vyuzitie vratane podpornej terapie
u pacientov s kritickou konc¢atinovou ischémiou. Hlavnym efektom tychto intervencii je
zlepSenie mikrocirkulécie periférych tkaniv. Efekt liecby je mozné ocakéavat’ najma ak
pacient disponuje kapacitou responzibilnych ciev. Uginnost lumbalnej sympatikovej
blokady, abla¢nych a lytickych metod je mozné hodnotit’ meranim zmeny teploty koze
alebo meranim hodnét tkanivového kyslika. Dlhodoby efekt liecby je najlepsie

hodnotiteI'ny technikami zameranymi na dodavku kyslika periférnym tkanivam.

9.2 Blokady lumbalnych sympatikovych ganglii

Blokady lumbalnych sympatikovych ganglii sa pouzivaji v diagnostike a lieCbe diagnoz,
ktoré suvisia so sympatikom udrziavanou (stivisiacou) bolest'ou, lokalizovanou prevazne
v oblasti dolnych koncatin. Sympatikovy nervovy systém sa signifikantne podiel’a na
udrziavani vazomotorickych mechanizmov mikrocirkulacie ciev.

Lumbalny sympaticky ret'azec typicky prekryva anterolateralny aspekt prvého az stvrtého
bedrového stavca. Axony lumbélnych sympatickych pregangliovych neurénov optstaju
miechu cez ventralne korene prvych Styroch bedrovych miechovych nervov a vysielaju
svoje vlakna prostrednictvom rami communicantes albi do respondujiiceho lumbalneho
sympatického ganglia. Postgangliové vlakna potom opustaju sympaticky retazec a
spajaju sa s vaskuldrnym plexom, respektive sa pripajaji k miechovym nervom cez sivé
rami communicantes. Najvicsia Cast’ lumbalnych sympatickych ganglii sa nachddza v
oblasti druhého a tretiecho bedrového stavca. Preto zvyCajne postacuje jednouroviiova
blokéada alebo chemicka lyza, ktora sa vykonava v trovni dolnej tretiny stavca L2 alebo
hornej tretiny stavca L3. Radiofrekvencna ablacia sa vykonéva v troch urovniach a to vo
vyske tiel stavcov L2, L3 a L4.

Sympatikova blokada je indikovana pri bolestivych stavoch, pri ktorych sa predpoklada
alebo je evidentné zapojenie vegetativneho systému do spracovania bolesti, napriklad pri
hyperaktivite sympatiku. Laboratorne dokazy poukazuju nato, ze sympatikové
postgangliové neurdny nevykonévaji len funkciu eferentnych terminalnych nervovych
vlakien (odstredivych, veducich impulzy od nervového centra na perifériu), ale zaroven

vedu vzruchy spitne do nervovych centier ako primarne aferentné vldkna. Vegetativny
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nervovy systém vytvara komplexny premostujici systém spojeni s d’alsSimi motorickymi
a senzitivnymi nervovymi vldknami. Blokéda sympatikového systému pravdepodobne z
fyziologického hl'adiska ma za nasledok dvojaky efekt:

1. PreruSenie pregangliovych a postgangliovych sympatikom prendsanych eferentnych
nervovych impulzov, ¢im dochadza k blokade prevodu senzitivnych impulzov z CNS do
visceralnych organov a periférnych tkaniv.

2. Druhy predpokladany efekt je blokada visceralnych aferentnych signalov z orgénov a

tkaniv koncatin do CNS.

Indikacie pre lumbélnu sympatikova blokddu mozeme rozdelit’ do troch kategorii:

1. Cirkula¢na insuficiencia koncatin, vratane aterosklerotického vaskularneho ochorenia,
diabetickej gangrény, Buergerovej choroby, Raynaudovho fenoménu a ochorenie, stavy
po rekons$trukénych vaskularnych vykonoch, stavy po arteridlnych embolickych
okluziach

2. Bolest’ pri rendlnej kolike, komplexny regiondlny bolestivy syndrém typ I a II,
nezvladnutel'nd urogenitalna bolest’, postamputa¢né fantomové bolesti, omrzliny

3. Iné klinické stavy, ako su omrzliny, phlegmasia alba dolens, erythromelalgia,

akrocyandza a iné.

Metodika sympatikovej blokddy a sympatikovej 1yzy:

Pred sympatikovou lyzou alebo ablaciou je nutné vykonat testovaciu blokadu
lumbélneho autondmneho systému, na podklade ktorej sa ur¢i predpokladany prinos lyzy
alebo abléacie. Principom testovacej nervovej blokady je docasné (na 12h - 48h)
zabranenie prenosu nervového signdlu sposobené blokddou sodikovych kanélov po

aplikacii lokéalneho anestetika.

Technické prevedenie lumbdélnej sympatikovej blokady je realizované pod RTG
navigaciou u pacienta v pronacnej polohe:

1. Prvym krokom je vizualizacia L3 stavca v AP projekcii a zarovnanie hornej kryce;j
plosky (tzv. endplate) stavca L3 (touto projekciou sa zabezpeci spravny néklon C ramena
v kranidlnom smere) (obrazok A).

2. Druhym krokom je v danom néklone ziskanie oblique projekcie, pri ktorej dochadza k

prekrytiu procesus transversus L3 telom stavca L3 (obrazok B).
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3. Tretim krokom je inzercia ihly v tzv.* tunel view* popri tele stavca L3 (zobrazenie
tunel view - pozerame sa akoby skrz cez priebeh ihly, ihla sa zobrazuje ako maly bod)
(obrazok C).

4. Pozicia ihly je kontrolovana postupne v bo¢nej a AP projekcii a zaroven verifikovana
malym mnozstvom kontrastu (obrazok D).

5. Po kontrastnom zobrazeni lumbélnych sympatikovych Struktir méze byt aplikované
lie€ivo (6% fenol), RF ablacia, alebo kryoablacia (obrazok E a F).
Poznadmka: v naSom nemocni¢nom zariadeni preferujeme 6% fenol v objeme Sml.

6. Efekt blokddy je mozné hodnotit’ na podklade regionalnych teplotnych zmien v
casovych usekoch a hodnotenim zmien tkanivového kyslika. Vhodné je subjektivne
hodnotenie zmien intenzity bolesti a dotaznikmi kvality Zivota pred vykonom a v

casovych tsekoch po vykone.

Obrazok ¢.22: Skiaskopicky navigovana lumbélna sympatikova blokdda v P-A
projekcii, naklonenej projekcii a bo¢nej projekcii A: zarovnanie endplate cielového

stavca, B: rotacia ramena do Sikmej projekcie, C: inzercia ihly, D: kontrola ihly v
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lateralnej projekecii, E: Sirenie kontrastu v lateralnej projekcii, F: Sirenie kontrastu v A-P

projekecii (z archivu autora).

Na monitorovanie efektu sympatikovych blokad na mikrocirkulaciu sa vyuzivaja zmeny
teploty na koncatindch a dynamické zmeny tkanivového kyslika. Transkutanne
monitorovanie parcidlneho tlaku tkanivového kyslika (tcpO2)je metdda, pri ktorej sa
meria s velkou presnostou hodnota parcidlneho tlaku kyslika na podklade
polarografického principu detekcie difundujuceho kyslika z kapilarneho nutritivneho

rieCiska cez tkaniva do povrchovych vrstiev koze.

BeforGP LD After OP LD 10After OF LD 20After OF LD

Obrazok ¢.23: Snimanie dolnych koncatin infracervenou kamerou Thermal Imaging

Camera FLIR SC660 s vysokym rozli$enim v spektralnom rozsahu dlhych vin. Dava noha
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pred lavostrannou sympatikovou blokadou, 5, 10 a 20 minut po sympatikovej blokade (z

archivu autora).

Obrazok ¢.24: Vysetrenie tkanivového kyslika, monitoring a naloZenie Clarkovej sondy

(z archivu autora).

9.3 Kriticka ischémia dolnych koncatin

Kritickd koncatinova ischémia dolnych koncatin (CLTI) predstavuje kone¢né Stadium
periférnej artériovej choroby (PAD). V sucasnosti Statistické tidaje poukazuju na
stipajicu prevalenciu CTLI v spoloc¢nosti. CLTI je klinicky syndrom definovany
pritomnost’'ou periférnej artériovej choroby (PAD) v kombinacii s pokojovou bolest'ou
dolnych koncatin trvajicou viac ako 2 tyzdne, v pokrocilych Stadidch v spojeni s
gangrénou alebo ulcerdciami na dolnych koncatindch a pridruzenymi abnormalitami v
sledovanych hemodynamickych parametroch. Prognéza pacientov s CLTI je alarmujuca.
Vykazuje vyznamnt umrtnost’, ¢astokrat vedie k amputacii dolnych koncatin, pacienti
trpia bolest'ou a zhorSenou kvalitou Zivota. Metaanalyza sledujuca podskupiny pacientov
s neliecenym CLTI poukdzala na zavery, kde pocas 12 mesiacov sledovania bola stredna
miera umrtnosti 22%. Prognosticky nepriaznivou okolnostou spojenou so zvySenou
prevalenciou umrtnosti bola predosla amputacia koncatiny.

Zékladnou liecbou pacientov s CLTI je revaskularizacia postihnutého cievneho rieciska.
Revaskulariza¢né techniky dosiahli pozoruhodny pokrok pocas poslednych desatroci.
Napriek tomu je riziko amputécie stale vysoké u pacientov s CLTI, dokonca aj u tych,

ktori podstupili uspesnu revaskularizaciu. V stadii podl'a Baubeta et al. miera amputacii
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dolnych koncatin dosiahla 12% pocas prvych 6 mesiacov, a to aj napriek UspeSnej
revaskularizacii.

Prehl'ad doterajSej odbornej literatiry poukazuje vo vSeobecnosti na vysoku mieru
amputacii po revaskularizaénych vykonoch na dolnych koncatinach a to 15-20% pocas
1 roka. Amputacie su vykonané aj napriek nekomplikovanému priebehu predoslej
revaskularizcie. Jednym z moznych vysvetleni tychto nevyhnutnych amputacii je
pritomnost’ trvajicej mikrocirkulacnej dysfunkcie.

Ulohou cievnych revaskularizaénych chirurgickych vykonov a endovaskularnych technik
je zlepSenie tkanivovej perfuzie koncatin, ktord vedie k zlepSenej dodavke kyslika
tkanivam. U pacientov s CLTI je mozné dalej vykonat miniinvazivne intervencie
zamerané na lumbalny sympatikovy systém, ktorych efektom je znizenie sympatikotonie,
veducej k vazodilatacii respondujaceho periferného arteridlneho rieciska. Od vykonov
ako lumbalna sympatikové blokada, sympatikova lyza alebo ablécia je mozné oc¢akavat’
zlepSenie perflzie, znizenie percepcie bolesti a zlepSenie hojenia rdn na dolnych
koncatinéch.

LieCebna stratégia zachrany dolnych koncatin pred amputaciou sa desatrocia ststredila
na revaskularizaciu velkych ciev. Problematiku mikrocirkuldcie a jej vplyv na riziko
amputdcie pilotne skiimal Behroozian a kol. Zaverom tychto prac bolo konStatovanie, Ze
pritomnost’ MVD zvysila 3,7-nasobne riziko amputacie ako aj to, Ze 1 zo 6 amputacii pod
kolenom nastala len v pritomnosti MVD.

Jednou z moZnosti podpornej liecby CLTI je lumbalna sympatektomia alebo
sympatikolyza, ktort je mozné vykonat v pripade pozitivneho testu zameraného na
lumbélny vegetativny systém. Lumbalna sympatektomia (LS) je miniinvazivny
intervencny postup, ktorého hlavnym cielom je dlhodobo naruSit lumbalny
sympatického kmen, respektive znefunkc¢nit' jeho neuralnu transmisiu. Sympatikovy
kmen tvoria anatomicky a funkéne prepojené lumbalne sympatikové ganglid L1-L5.
Miera komplikacii daného vykonu je podla dostupnych literdrnych zdrojov nizka. Po
prvykrat ju vykonali v roku 1923 Royle a Hunter v Sydney. LS znizuje periférny odpor
(ovladany sympatickou aktivitou) a otvara arteriovendézne anastomozy, ¢o vedie ku
zvyseniu prietoku krvi cievami.

Teplotné zmeny na kozi dolnych koncatin, ktoré st spdsobené vazodilataciou zvySenou
v dosledku sympatektomie, mézu byt objektivizované termografickym meranim

pomocou termovizie. Viaceré kohortové Studie systematicky preukazali subjektivne
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zlepSenie priznakov, ako aj objektivne meranych parametrov hodnotiacich tkanivovu

perfuziu dolnych koncatin po vykone, o bolo zaznamenané u 60% az 70% pacientov.

Podl'a publikacnych dokazov EBM platia pre jednotlivé intervencie pri liecbe
ischemickych vaskularnych ochoreni odporti¢ania podla systému hodnotenia
prinosu/rizika:

Sympatikové blokada trieda odporicania 2B+

Miechové stimulacia (SCS) trieda odporucania 2B+

Uroveti dokazov zalozena na prehl'ade literatiry Americkej spoloénosti intervenénych
lekarov bolesti (ASIPP), udava pre lumbalnu sympatikovii blokddu pri liecbe
ischemickych vaskularnych ochoreni uroven dékazu IV.

Odportcanie podla dokazov EBM podla systému hodnotenia prinosu/rizika pre
lumbalnu sympatikovu blokddu pri lie¢be ochorenia - komplexny regionalny bolestivy

syndrom, je vyjadrené odporiacanim triedy 2B+
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10 DYSFUNKCIE KRANIALNEHO PARASYMPATIKOVEHO SYSTEMU

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Vegetativnu parasympatikovll kranidlnu inervaciu zabezpecujui 4 hlavové nervy,
ktorymi st okulomotoricky, tvarovy, glosofaryngedlny a bludivy nerv. Této inervacia sa
podiel'a na komplexnom riadeni fyziologickych funkcii, akymi st vegetativne reakcie
oka, funkcie slznych a slinnych zliaz a je sucastou niektorych obrannych reflexnych
oblukov. Zarovenn je tento nervovy systém zapojeny do patofyzioldgie priebehu
niektorych ochoreni a vzniku symptémov, medzi ktoré najvyznamnejSie patria bolesti

hlavy.

10.1 Hlavovy parasympatikus

Hlavovy parasympatikus je st€astou autondémneho nervového systému. Obsahuje
visceromotorické a viscerosenzitivne vlakna, ktoré zabezpecuji vnimanie visceralnej
bolesti. Tieto vlakna su sucastou dolezitych aferentnych drah niektorych reflexov akymi
su napriklad kaslaci, vyprazdnovaci reflex.

Kranidlne parasympatikové vlakna v centrdlnom nervovom systéme vychddzaju zo
Styroch jadier umiestnenych v mozgovom kmeni. Z kazdého jadra vystupuji nervové
vlakna, ktoré prispievaji k formovaniu Styroch kranidlnych nervov (okulomotoricky,
tvarovy, glosofaryngedlny a bludivy nerv). Zmienené hlavové nervy obsahuju okrem
parasympatikovych vldkien aj motorické a senzorické vlakna. Po vystupe z mozgu sa
pregangliové parasympatikové vldkna prepajaji v ganglidch (cilidrne, otickeé,
pterygopalatinové a submandibularne) na postgangliové neurdny, ktoré d’alej vedu k
cielovym orgdnom (oko, slzné zlazy, slinné zlazy). Parasympatikovi vegetativnu
inervaciu hlavy zabezpecuje prevazne okulomotoricky, tvarovy a glosofaryngealny nerv.
N. vagus je hlavnym parasympatikovym nervom, ktory inervuje organy v oblasti
hrudnika a brucha. Jeho somatosenzitivne vldkna v oblasti hlavy vchadzaju do korena
jazyka, do malej Casti zadnej spodnej steny zvukovodu a hornej Casti usného lalécika.
Parasympatikové inervacia hlavovych nervov zabezpecuje akomodaciu oka, zmenu Sirky
zrenic, sekreto-motorickll inervaciu slznych zliaz a sekréciu slinnych Zzliaz. Zaroven

zohrava doleziti ulohu pri percepcii niektorych typov bolesti, akymi st migrény,
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klastrova bolest’ hlavy (Cluster Headache), tenznej bolesti hlavy a perzistentnej
idiopatickej bolesti tvare. Pre bolesti hlavy, pri ktorych zohrava ulohu parasympatikus
su charakteristické unilaterdlne (jednostranné) autondémne reakcie (autonémne
symptomy), ktoré st spojené s aktivitou kranidlnych parasympatickych neurénov akymi
su midza a/alebo ptoza, lakrimécia (slzenie), slinenie, nazélna kongescia a/alebo vytok z
nosa (rinorea), potenie jednej strany tvar alebo ¢ela a opuch viecka.

Funkciu parasympatiku v oblasti hlavy vyvazuje sympatikovy nervovy systém, ktoré¢ho
vlakna vychadzaju z horného kréného sympatikového ganglia (najvyssie ulozené parové
ganglia truncus sympaticus, vychadzajiuce z jadier meduldrnej oblasti C1-C4). Okrem
toho urcité nervové sympatikové vldkna zasobujlice vertebralne a bazilarne artérie
pochadzaju z dolnych ganglii vratane ganglion stellatum.

Tieto nervové vldkna sprevddzaji kranidlne cievy nachadzaji sa v blizkosti
parasympatikovych nervov a ganglii. Cez ganglid sympatikové nervy cCastokrat
prechadzaju, avsak sa v nich neprepdjaju. Ich cielovymi orgdnmi st - o¢na gula, tvar,
hltan, Z'azy podnebia a nosovej dutiny, slinné, slzné, potné zl'azy, epifyza, hladké svaly
tepien, dilatator zrenice , horny vieckovy sval, hltan, karotické telieska, srdce. Je
dokézané prepojenie trigemindlnych nervovych drdh s autondémnymi nervovymi
mechanizmami.

Procesy nocicepcie a percepcie bolesti su zlozité, existuju pocetné prepojenia medzi
visceromotorickymi, somatosenzitivnymi nervami a autondémnym nervovym systémom.
Prikladom je prepojenie trigemindlnych nervovych drdh s autondmnymi nervovymi
mechanizmami. Aktivécia trigeminalnych nervov a nasledna nociceptivna signalizacia
spustaju aktivitu parasympatiku, ¢o vedie k uvolfiovaniu vazoaktivnych peptidov, ¢im je

ovplyvnena perfiizia mozgového tkaniva.

10.2 Bolest’ hlavy

Bolesti hlavy vzhl'adom na rozli¢nt etiopategenézu a pestrost’ klinickych prejavov
predstavuju  z hladiska diferenciacie vel'mi rozsiahlu a =zloziti problematiku.
Diagnostikou, klasifikaciou a primarnou lieCbou akychkol'vek bolesti hlavy, okrem
epizodickych, sa zaoberd neurolég. Stidiom bolesti hlavy sa zaobera Medzinarodna
spolo¢nost’ pre bolest” hlavy (International Headache Society; IHS), ktord vypracovala a

zverejnila uz v poradi tretiu aktualizaciu klasifikacie bolesti hlavy, na zéklade novych
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vedeckych poznatkov. Aktudlna klasifikacia je oficialne platna od janudra 2018, a to po
5-ro¢nom obdobi platnosti jej beta verzie. Tato klasifikécia rozliSuje 3 velké kategorie
bolesti hlavy (I. priméarne bolesti hlavy, II. sekundarne bolesti hlavy a III. neuropatie
spojené s bolestou v oblasti tvare), ktoré su rozdelené do skupin. Zakladnt klasifikaciu

bolesti hlavy rozdelent do skupin a podskupin uvadzame v prilohe tejto publikacie.

10.3 Bolesti hlavy asociované s poruchami autonémneho nervového systému

10.3.1 Migréna

Klinicky priebeh migrény moézeme rozdelit’ do 4 faz. V prvej faze cca 24 hodin pred
samotnym atakom bolesti sa u niektorych pacientov zacinajii objavovat’ neSpecifické
prodromy, akymi st problémy s vyjadrovanim sa, zvySeny apetit, excesivne zivanie,
podrazdenost’ a podobne. V druhej faze sa objavuje aura, ktord sa moze prejavovat
fotopsiou (blikanie svetiel, scintilaénym skotdbmom) a senzorickymi symptémami
(pichanie ihlic¢iek v rukach, tfpnutie, alebo dysfaziou).

V 3. faze sa objavuje bolest’ hlavy, ako najpravidelnej$i a najobtazujicejsi priznak.
Bolest’ je typicky unilateralna, avSak moZze sa vyskytovat’ aj na obidvoch stranach hlavy,
respektive presivat’ sa zo strany na stranu. Tretia faza mdze trvat’ od 2 do 72 hodin. Medzi
sprievodné symptdmy patri nauzea, zvracanie, fotofobia, sonofobia, chladné ruky a nohy.
Stvrta fazu tvoria postdromy. Mozu trvat’ aj 24 hodin po ukonéeni migrendézneho ataku,

prejavuju sa pocitmi ,,prazdnoty*, inavou, bolestami svalov alebo paradoxne eufériou.
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* Aura v cca 20% pripadoch
(blikajice, mihotajuce sa svetl3,

oblasti vypadku zorného pola) * Silnd bolest hlavy

+ Lokalizacia je zvy€ajne unilateralna,
sporadicky bilateralna

* Pulzujuca kvalita bolesti

* Bolest sa stupiiuje pri fyzickej
aktivite

* Fonofébia
(intolerencia zvuku)

* Fotofdbia (intolerancia svetla)
+ Bleda farba tvare
* Nauzea a zvracanie

Januér Februdr Marec April Méj Jin

* Periodicita vyskytu a sily zichvatov |

Obrazok ¢.25: Schematické znazornenie symptomov, periodicity atakov a priebehu

migrény (spracované podl'a Kulichova, 2006).

10.3.2 Tenzna cefalea (tension-type headache)

Tenzna cefalea sa oznacuje aj ako kontrakéno-svalova bolest’ hlavy. Tenzné bolesti hlavy
st tupé alebo zvieravé, viacsinou bilateralne bolesti hlavy, sit miernej az strednej intenzity.
Medzi sprievodné priznaky patri zvracanie, poruchy zraku, fokdlne neurologické
priznaky. Podl'a frekvencie vyskytu sa tenzné bolesti delia na epizodické (menej ako 15
dni v mesiaci) a chronické (viac ako 15 dni v mesiaci). Pretrvavanie bolesti je variabilné,
od 30 minut az do 7 dni. Bolest’ sa zaCina objavovat’ spravidla neskorSie cez den s
postupne stupfiujucim sa trendom.

Tenzné bolesti hlavy sa mo6zu vyskytovat' aj v kombinacii inou priméarnou alebo
sekundarnou cefaleou. U niektorych jedincov st tenzné bolesti spojené so zvySenym
tonusom kranialneho a kréného svalstva.

V ramci diferencidlnej diagnostiky je zdkladnym klinickym rozdielom medzi tenznou
bolestou hlavy a migrénou absencia senzitivity na provokujtce faktory (svetlo ¢i pohyb)

pri tenznej bolesti.
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10.3.3 Trigeminové autonomne bolesti hlavy (trigeminal autonomic cephalalgia)

Trigemindlna autonomna cefalgia (TAC) je skupinou primarnych bolesti hlavy, ktoré su
charakterizované jednostrannou bolestou hlavy v trigemindlnej distribucii a
ipsilateralnymi vegetativnymi prejavmi. TAC su relativne zriedkavé a preto su Casto
prehliadané v primarnej diagnostike. VSetky choroby zo skupiny TAC sa vyskytuju aj
pediatrickej praxi.

Spravnej diagnostiky pri TAC je dolezitd pre vol'bu naslednej adekvatnej liecby.

Do skupiny trigeminovych autondmnych bolesti hlavy patria klinické jednotky:

* Cluster headache

* Paroxyzmalna hemikrania

* Kratko trvajuca jednostranna neuralgiformna bolest’ hlavy (SUNCT/SUNA)
* Hemicrania continua

* Pravdepodobna trigeminalna autonémna bolest’ hlavy

(pozri prilohu Klasifikacia bolesti hlavy podla International Headache Society)

St charakterizované neprijemnou, bodavou bolest'ou hlavy strednej az silnej intenzity a
s jednostrannymi autondémnymi priznakmi na tvari, akymi st slzenie oka, zacervenanie
spojiviek, opuch o¢ného viecka, ptéza, midza, rinorea a kongescia nosovej sliznice.
Jednotlivé syndromy trigeminovej autonomnej bolesti hlavy sa medzi sebou liSia trvanim
a frekvenciou atakov bolesti.

V ramci diferencidlnej diagnostiky je potrebné TAC odlisit’ od trigeminédlnych bolesti.
Trigeminalne bolesti st lokalizované na tvari a vyskytujl sa bez autondémnych priznakov.
Medzi patognomické charakteristiky TAC patri: 1. ucast’ trigeminovaskularneho
systému, 2. periodicita (vdzba na spanok) a 3. autondmne priznaky.

Predpoklada sa, ze TAC su skor centralnym typom bolesti nez periférnym typom bolesti
(miestom vzniku centralnej bolesti je CNS, kym periférnej bolesti je periférny nervovy
systém). Tieto zavery podporuju dokazy, akymi su rodova vézba, cirkadidnna rytmicita
a veduca tloha trigeminovaskularneho systému podobne ako pri migréne. Zasadnt ulohu

v tychto centralnych mechanizmoch zohrava hypotalamus.
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Vzhl'adom na lokalizaciu bolesti sa predpoklada ucast’ oftalmickej Casti trojklanného
nervu s ucast'ou prilahlého perivaskuldrneho autonémneho nervového systému.
Prejavom dysfunkcie sympatikovej casti je Hornerov syndrom. ZvySena iritacia
parasympatikového nervového systému sa prejavuje lakrimaciou a rinoreou. Vegetativne
prejavy na tvari pretrvavaju este urCity ¢as po odzneni bolesti a st vysledkom aktivacie
trigeminoparasympatikového reflexu (TPR).

Do reflexného obluka TPR je zaradeny nucleus salivatorius superior a ganglion
sphenopalatinum s postganglionickym vplyvom na zl'azy, sliznice a cievy v danej oblasti.
Aktivacia parasympatiku vedie ku zvySenému uvolfiovaniu mediatorov, akymi st
vazoaktivny intestinalny peptid (VIP), calcitonin gene related peptide (CGRP) a oxid
dusnaty (NO).

10.3.4 Chronicka paroxyzmdlna hemikrania

Chronick4 paroxyzmalna hemikrania je primarna bolest’ hlavy, ktord sa vyskytuje
CastejSie u zien a je charakterizovana nasledujucimi symptémami:

aspon 20 atakov silnej bolesti s frekvenciou 5 atak za den (alebo menej) lokalizované
unilaterdlne v orbite, supraorbitdlne alebo temporalne a trvajuce 2 - 30 minat. Spolu s

bolestou hlavy sa objavi aspoii jeden z nasledujtcich priznakov:

* Ipsilateralna konjunktivélna injekcia, slzenie alebo oboje
* Ipsilaterdlna nazalna kongescia, rhinorrhea alebo oboje

* Ipsilateralne opuch viecka

* Ipsilateralne potenie na Cele a tvari

* Ipsilateralna mioza, ptdza alebo oboje

V terapii je lieckom vol'by indometacin, zvy€ajne 75-150 mg/dent vo viacerych davkach.
Pri neznaSanlivosti indometacinu je lickom druhej vol'by kyselina acetylsalicylova alebo
verapamil v ramci profylaxie. Chronicka paroxyzmalna hemikrania moze spontanne

odzniet’ alebo pretrvavat’ celozivotne.
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* Charakteristicka silna bolest
lokalizovana v okoli oka, ¢ela a
spanku

* 100% dobra odpoved' na lie¢bu
indometacinom
* Prizdvainych atakoch bolesti vyskyt

nauzey a zvracania
* Ataky mdu byt vyvolané pri pohyboch
hlavy

* Ipsilateralne lokalizovana rinorea,
nazdlna kongescia, pokles viecka,
opuch oéného viecka, konjuktivalna
injekcia, lakrimacia

+ Ataky bolesti trvaju 1-3 mintty
* denne sa vyskytuje priemerne
10-15 atakov

pondelok utorok streda Sturtok piatok

* Periodicita vyskytu a sily zdchvatov

Obrazok ¢.26: Schematické znazornenie symptomov, periodicity atakov a priebehu

chronickej paroxyzmalnej hemikranie (spracované podl'a Kulichova, 2006).

10.3.5 Cluster Headache

Cluster Headache - Klastrové bolesti hlavy sa vyznacuji jednostrannou bolest'ou
prevazne okolo oka a na spankoch. Anglicky vyraz slova ,.cluster” (zhluk, strapec,
nahromadenie sa, zhluknut’, zhromazdit' sa) poukazuje na charakter vyskytu bolesti.
Casto trvaju niekol’ko tyzdiiov alebo mesiacov a mézu sa vyskytovat’ sezonne (jar, jeset).
Pocas niektorych obdobi alebo mesiacov nie su vobec pritomné. Bolest’ sa sustredi okolo
oka, vystrel'uje do ¢eluste, pripadne do zadnej strany hlavy.

St sprevadzané postihnutim oka (zaCervenanie, slzenie), poklesom oc¢ného viecka,
nosovou kongesiou a zvySenou sekréciou, zvySenym potenim tvare. Pritomny parcialny
Hornerov syndrom sved¢i pre supresiu sympatikového nervového systému
prechadzajuceho v priebehu oblasti intrakranidlnej Casti a. carotis interna a zvySenu
aktivitu parasympatikovej inervacie.

Hodinova pravidelnost’ poukazuje na tlohu hypotalamu v patogenéze ochorenia.
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Epizo6dy bolesti trvaji 15 minuat az 3 hodiny, Castokrat v noci. Interval medzi jednotlivymi
atakmi trva dva dni az niekolko hodin. Interval vyskytu bolesti mdze trvat’ niekol’ko
hodin aZ niekol’ko dni.

Liecba je limitovand, aplikuju sa lieky na liecbu migrény (triptany), symptomy vyrazne

zmiernuje inhaldcia kyslika.

* Bolesti hlavy trvaji 15-90 minut

* bolesti sa objavuju v zhlukoch
(klastroch)

epizédy bolesti trvajii 3-16 tyzdiioch
Obdobie bolesti sa objavuje 1-2krat
rocne

» lednostranné alebo obojstrané
potenie koie tvare

* Nazilna kongescia

+ Zadervenanie tvare

* Ataky bolesti spusta alkohol,

rozrusenie, studeny vietor , zavan
teplého vzduchu, vazodilatatory,
spanok

« Bolest &astokrat budi pacienta zo
spanku v rovhakom &ase

* Neznesitelna bolest lokalizovana za
okom alebo v okoli oka

+ Bolest méie vyZarovat do spanku,

i | celuste, nosa, brady alebo zubov
| \ | ;f' ] * Pokles oéného viecka
I FI * Lakrimdcia a konjuktivalna injekcia
+ Zmena Sirky zrenic

pondelok utorok streda Stwrtok.

+ Periodicita vyskytu a sily zachvatov |

Obrazok ¢.27: Schematické znazornenie symptomov, periodicity atakov a priebehu

klastrovej bolesti hlavy (spracované podl'a Kulichova, 2006).

10.3.6 Hemicrania continua

Hemicrania continua je primarnou bolest'ou hlavy, ktora sa castejSie vyskytuje u Zien,
trva minimalne 3 mesiace bez Ulavy, je jednostranna s menlivym priebehom stredne
tazkej az tazkej intenzity. Sprievodnymi symptomami su hyperémia spojiviek,
lakrimdacia, nazalna kongescia, rhinorhea, ptéza, mi6za. Od migrény a cluster headache
ju odlisi nalez na zobrazovacom vySetreni PET (pozitronovej emisnej tomografii), na
ktorom su pri Hemicrania continua preukdzate'né zmeny na mesencefale, zaroven

pacienti s touto diagndzou dobre reaguju na liecbu indometacinom.
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10.3.7 MoZnosti lieCby

Liecba bolesti hlavy zavisi od typu bolesti, pricom zdkladom je spravna diagnostika.
Stratégia liecby bolesti s autondomnou zlozkou pozostava z niekol’kych linii.

Pri liecbe bolesti hlavy sa vyuziva symptomaticka (abortivna) liecba, ktorej cielom je
zmiernenie bolestivych, ako aj dalSich negativnych sprievodnych symptémov. Pri
migréne a klastrovej bolesti st odporucané farmaka: ergotamin a triptany. Okrem tejto
liecby a pri klastrovej bolesti odporuca inhalacia 100% kyslika v trvani 15-30 mintt, s
odporucanym prietokom 71/min.

Dal$ou terapeutickou liniou je profylakticka farmakologicka lie¢ba. Ordinuje sa pri
epizodickych bolestiach. Prikladom su klastrové bolesti, pri ktorych sa profylakticky
vyuziva kalciovy blokator - verapamil.

Pri zlyhani konzervativnej liecby, ako d’alSie moznosti prichadzaja v uvahu intervencie,
ktoré su zamerané na blokadu, respektive vytvorenie 1ézii na parasympatikovom gangliu
- ganglion pterygopalatinum (PPG) nazyvané tiez ganglion sphenopalatinum.

Ganglion pterygopalatinum je uloZené v anatomickej lokalite, vo fossa pterygopalatina
(FPP), ktora ma tvar obratenej pyramidy (cca 2 cm vysokej s 1 cm Sirokou bazou). FPP
je ulozend za zadnou stenou maxilarneho sinusu, lateralne komunikuje s fossa
infratemporalis. Superolateralne nad FPP sa nachddza foramen rotundum, cez ktoré
prechadza n. maxilaris (druhd vetva n. V). Medialne pred FPP sa nachddza concha nasalis

media.
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Obrazok ¢.28: Schematické zndzornenie anatomie fossa pterygopalatina

a — processus pterygoideus; b — facies maxillaris alae majoris o. sphenoidalis; ¢ — lamina
perpendicularis o. palatini; d — facies infratemporalis maxillae; e — canalis pterygoideus; f —
canalis palatinovaginalis; g — foramen rotundum; h — fissura orbitalis inferior; i — foramen
sphenopalatinum; j — foramina alveolaria; k — canalis palatinus major; 1 — n. maxillaris; 2 —
ganglion pterygopalatinum; 3 — ramus pharyngeus; 4 — n. petrosus major; 5 — n. petrosus
profundus; 6 — n. zygomaticus; 7 — n. infraorbitalis; 8 — nn. alveolares sup. post.; 9 — nn. palatini
minores; 10 — n. palatinus major; 11— nn. nasales posteriores; 12— a. maxillaris; 13— a. palatina
descendes; 14— vasa infraorbitalia; 15— vasa sphenopalatina; 16— vasa canalis pterygoidei; 17—
vasa palatina majora; 18— vasa palatina minora; 19— plexus pterygoideus (zdroj:
https://www.wikiskripta.eu/w/Fossa pterygopalatina).

Medzi intervencie zamerané na ganglion pterygopalatinum patria testovacie blokady a
terapeutické intervencie. Po uspesSnej blokade je mozné vykonat radiofrekvencny
denervacny vykon. Vsetky tieto vykony sa vykondvajui pod skiaskopickou kontrolou.
Pacient pocCas vykonu lezi v supinacnej polohe s fixovanou hlavou, ma zaisteny
intravendzny pristup, pocas vykonu je monitorovany krvny tlak, EKG, a pulzna
oxymetria. Pacient je pri vedomi, dychajlici spontanne, inhalujuci kyslik kyslikovou
maskou, je l'ahko sedovany. Miesto vpichu sa infiltruje lokalnym anestetikom. Po
korekcii polohy hlavy v lateralnej projekcii, ma v RTG obraze byt zobrazend sumadcia
lavej a pravej FPP. Po optimalnej vizualizacii FPP v lateralnej projekcii sa zavadza
inzer¢na ihla tesne pod zygomaticky kostny obluk. Pocas procedury ihla postupuje mierne
kranidlnym a anterio-posteriornym smerom. Postup ihly je opakovane kontrolovany RTG
zobrazovanim v bocnej (lateralnej) a zadoprednej (posteroanteriornej) projekcii. Vo
findlnej pozicii sa ihla mé dotykat’ lateralnej steny fossa nasalis, a to v urovni concha
nasalis medialis. Nasledne sa bud’ aplikuje lokalne anestetikum ku gangliu (v ramci
testovacej blokady) alebo sa cez RF ihlu zavadza RF elektroda (za ucelom dlhotrvajice;j
1ézie ganglia). Pri RF vykonoch sa v tvode realizuje testovacia motoricka a senzoricka
stimuldcia, po ktorej nasleduje bud’ pulznd radiofrekvencna denervacia pri 42°C alebo
konvencné radiofrekvencna denervécia pri 80°C v trvani 60s.

Hlavnym moznym rizikom RF vykonu je totdlna destrukcia PPG, ktorého nasledkom
moze vzniknit’ pretrvavajica suchost’ oka. Medzi d’alSie potencionalne, menej zavazné
komplikacie patri docasna hypestézia mékkého podnebia, krvacanie z nosa, opuch a

hematoém lica.
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Obrazok ¢.29: Schematické znazornenie anatomie fossa pterygopalatina s ganglion
sphenopalatinu (ZIta Sipka) trigemindlne ganglion - ganglion gasseri (zelena Sipka).
Anatomické znazornenie inzercie ihly pri blokdde ganglion sphenopalatinum v lateralne;j

a AP projekcii (spracované podl'a Stogicza, 2020).

Obrazok ¢.30: Intervenény vykon bolokdda ganglion sphenopalatinum pod

skiaskopickou navigaciou v lateralnej a AP projekcii (z archivu autorov).

Ako zachranny ambulantny vykon pri intenzivnych bolestiach hlavy a tvare (migréna,
klastrova bolest’, idiopaticka facidlna bolest’) je mozné vykonat’ aj jednoduchu blokadu
ganglia s limitujucou diZkou trvania. Vykon sa realizuje transnazalnym zavedenim
vyterovej tyCinky cez nosové priechody (rovnakym spdsobom akym sa vykonava vyter z
nosa). Cez dutt tyCinku sa aplikuje lokdlne anestetikum, ktoré sa vstrebava cez sliznicu

a infiltruje ganglion PPG, ¢im sa ovplyvni jeho ¢innost’ (Kovacova, 2023).
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ANESTETIKA
NAzov SKUPINA
0,25% bupivakain Amidy
4% lidokainiumchlorid monohydrat Amidy

Obrazok ¢.31: Infiltracia ganglion sphenopalatinum lokalnym anestetikom. Material:

vyterova ty¢inka, vhodné lokalne anestetikd pre dany vykon (Kovacova, 2023).

Intervenéna bolest’ hlavy z pohl’adu EBM

Podl'a publika¢nych dokazov EBM, hodnotené¢ho systémom prinosu/rizika, platia pre
intervencnu liecbu bolesti hlavy a idiopatickej tvarovej bolesti nasledujuce odporacania
vydané Organizdciou Svetového institutu bolesti (World Institute of Pain - Benelux

section) pre intervencie zamerané na ganglion sphenopalatinum :

Perzistujuca idiopaticka bolest’ tvare - Pulznd RF PPG - odporicanie 2C+
Perzistujuca idiopaticka bolest’ tvare — RF denervécia PPG - odporucanie 2C+

Klastrova bolest” tvare — RF denervécia PPG - odporucanie 2C+

Uroven dbkazov zalozena na prehlade literatiury Americkej spolo¢nosti intervenénych
lekdrov bolesti (ASIPP), pri intervenény vykonoch cielenych na ganglion
sphenopalatinum:

Termalny radiofrekvenény vykon — klastrova bolest’ hlavy - uroven dékazu IV

Termalny radiofrekvenény vykon — PPG neuralgia tvare - aroven dékazu IV

115




Pulzna radiofrekvenéné denervacia — idiopaticka tvarova bolest’ - troven dékazu IV
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11 KLINICKY VYZNAM POSOBENIA BLUDIVEHO NERVU

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Nervus vagus je vyznamnym hlavovym nervom, ktory sa podiel'a na komplexne;j
inervacii anatomickych Struktar krku, organov hrudnika a brucha. Jeho aktivita je
dodlezitou sucast'ou fyziologickych regulacnych mechanizmov v celom l'udskom tele. Na
druhej strane je nutné poznamenat, ze dysbalancia vegetativneho nervového systému
(zahrnujlica  inervaciu nervus vagus) zohrdva v patogenéze rozlicnych ochoreni

variabilna tlohu (pozitivne versus negativne dopady jeho posobenia).

11.1 Nervu vagus

Nervus vagus obsahuje vldkna visceromotorické, somatomotorické, somatosenzitivne,
viscerosenzitivne a vlakna chutové.

Viscerosenzitivne vlakna n. vagus privadzaji signaly z faryngu, laryngu a vnatornych
organov hrudnej a brusnej dutiny do centralnej nervovej sustavy. Somatosenzitivne
vlakna n. vagus prebiehajice v aurikuldrnej vetve nervu, inervujii malt oblast’ zadnej a
spodnej steny vonkajSieho zvukovodu a hornt Cast’ uSnice priliehajicu k zvukovodu.
Specialne senzitivne vlakna n. vagus prenasaju chutové podnety z oblasti epiglotis a
prilahlej Casti korena jazyka. Visceromotorické vlakna n. vagus konciace v orgdnovych
gangliach traviaceho traktu (komunikuju s enterickym nervovym systémom), d’alej v
intramuralnych gangliach dychacich ciest, srdca, velkych ciev a dalSich organov. Z
tychto ganglii vystupuju kratke postgangliové vlakna inervujt efektorové bunky organov
ako myokard, Zl'azy a hladké svalstvo. Somatomotorické vlakna nervus vagus spolo¢ne s
vldknami nervus glossopharyngeus, inervuji vacsinu svalov mékkého podnebia a faryngu
a svaly laryngu.

Nervus vagus je hlavnou sucastou parasympatikového nervového systému. Podiel’a sa na
riadeni dolezitych telesnych funkcii akymi st regulacia c¢innosti pluc, srdca,
vazomotorické funkcie ciev, travenia a imunitnych odpovedi. Jeho ¢innost’ je zapojena v
riadeni psychickych funkcii, medzi ktoré patri modulécie pocitov a nalady. Jeho funkcia
je zapojena aj pri niektorych reflexnych dejoch akymi st kaslanie, kychanie, prehitanie a

zvracanie.
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Nervus vagus vedie parasympatické vlakna k organom hrudnej a brusnej dutiny a dopliia
tak hlavovy a sakralny parasympatikus. Zasobuje parasympatikovou inervaciou rozsiahlu
Cast’ tela, vratane anatomickych Struktur krku, organov hrudnika, brucha, a ako aj Casti
organov panvy. Pregangliové vldkna nervus vagus vychadzaju z nucleus nervi vagi,
ktoré sa nachadza v prediZenej mieche. Tieto vldkna opustaju lebku cez foramen jugulare
a kopiruju priebeh arteria carotis communis a vena jugularis interna a zostupuju kaudalne
k cielovym organom. Nervus vagus je tvoreny pregangliovymi vlaknami, ktoré sa vel'mi
dlhé. K prepojeniu na postgangliové vlakna dochadza az v mikroskopickych gangliach,
ktoré su ulozené v blizkosti alebo v stendch orgdnoch. Na druhej strane postgangliové
vlakna st vel'mi kratke a prebiehaju uz len v tkanive orgénov.

Zékladnym neurotransmiterom pregangliovych a postgangliovych neurénov nervus
vagus je acetylcholin. Acetylcholin uvolneny z pregangliovych neurénov ucinkuje
prostrednictvom nikotinovych receptorov, ¢im vyvoldva rychle postsynaptické zmeny na
postgangliovych neurénoch autondmnych ganglii. Acetylcholin, uvolneny z nervovych
zakonceni postgangliovych vagovych neuronov, pdsobi hlavne prostrednictvom 5 typov
muskarinovych receptorov M1-MS5, ktoré su funk¢ne spriahnuté s G-proteinom.
Parasympatikova aktivita nervus vagus ovplyviluje ¢innost' srdca, pluc,
gastrointestinalneho traktu, exokrinnych a endokrinnych Zliaz a imunitnych procesov,
ktora suvisi s vegetativnymi procesmi spojenymi so ziskavanim energie, akymi su
travenie, resorpcia zivin a ukladanie zasob energie do makroenergetickych molekul. Tato
nepretrzitd neurondlna regulacia vydaja a obnovy energetickych zdrojov organizmu je
zasadna pre udrzanie homeostazy.

Nervus vagus v oblasti krku inervuje hltan, hrtan, priedusnicu, pazerdk a stitnu zl'azu. V
hrudniku zasobuje vegetativnymi vldknami zivotne ddlezité¢ organy akymi st srdce a
pltca, okolo ktorych jeho vldkna vytvaraju parasympatikova cast’ nervovych spleti
plexus cardiacus a plexus pulmonalis. Rami cardiaci spomal’uji ¢innost’ srdca, preto sa
oznacuju aj ako nervi retardantes. Nervus vagus ma uzky topograficky vztah k
hrudnikovej Casti pazeraka, okolo ktorého sa rovnako podiel'a na vytvoreni nervovej
splete plexus oesophageus. V dutine brusnej inervuje zaludok, tenké ¢revo, hrubé crevo
(po flexura coli sinistra), pecen, zI¢nik, pankreas, slezinu, oblicky a abdominalnu ¢ast’

mocovodov. V panve vegetativne inervuje u zien vaje¢niky u muzov semenniky.
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11.2 Terapeutické moZnosti ovplyvnenia blidivého nervu

Farmakologicky je mozné negativne ovplyvnit' (blokovat’) uGcinky bludivého nervu
parasympatikolytickymi latkami. Parasympatikolytikd  pracuju ako kompetetivne
antagonisty  acetylcholinu na  muskarinovom receptore. NajzndmejSim a
najpouzivanej$im parasympatikolytikom v klinickej praxi je atropin, ktory blokadou M-
receptorov v rdznej miere antagonizuje muskarinové ucinky acetylcholinu. Vel'mi malé
davky atropinu naopak drazdia nervus vagus. Atropin pdsobi spazmolyticky na hladké
svalstvo, znizuje sekréciu slinnych, potnych Zliaz a zliaz dychacich ciest. Do atropinove;j
skupiny parasympatikolytik okrem atropinu patri homatropin (vyuziva sa v o¢nom
lekarstve), skopolamin (ma antiemetické ucinky), benzatropin a biperiden sa vyuzivaji
pri lieCbe parkinsonizmu. Druhou velkou skupinou st syntetické parasympatikolytika,
ktoré sa vyuzivaju v klinickej praxi ako spazmolytika a antiparkinsonika.

Naopak zvySeny parasympatikovy efekt dosiahnuty farmakologickou cestou vznika po
podani parasympatikomimetik. Parasympatikomimetika sa delia do dvoch skupin na
zaklade ich pdsobenia, a to bud’ priamou interakciou na muskarinovom M-receptore
(acetylcholin a jeho derivaty) alebo nepriamo, inhibiciou acetylcholinesterazy
(reverzibilné a ireverzibilné inhibitory).

Okrem farmakologickych moznosti zvySenia parasympatikovej aktivity je mozné funkciu
bludivého nervu ovplyvnit’ aj neurostimula¢nymi technikami. Stimula¢né techniky
zamerané na nervus vagus sa v stcasnosti v klinickej praxi vyuzivaju pri lieCbe niektorych
neurologickych ochoreni, akym je napriklad epilepsia a d’alej pri liecbe niektorych

psychiatrickych ochoreni, akym je napriklad depresia.

11.3 Nervus vagus a imunitna odpoved’

Imunitny systém je jeden zo zékladnych mechanizmov udrziavania homeostazy a
integritu organizmu. Hlavna funkcia imunitného systému je rozpoznéavat’ vlastné a cudzie
bunky, antigény, proteiny a d’alSie potencidlne Skodlivé latky. Tato schopnost’ rozlisit
vlastného od cudzieho je nevyhnutnd pri ochrane organizmu pred napadajucimi
patogénmi a pri odstraiovani poSkodenych alebo inak zmenenych buniek organizmu
akymi su napriklad maligne bunky. Imunitny systém pozostava z dvoch hlavnych

subdivizii, a to vrodeného (neSpecifického) a ziskané¢ho (Specifického) imunitného
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systému. Pri vrodenom je odpoved organizmu je nezavisla od typu antigénu a obranné
reakcie su vSeobecného charakteru. Ziskany imunitny systém reaguje na Specificky
antigén. Imunitny systém podlieha komplexnym regulacnym mechanizmom na viacerych
urovniach.

Do regulacie imunitnych dejov je okrem inych mechanizmov zahrnuty humorélny systém
cestou hypotalamo-hypofyzo-adrenokortikalnej osi a centralny nervovy systém, znamy
aj ako cholinérgna protizdpalova draha, ktora tvoria eferentné drdhy nervus vagus.
Mediatorom cholinérgnej protizapalovej drahy je acetylcholin, ktory posobi na cielové
nikotinové acetylcholinové receptory, pri¢om Specificita regulacie je lokalna. Na druhe;j
strane medidtormi humoralnej reguldcie, ktora je aktivovand prostrednictvom
hypotalamo-hypofyzarno-adrenokortikélnej osi st kortikosteroidy a Specificita tejto
kontroly je globalna. Mechanizmy podiel’ajice sa na protizapalovom pdsobeni bludivého
nervu moézu byt’ aktivované dvoma spdsobmi, a to bud’ aktivaciou neurondlnych Struktar
stivisiacich s protizapalovou drdhou nervus vagus alebo priamym ovplyvnenim
cholinergickej transmisie prostrednictvom aktivacie nikotinovych receptorov
exprimovanych na imunitnych bunkach.

Aktivacia mdze viest k obmedzeniu rozsahu zdpalovych procesov s prospeSnym
vyslednym efektom na priebeh septického a hemoragického Soku, ischemicko-
reperfuzneho poskodenia tkaniv a d’alSich stavov, kedy nadmerna aktivacia imunitnych
buniek posobi poSkodzujico. Predklinické §tidie poukazuji na mozny vplyv imunitnej
regulacie prostrednictvom descendentnych drah nervus vagus v priebehu septického Soku
a redukecii rozvoja hypotenzie.

Na druhej strane inhibicia imunitnych funkcii, méze mat’ negativny vplyv pri obrane
organizmu proti invazivnym patogénom, napriklad v prvych Stadidch bakteridlnej
peritonitidy, alebo v obdobi po prekonani nahlej cievnej mozgovej prihody.

Aktivacia cholinergnej protizapalovej drdhy bola experimentidlne sledovana pri
ischemicko-reperfiznom poskodeni tkaniv. Indukované imunitné zmeny boli sledované
ako na lokalnej, tak aj na urovni organovych systémov. Z tdajov predklinickych Studii
zameranych na sledovanie ischemicko-reperfizneho poskodenie srdca a pecene
vyplyvaju zavery, pri ktorych cholinergna aktivacia vedie k poklesu vol'nych radikalov v
krvi a ma potencialny protektivny vplyv pred rozvojom oxidacného stresu.

Dal§im prikladom stvisiacim s regulaciou imunitnych reakcii je traumatické poskodenie
mozgu, ktoré je sprevadzané zvySenou aktivitou nervus vagus. Vysledkom je znizena
imunitna odpoved’, co mdze prispiet’ ku zvySenej nachylnost’ na infekcie. Na druhej strane
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takto indukovanéd imunosupresia vzniknutd v dosledku poskodenia CNS, méze obmedzit’
pripadnt neziadiicu reakciu imunitného systému pocas situdcii, kedy st epitopy tkaniv
CNS vystavené bunkam imunitného systému.

Nervus vagus sa d’alej uplatiuje v patogenéze autoimunitnych ochoreni, ktoré su spojené
s autonémnou dysfunkciou a zniZenou aktivitou nervus vagus. Medzi takéto ochorenia
patri reumatoidna artritida, systémovy lupus erythematosus a d’alSie chronické zapalové
choroby.

Pri astma bronchiale cholinergna protizapalova draha vykazuje urcité Specifikum, pre
ktoré je charakteristické zvySené uvolmiovanie acetylcholinu zo zakonceni nervus vagus.
Tento faktor ma na priebeh ochorenia negativny vplyv, vzhl'adom na bronchokonstrikény
ucinok acetylcholinu.

Vplyv vagovej inervacie na respiracny systém je mnohostranny. Je nim zabezpecena
senzitivna a motorickd inervacia trachey, senzitivne inervuje priedusky a pl'uca. Vagové
respiracéné reflexy vedu k zvysenému respiracnému usiliu, ktoré je spojené s vydychom.
Rovnako kasSlaci reflex je aktivovany stimulaciou senzitivnych zakoncéeni nervus vagus.
Predpoklada sa, ze existuju minimalne dva typy vagovych nervov, zodpovednych za
aktivaciu kaSlacieho reflexu. Fyziologickd reguldcia nervus vagus a jeho ucast pri

patologickych stavoch je opisand v kapitole ¢. 6 Autondmna regulacia pl'ic.

11.4 Nervus vagus a nadorové ochorenia

V onkolodgii sa predpokladd mozna uloha autonémneho nervového systému pri vzniku a
raste nadorov. Tieto hypotézy vychadzaji z faktov, medzi ktoré patria: dokazana
inervacia l'udskych nadorov, exprimacia receptorov na nadorovych bunkédch pre
neurotransmitery ako aj to, ze neurotransmitery ovplyviluji jednotlivé kroky
karcinogenézy a tvorby metastaz. Progresia viacerych typov nadorov je zavisld od
intenzity zapalovej reakcie, ktord mdze byt regulovand prostrednictvom mediatorovych
drah v ktorych je zapojeny nukledrny faktor kB (NF-xB), ¢o zohrava vyznamnu tlohu v
spojeni priebehu chronického zépalu a mozného vzniku nadorovych ochoreni. NaruSenie
drahy NF-«B vedie k vyraznej redukcii tvorby nadorov na modeloch kolorektalneho a

hepatoceluldrneho karcinomu.
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Na zaklade vys$Sie uvedenych udajov predpokladdme, Ze aktivacia cholinergnej
protizapalovej drahy moze inhibovat’ chronicky zépal a modulovat’ priebeh nadorového

rastu.

11.5 Nervus vagus a kardiovaskularne ochorenia

Pokles vagovej aktivity je asociovany so zvySenym rizikom kardiovaskuldrnej morbidity
a mortality. Vagova aktivita bola v klinickych Stadiach hodnotend prostrednictvom
parametrov, akymi su rozsah pokojovej srdcovej frekvencie, variabilita srdcovej
frekvencie, senzitivita baroreflexu. PriCom tento nepriaznivy jav je nezavisly od
tradi¢nych rizikovych faktorov.

Zaroven vegetativny systém moze figurovat aj pri  rozvoji  zdkladnych
kardiovaskularnych rizikovych faktorov, akymi su ateroskler6za, arterialna hypertenzia,
obezita. V etiopatogenéze aterosklerdzy sa okrem nadmernej stimulécie sympatikového
nervového systému modze na jej rozvoji podielat aj dysfunkcia cinnosti
parasympatikového nervového systému.

Bola preukazand negativna koreldcia medzi vagovym tonusom a plazmatickymi
hladinami fibrinogénu, priCom tento vztah je vyraznejs$i u zien ako u muzov. Tieto
zistenia poukazujl na potecionalnu ucast’ nervus vagus v aterosklerotickych procesoch a
ich néslednych trombotickych komplikaciach.

Z dalsich zisteni je zndma pozitivna koreldcia medzi zvySenou vagovou aktivitou a
spomalenim rozvoja arterialnej hypertenzie, hypertrofia srdca ¢i rozvojom chronického

srdcového zlyhania.

11.6 Nervus vagus a ochorenia gastrointestinalneho traktu

Rozsiahla inervécia traviaceho traktu senzitivnymi a motorickymi vlaknami nervus vagus
zabezpecuje obojsmerné prepojenie medzi mozgom a traviacim traktom. Centralny
nervovy systém prostrednictvom nervus vagus reguluje fyziologické reakcie a funkcie
traviaceho traktu, akymi su travenie, sekrécia, motilita, ako aj vnemy a gastrointestinalne
reflexy akymi st vnimanie dyskomfortu v epigastriu, nauzea, pocit skorého nasytenia,

vomitus. Pocity vznikajlice v traviacom trakte st prendSane aferentnymi drahami nervus
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vagus. Elektrické stimuldcia abdominalnych aferentnych drah nervus vagus nevyvolava
bolest’, vagové aferentné vldkna m6zu nocicepciu modulovat’.

NajpodrobnejSie  preStudovanou ulohou nervus vagus v reguldcii Cinnosti
gastrointestindlneho traktu pocas patologickych situacii je reflex zvracania. Selektivny
antiemeticky UC¢inok antagonistov 5-HT3 receptorov umoznil zavedenie klinicky
efektivnych liekov, ktoré ucinkuju aj prostrednictvom ovplyvnenia cinnosti
abdominalnych vagovych aferentnych dréh.

Nervus vagus zohrava ulohu pri vzniku gastrointestinalnych klinickych prejavoch, akymi
st syndrom drazdivého Creva, gastroezofagedlny reflux, pooperacny ileus. Klinické
dokazy poukazuju na jeho ucast’ pri pankreatitide, a to v suvislosti s cholinergickou
regulaciou tonusu Oddiho sfinktera. Nervus vagus sa podiel'a na regulacii glukézovej

homeostazy prostrednictvom inervécie pecene, pankreasu a tenkého creva.

11.7 Neurologické a psychiatrické ochorenia

Medzi choroby asociované s inervaciou nervus vagus patria niektoré neurologické a
psychiatrické diagndzy, akymi st: epilepsia, Parkinsonova choroba, Alzheimerova
choroba a depresivny syndrom. Terapia tychto chordb zalozena na periférnej stimulécii
bludivého nervu maé preukdzany pozitivny lieCebny efekt. Pri niektorych chorobach sa
Standardne vyuziva v klinickej praxi, kym pri inych je zatial’ predmetom predklinickych
a klinickych stadii. Elektrickd stimulacia nervus vagus v liecbe neurologickych a
psychickych portch patri medzi metody, ktoré umoziuji modulaciu ¢innosti mozgu.
Principom liecby je stimulacia ascendentnych a descendentnych dréh prebiehajucich v
nervus vagus. Zatial ¢o stimuldcia ascendentnych drah sa vyuziva najméa pri liecbe
epilepsie, stimulacia descendentnych drah je sledovand zatial’ len v experimentalnych
modeloch, v ktorych vykazuje vyznamné protizépalové ucinky. Nervus vagus je mozné
alternativne stimulovat aplikaciou pradu do oblasti vonkajsieho zvukovodu

Prvykrat bola elektrickd stimuldcia nervus vagus schvéalena v roku 1997 Americkou
Spravou potravin a lieCiv FDA (Food and Drug Administration) pre terapiu
farmakorezistentnej epilepsie. Postupne sa tato lieCebna metdoda zacala pouzivat aj v
Eurdpe. V sucasnosti sa elektricka stimuldcia nervus vagus vyuziva prevazne v liecbe

epilepsie u niekol’kych desiatok tisic pacientov. VNS vykazuje pozitivny terapeuticky
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efekt aj u pacientov s depresiou, anxietou, Alzheimerovou chorobou a pretrvavajucim

¢kanim.

Obrazok ¢.31: Znazornenie umiestnenia elektrod a stimulatora nervus vagus. Spiralovité
elektrédy sa umiestituji okolo 'avého nervus vagus v krénej oblasti, samotny stimulator
sa implantuje podkozne v hornej hrudnej oblasti (upravené podl'a George a Aston-Jones,

2010).

Podla publikacnych dokazov EBM platia pre lieCbu refraktérnej epilepsie periférnou
stimuléciou nervus vagus odporucania Americkej spolo¢nosti pre epilepsiu, vyjadrené

podla systému hodnotenia prinosu/rizika: trieda odporuc¢ania 2C+
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12 MOZNOSTI OVPLYVNENIA SAKRALNEJ PARASYMPATIKOVEJ
INERVACIE

MUDr. Ladislav Ko¢an PhD., FIPP

Sakralna Cast’ parasympatikového nervového systému pochddza z miechovych
segmentov S2-S4. Predné miechové korene, (ktoré su eferentné motorické vlakna)
vystupuju z odpovedajucich sakralnych segmentov miechy a st sprevadzané
parasympatikovymi vldknami. Z formovanych sakralnych spindlnych nervov S2-S4
odstupujii  pregangliové parasympatikové vlakna, ako nervi splanchnici sacrales, ktoré
d’alej vedu k cielovym orgédnom, respektive sa podielaju na formovani zmieSanej
(sympatikovej a parasympatikovej) vegetativnej spleti — plexus hypogastricus inferior.
Tato distalna Cast’ vegativneho nervového systému ma ovel’a mensi rozsah G€innosti ako
pars cranialis, ktora je zabezpecena bludivym nervom. Parasympatikovo inervuje zvys$né
Casti traviacej rury od flexura coli sinistra, a to colon descendens, sigmoideum a rectum,
d’alej vSetky orgdny v malej panve okrem vajecnikov a semennikov, a tiez vonkajsie
pohlavné orgéany.

V klinickej praxi sa vyuziva komplexnd miechovad stimuldcia prednych sakralnych
miechovych korefiov pre zmiernenie nepriaznivych symptomov po poraneni miechy.
Poranenie miechy zasadne ovplyviiuje Zivoty postihnutych jedincov a obmedzuje nielen
mobilitu, ale aj klI'icové funkcie, ako je kontrola mocového mechura, sexualne zdravie a
funkciu ¢riev. Bohuzial’, priama lie¢ba poskodenej miechy zostava prakticky nerieSiteI'na
a nasledna terapia je zvyCajne zamerana na zvladnutie sprievodnych symptomov.
Primarnym zameranim d’alSej terapie je ovplyvnenie neurogénnej dysfunkcie mocového
mechiira, respektive zniZenie tlaku mo¢ového mechura. Standardna terapia ¢asto zahfiia
kombinaciu anticholinergnych liekov a intermitentnii katetrizaciu. V zlozitejSich
pripadoch mézu byt potrebné intervencie, ako su intravezikalne injekcie botulotoxinu
typu-A, augmentacia moc¢ového mechtra a postupy na ovplyvnenie tonusu svalovych
zvieracov moc¢ového mechura.

Alternativny pristup zahffia moduldciu intaktnych nervovych drah a ich ucinkov
zameranych na ciel'ové organy (napriklad nervov ktoré zasobuji mocovy mechur a jeho
svalové zvierace).

V roku 1976 bola zavedena do praxe stimulacia prednych sakrdlnych miechovych

korenov za ucelom rieSenia dysfunkcie mocového mechura. Neskor bola tito metoda
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roz$irend o rizotdmiu zadnych miechovych povrazcov, ktoré vedu ku deaferentécii, pri
ktorej prerusenim sakralneho reflexného oblika sa prerusia reflexné kontrakcie
mocového mechura. Tymto sposobom sa odstrani inkontinencia moc¢u a vyrazne zvysi
kapacita mocového mechura a jeho poddajnost’.

Zatial ¢o stimulécia prednych sakralnych miechovych korefiov sa primarne zameriava na
neurogénnu dysfunkciu moc¢ového mechura, evidentne ovplyviiuje aj distalne kolorektum
a andlne zvieraCe v dosledku ich spolo¢ného nervového zasobovania zo sakralnych
miechovych koretiov (S2—-S4). Klinické u¢inky nervovej stimulacie prednych sakralnych

koreniov na neurogénnu dysfunkciu ¢riev v§ak neboli doposial’ dostatocne preskimané.
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13 MIECHOVA A PERIFERNA NERVOVA STIMULACIA A JEJ VPLYV NA
AUTONOMNY NERVOVY SYSTEM

MUDr. Rébert Rapéan, FIPP, MBA, PhD.

Neuromodulacia je definovana Medzinarodnou neuromodulacnou spolocnost'ou
(International Neuromodulation Society, INS) ako ovplyvnenie nervovej aktivity
posobenim elektrickej stimulacie alebo chemickych latok na Specificky zvolené miesta v
I'udskom tele. Jej cielom je normalizovat’ alebo modulovat’ nervové funkcie.
Neuromodulacné techniky s suiborom terapeutickych postupov s roznymi moznost’ami
ovplyviiovania drah bolesti. Mdze sa jednat o aplikaciu vybraného lieciva, alebo
posobenie elektrického signalu v blizkosti periférneho (PNS) alebo centrdlneho
nervového systému (CNS), za ucelom moduldcie vnimania bolesti. Napriek mnohym
teoridm zalozenych na experimentalnych vysledkoch, ich patofyziologicky mechanizmus
ucinku nie je doteraz jednoznacne vysvetleny. Dominantné postavenie medzi
neuromodula¢nymi technikami v liecbe chronickej bolesti predstavuji techniky zalozené
na stimulécii miechovych Struktar, dorzalnych ganglii a periférnych nervov s vyuzitim
aplikacie Speciadlnych elektrod zavedenych do zadného alebo aj v Specifickych
indikéciach, do predného epiduralneho priestoru. Tieto terapeutické metddy su urcené pre
chronické bolestivé stavy, ako napriklad komplexny regiondlny bolestivy syndrém
(KRBS), syndrom zlyhanej operacie chrbtice (failed back surgery syndrome, FBSS) ale
aj komplikované ischemické bolesti, najmé koncatin. K indikovaniu pacientov na tento

druh terapie dochédza spravidla az po vycCerpani inych lieCebnych moznosti.

13.1 Struéna historia neuromodulacie

Elektricka stimuldcia nervového systému ma vel'mi dlhodobu historiu, ktora zacala uz v
starom Rime, urcitym spdsobom progredovala pocas 19. storocia a readlny medicinsko —
klinicky rozmer zacala mat v 20. storo¢i. Za akysi historicky prelom mozno urcite
pokladat’ predstavenie vratkovej teorie Melzacka a Walla, ktora predstavila hypotézu, ze
stimuldcia hrubych myelinizovanych nenociceptivnych vlakien vedie k pomyselnému
zatvoreniu vratok pre prenos bolesti nemyelinizovanymi nociceptivnymi vldknami. V
roku 1997 Wall a Sweet iniciovali terapeuticku stimulaciu periférneho nervu a Shealy a
Mortimer predstavili miechovl stimulaciu v liecbe chronickej bolesti. V roku 1973
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Hisobuchi vykonal prvu talamickt stimulaciu a o Styri roky neskor Richardson a Akil
oznamili prvé pouzitie periventrikularnej stimuldcie pre somatickl bolest’. Postupne
dochadza k d’alsim pokrokom v stimula¢nych technikéch, terapeutickych protokoloch,
vylepsuju sa indika¢né algoritmy. Miechova a mozgova stimulacia sa stala Standardom v

modernej medicine v mnohych krajinach sveta, vratane Slovenska.

13.2 Mechanizmus aéinku SCS

Elektricka stimuladcia s pouzitim implantovatelnych pristrojov zacala modernu etapu
pouzivania v osemdesiatych rokoch minulého storoia a bez prestdvky dochadza k
rozvoju novych dizajnov elektrdd, implantovanych pulznych generatorov a lieCebnych
protokolov. Je zaujimavé, ze za priblizne 50 rokov technickych inovacii nedoslo k
vyraznému zlepseniu klinického efektu miechovych stimulatorov. Vlastny mechanizmus
ucinku je dnes uz ponimany velmi komplexne a vysvetl'uje sa neurofyziologickymi
procesmi v oblasti zadnych miechovych povrazcov, subkortikdlnych a kortikalnych
Struktar nervového systému. Tento komplexny ucinok vedie k zmene rovnovahy
descendentnych inhibi¢nych a excitacnych mechanizmov nervového systému, v prospech
inhibicie. Vel'mi pravdepodobny je aj urcity podiel efektu endogénnych opiatov, aj ked’
podla doterajSich vyskumov je pri miechovej stimulacii podstatné skér ovplyviiovanie
kappa a delta receptorov, mi receptory zohravaju len okrajovli ulohu. Vratkova tedria

Walla a Melzaka sa uz pokladé za obsolentnti.

13.3 Konven¢na perkutanna stimulécia miechy

Pre pacientov s FBSS je miechova stimuldcia (SCS) v sti¢asnej dobe najprijatelnejSou
metodou vol'by. Indikovani st k tejto forme lieCby pacienti, u ktorych predchadzajuca
konzervativna terapia nepriniesla oCakavany efekt tl'avy. U tychto pacientov pretrvava
bolestivost’ dolnych koncatin a kvoli nepreukdzanym Strukturalnym zmenam na chrbtici
nie su indikovani k d’alSej operacnej liecbe. Preto je u takychto pacientov cielom SCS
pokryt’ asponn 80 % (idedlne 100 %) bolestivej oblasti, ktorou sa Siria parestézie a
dosiahnut’ najmenej 50% zniZenie bolesti spolu so znaénym zlepSenim kvality Zivota v
priecbehu 1 — 2 rokov uzivania. Vyznamny pozitivny U¢inok ma SCS hlavne u

neuropatickych bolesti. Na zdklade dokazov niekol’kych studii je zreteIné, ze ¢im skor sa
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po prvej netspesnej operacii zacne lieCba neuropatickej bolesti chrbta a dolnych koncatin
pomocou SCS, tym kvalitnejSie vysledky je mozné dosiahnut. Klinické vysledky
podporuju vratkovu teoriu bolesti ako zakladny koncept, ktory reSpektuje selektivny
nabor a stimuléciu nizkoprahovych, kolateralnych nervovych vlakien velkého priemeru,
kedy sa blokuje prenos nervovych signalov bolesti do mozgu. Zavedenie SCS spociva v
umiestneni elektrod do epidurdlneho priestoru v prisluSnej urovni chrbtice v
analgosedacii a v lokélnej anestézii, pretoze perioperacne je obvykle nutné spolupraca s
pacientom. Za idealne sa povazuje umiestnenie v oblasti pripojenia zadnych miesnych
korenov k mieche. Generator sa umiestiiuje v podkoznej kapse do oblasti brucha alebo
gluteov tak, aby pacienta ¢o najmenej zat'azoval, ale aby ho mohol pohodlne ovladat’. Po
6-8 tyzdiioch od operacie dochadza k fibrotizacii okolo elektrédy, ktora zlepsSuje jej
fixaciu. Aby bol uspech pouzitia SCS ¢o najvicsi, je potrebné opakovane otestovat
ucinnost’ elektrod pocas skiiSobného obdobia. Pre pokracovanie v liecbe je dolezité, aby
pocas tohto obdobia pokryli vyvolané parestézie aspoit 80 % bolestivej oblasti a boli
prijemné, a po vypnuti elektrickej stimuldcie by mal byt pritomny fenomén
poststimulacnej analgézie — analgeticky efekt pretrvavat’ aj po vypnuti stimulacie. Vdaka
multipolarnym, viackandlovym a viacprogramovym technikdm sa moZze stimuldcia
optimalne prisposobit’ Specifickym potrebam kazdého pacienta. Pociato¢na cena
zariadenia je sice relativne vysokd, avSak liecbny efekt trva dlhodobo niekol'ko rokov.
Bolo zistené, ze po 3,2 rokoch sa SCS stava cenovo vyhodnou v porovnani s klasickou
terapiou. Bolo preukdzané, Zze SCS ma znacny lieCebny efekt, ktory moze viest’ az k
neprerusovanej, dlhodobej tlave od bolesti s redukciou spotreby liekov od bolesti
(predovsetkym opiatov), k zlepSeniu kvality zZivota a funkéného stavu, v niektorych
pripadoch az moznost’ navratu do prace a obl'ibenym aktivitdm, ktorym sa pacient pre

bolesti nemohol venovat’. Vyhodou je aj minimum vedl'ajSich u¢inkov.

13.4 Vysokofrekvencéna perkutianna stimulicia miechy

Tradicné SCS generatory Standardne funguju vo frekvenciach od 2 do 1200 Hz,
najcastejSie vyuzivané frekvencie su 40 — 60 Hz. Pri tychto frekvenciach pocit'uje pacient
pocit mravcenia (parestézii), ktoré by idedlne mali pokryvat’ distribuciu bolesti u pacienta.
Pri tomto type stimulacie sa vyzaduje peroperacné testovanie a nastavenie polohy

elektroéd tak, aby parestézie v o najviacSej miere pokryvali bolestivi oblast. Najst

131




moznost pokrytia parestéziami bolo a je velmi tazké, Casto nemozné, pri axidlnych
bolestiach chrbta. Tymto sa SCS ako takd dlhodobo obmedzovala hlavne na
predominantnu bolest’ v koncatinach.

Vysokofrekvencnd miechova stimulacia vyuziva kratkodobé trvanie impulzu (30 mcs),
vysoku frekvenciu (10 kHz), nizku amplitadu (1 — 5 mA) bez generovania parestézii, s
predpokladom dobrého efektu aj na axidlnu bolest’ chrbta. Mechanizmus tc¢inku nie je
jasne vysvetleny, ale hypoteticky sa uvazuje, ze hlavnym efektom stimulacie elektrickym
prudom o vysokej frekvencii je stabilizdcia Wide-dynamic range (WDR) neurénov v
zadnych miechovych povrazcoch, a ich konverzia z patologického hyperexcitovaného
stavu do fyziologického stavu, pred zacatim chronickej bolesti. Tym, Ze
vysokofrekvencény systém negeneruje parestézie, nevyzaduje peroperacné testovanie
polohy elektréd a postacuje len anatomické ulozZenie, ¢o Setri operacny cas. Rovnako
nepritomnost’ parestézii nevyrusuje pacienta v spanku, a to spolu s timiacim efektom na
bolest’ zvySuje kvalitu spanku, ¢o je vyznamne pozitivnym c¢initelom v ramci

akéhokol'vek komplexného bolestivého syndrému.

13.5 Burst stimulacia

Je dlhodobym usilim v rdmci neuromodulacnej terapie snazit sa o dosiahnutie ¢o
najkvalitnejSieho efektu tlmenia bolesti u kazdého jedinca, vyuzivajiceho v liecbe
miechovy stimulator. Standardne sa pracuje s parametrami ako pulzné $irka, frekvencia
a amplitada. Tieto parametre sa snazime nastavit’ podl'a pacientovych potrieb. Vel'mi
dolezitym, aj ked’ ¢asto podcenovanym parametrom, je prave frekvencia stimulécie.
Mimo konvencnej frekvencie do 1200 Hz sa dnes pouziva aj vysokofrekvencny
stimulator, kde frekvencia stimulacie je az 10 kHz. Daldim zaujimavym vzorom v
programovani frekvencie stimulatora je kombinacia vysokej frekvencie s konvencnou,
tonickou stimuldciou — takzvana ,,burst“ stimulécia. Tato stimulacia vyuZziva sériu piatich
vysokofrekvencnych pulzov o frekvencii 500 Hz (500 Hz spike frequency). Kazda séria
sa opakuje 40- krat za sekundu (40 Hz burst frequency). Pulzna Sirka je fixne nastavena

na 1 msc a amplitida je optimalizovana pre kazdého pacienta individualne.
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13.6 Neuromodulacia v lieCbe visceralnej bolesti

Visceralna bolest sa dlho pokladala za generalizovanii bolest bez jasnej priamej
korelacie medzi visceralnou inervaciou a lokalitou, kde pacient pocit'uje bolest’ (Kapural,
Cywinski, Sparks, 2011). V skutocnosti je vSak visceralna inervacia v podstate
analogickd s koznymi dermatémami, ktoré¢ kopiruji embryonalny povod a poziciu
prislusného organu a su findlne usporiadané v takzvanych viscerotomoch. Bolestiva
visceralna aferentacia sa dd sledovat smerom k mieche a koreSpondujucemu
viscerotomu, a je tiez mozné toto nasledne prepojit’ k prislusnému koreSpondujucemu
dermatomu. Viscerdlna inervécia je sprostredkovana sympatickym a parasympatickym
nervovym systémom. Parasympatické aferentné vldkna vstupuju do vagovych povrazcov,
kym sypatikové aferentné vldkna vstupuju do dolnych Siestich hrudnych a hornych troch
driekovych segmentov. Prave implantovanie SCS elektrody do epidurdlneho priestoru v
tejto urovni a ovplyvnenie tychto segmentov pdsobenim neuromodulacnej liecby by
malo viest’ k signifikantnému znizeniu vnimania bolestivych impulzov z abdominalnych
viscerdlnych organov. Experimentuje sa aj s implantovanim elektréd do predného
epidurdlneho priestoru za ucelom ovplyvnenia visceralnej bolesti. Vyuzitie miechovej
stimulacie v lieCbe visceralnej bolesti je stale pokladané za viac-menej experimentalnu
medicinu, ale z roka na rok sa zhromazd'uje vicsSie a vacSie mnozstvo faktov, ktoré
podporuji myslienku vyuzitia tejto metdody aj v tomto segmente pokrocilej lieCby

bolesti.

13.7 Autonémny nervovy systém a hypotéza jeho ovplyvnenia miechovou

stimulaciou

Autonémny nervovy systém (ANS) je vyznamnym a vol'ou neovplyvitovany nervovy
systém, ktory sa podiel’a na udrziavani homeostazy a regulacii vnutornych orgénov.
Tento systém je vegetativny, t.j. zabezpecujuci dolezité zivotné funkcie. Neurénmi
centralneho a periférneho nervstva inervuje hladka svalovinu vnttornych organov, ciev,
koze a taktiez srdce a zl'azy. V urcitej miere pdsobi taktiez na prie¢ne pruhované
svalstvo organov v spojitosti s vegetativnymi funkciami ako su dychacie svaly a svaly
pazeraka.

Hlavnou funkciou ANS je udrZanie optimalnych Zivotnych funkcii orgénov (napr.
srdcova ¢innost’, tonus a motilita hladkého svalstva) v kazdej situacii, ktoré zabezpecuju
momentalne potreby organizmu. ANS svojou aktivitou reguluje funkcie

kardiovaskularneho, respiraéného, traviaceho, moc¢ového a pohlavného systému. Taktiez

133




ovplyviiuje endokrinné a metabolické funkcie, termoregulaciu, emocné a behavioralne
prejavy a adaptacné reakcie na stres.

Vzhl'adom na vSetky hypotézy, suvisiace s mechanizmom uc¢inku SCS je pravdepodobné,
ze posobenie miechovej stimuldcie ma efekt aj na autondémny nervovy systém a to vo
forme zmien koznej vodivosti, frekvencie srdca a dychovej frekvencie. Dlhodoba bolest’
ovplyviuje aj rovnovahu autonomneho nervového systému, co sa prejavuje ako redukcia
inhibi¢nych parasympatickych mechanizmov. V rdmci klinickych priznakov méze dojst’
k urcitej variabilite srdcového rytmu, hlavne v smere zvySenia pulzovej frekvencie.
Variabilita srdcového rytmu méze dokonca slizit’ u pacientov s chronickou bolestou ako
parameter monitorujuci klinickt uspesnost’ liecby.

Respiracné frekvencia u pacientov s chronickou bolestou Standardne stipa a napriklad 3
mesacné cvicenie jogy u urcitého druhu pacientov s chronickou bolestou vedie k
signifikantnej uprave tohoto parametra. Miechova stimulacie podl'a viacerych vysledkov
z rozliénych vyskumnych projektov zosilfiuje posobenie parasympatického nervového
systému, o sa prejavuje upravou srdcového rytmu a upravou respiracnej frekvencie.

Pri analyze mechanizmu U¢inku miechovej stimulacie stile naraZzame na mnoZzstvo
nejasnosti. Jedna z nich je aj otdzka vplyvu SCS na autondmny nervovy systém.
Literatira poskytuje informacie o periférnych a centralnych systémoch, ktoré reguluji
kardiovaskularne funkcie a systémy modulujuce bolest’, ktoré medzi sebou vytvaraja
interakcie cez nucleus tractus solitarius (NTS) prostrednictvom vago — nociceptivnych
interakcii. Aferentny vagovy efekt sa spaja v NTS s impulzami z ascendentnych a
descendentnych nociceptivnych drah, ¢o vedie k ovplyvneniu celkového prahu bolesti a
urcitych autonomnych funkcii. Prikladom je zvySenie frekvencie srdca u pacientov s
chronickou bolest'ou, ¢o je dosledkom autondémnej dysregulacie a néslednd redukcia
frekvencie srdca posilnenim parasympatického efektu posobenim SCS. Viaceré stadie
analyzuju aj zmeny v respiracnej frekvencii, kde sa viackrat potvrdilo, Ze pdsobenie SCS
ma za nasledok redukciu respiracnej frekvencie. Dysregulacia sympatického nervového
systému, €o sa tyka efektu na systém potnych zliaz vedie k zvySenie koznej vodivosti v
dosledku nadmerného potenia. Tato forma poruchy regulacie sa predpoklada aj u
pacientov s chronickou bolest'ou. Viaceré¢ vyskumné projekty sa snazili potvrdit’ efekt
posobenia SCS na koznua vodivost), ale vysledky st viac menej rozpacité, bez Statistickej
vyznamnosti. Nie je vylucené, Ze zmena koznej vodivosti prebieha len lokalne, v
oblastiach postihnutych bolest'ou. Tejto hypotéze by sa mohli venovat’ d’alSie vyskumné

projekty, ktoré budii mat’” ambiciu vniest’ nové informécie do tejto problematiky. Treba
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zmienit’ aj hypotézu, Ze efekt SCS ma dominantny vplyv na aktivaciu parasympatikového
nervového systém, ale sympaticky nervovy systém ovplyviiuje len minimalne. Aj tato

hypotéza vyzaduje d’alsi vyskum.

13.8 PNS a autoné6mny nervovy systém

Periférna nervova stimulacia funguje na principe priameho pdsobenia elektrickej aktivity
na periférny nerv. Castou indikaciou je stimulacia velkého okcipitalneho nervu
bilateralne u urcitych bolesti hlavy a vagova stimulacia. Ale aj rozlicné iné neuropatické
bolesti s postihnutim periférnych nervov st indik4ciou pre vyuzivanie tejto terapie na
efektivne zvladnutie bolesti (napr.poskodenie plexus brachialis, interkostalne neuralgie a
iné). Napriek ulozeniu elektrod v tesnej blizkosti periférneho nervu je pravdepodobny
mechanizmus ucinku vel'mi komplexny. Napriklad krénd stimuldcia nervus vagus
funguje na principe modulécie periférnych a centralnych nociceptivnych funkcii. Inhibuje
inflamacné kaskady, redukuje TNFA, IL — 1b, IL — 18 a iné cytokininy. Zaroven efekt
vagove] stimuldcie znizuje talamicka aktivitu a aktivitu neurénov v oblasti
trigeminalneho nucleus caudalis. Toto by malo vysvetlovat’ redukciou symptomov pri
trigemindlnej neuralgii a migrénach. Ale pozitivny efekt bol pozorovany i1 pri

reumatoidne;j artritide a Crohnovej chorobe.

13.9 Zaver

SCS ma pravdepodobne realny potencial ovplyviiovat autondmny nervovy systém
zvySovanim aktivity parasympatického nervového systému, ¢o vedie k zniZeniu
dominancie sympatikového nervového systému. Priamy vplyv na sympaticky nervovy
systém je nepravdepodobny. I ked’ mame aj Studie, ktoré Studuju pacientov s kardialnym
zlyhavanim, kde SCS posobiaca v trovni Th1l — Th4 spindlnych segmentov sice akttne
nezlepSuje variabilitu srdcového rytmu (HRV) a senzitivitu baroreceptorov, ale u
pacientov s nizkou Standardnou deviaciou intervalov medzi normélnym udermi
(Standard deviation of intervals between normal beats - SDNN) sa moéze HRV zlepsit,, ¢o
predsa len naznacuje, ze SCS ma urcity efekt na autondémny nervovy systém u urc¢itého

typu pacientov s akutnym kardidlnym zlyhdvanim. Pri experimentoch na zvieratach
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studie ukazali pozitivny efekt SCS u infarktu myokardu a to v zmysle redukcie zapalovej
reakcie a redukcie myokardidlnej fibrézy, ¢o sved¢i o potencidlne SCS zlepsit
abnormalnu autondémnu aktivitu spojent s akutnym infarktom myokardu. D4 sa
konstatovat’, Ze biologicky efekt SCS a rovnako aj PNS na autonomny nervovy systém je
vel'mi pravdepodobny, ale na definovanie jasného klinického pouzitia SCS a PNS v ramci

poOsobenia na autondmny nervovy systém je eSte potrebny d’alsi vyskum.

A B
Obrazok €.32: A Punk¢énd implantacia parovych elektréd miechového stimulatora,
pacient leziaci v pronacnej polohe. B Umiestnenie parovych elektréd miechového

stimulatora v hrudnej oblasti chrbtice, AP projekcia (z archivu autora).
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Obrazok ¢.33: A Umiestnenie solitarnej elektrody miechového stimulatora v hrudnej
oblasti chrbtice, laterdlna projekcia. B Umiestnenie solitarnej elektrody miechového

stimuléatora v hrudnej oblasti chrbtice, AP projekcia (z archivu autora).

Obrazok ¢.34: A Umiestnenie solitdrnej elektrody miechového stimulédtora v krénej
oblasti chrbtice, laterdlna projekcia. B Umiestnenie solitarnej elektrody miechového

stimuléatora v krénej oblasti chrbtice, AP projekcia (z archivu autora).
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PRILOHY




Klasifikacia bolesti hlavy vypracovania podl’a Medzinarodnej spolo¢nosti pre bolest’
hlavy (International Headache Society; IHS, 2023)

I. PRIMARNE BOLESTI HLAVY

1. Migréna

1.1. Migréna bez aury

1.2. Migréna s aurou

1.3. Chronicka migréna

1.4. Komplikacia migrény

1.5. Pravdepodobna migréna

1.6. Epizodické syndromy, ktoré mozu byt’ asociované s migrénou

2. Tenzny typ bolesti hlavy

2.1. Malo frekventna epizodicka forma tenzného typu bolesti hlavy
2.2. Frekventnd epizodické forma tenzného typu bolesti hlavy

2.3. Chronicka forma tenzného typu bolesti hlavy

2.4. Pravdepodobny tenzny typ bolesti hlavy

3. Trigeminové autonémne bolesti hlavy (TACs)

3.1. Cluster headache

3.2. Paroxyzmalna hemikrania

3.3. Kratko trvajica jednostranna neuralgiformna bolest’ hlavy
3.4. Hemicrania continua

3.5. Pravdepodobna trigeminalna autonomna bolest” hlavy

4. Dalsie primarne bolesti hlavy

4.1. Primarna bolest’ hlavy pri kasli

4.2. Primarna bolest’ hlavy pri fyzickej zat'azi

4.3. Primarna bolest’ hlavy spojena so sexualnou aktivitou

4.4. Primarna prudko nastupujica bolest” hlavy (thunderclap headache)
4.5. Bolest’ hlavy po chladovom podnete

4.6. Bolest’ hlavy z vonkajsej kompresie

4.7. Primarna bodava bolest” hlavy

4.8. Lokalizovana okrskova bolest’ hlavy (num mular headache)
4.9. Hypnicka bolest’ hlavy

4.10. Nové¢ deii nej trvalé bolesti hlavy

II. SEKUNDARNE BOLESTI HLAVY

5. Bolest’ hlavy v suvislosti s irazom hlavy a/alebo krku

5.1. Akutna bolest’ hlavy v stvislosti s poranenim hlavy

5.2. Perzistujuca potrazova bolest’ hlavy

5.3. Akutna bolest’ hlavy v stvislosti s akceleracne deceleratnym poranenim kréného useku
chrbtice (whiplash injury)

5.4. Perzistujica bolest’ hlavy v stvislosti s akceleracne deceleratnym poranenim kréného
useku chrbtice (whiplash injury)

5.5. Akutna bolest’ hlavy po kraniotomii

5.6. Perzistujuca bolest’ hlavy po kraniotomii

6. Bolest hlavy v suvislosti s cievnym ochorenim hlavy a/alebo krku




6.1. Bolest’ hlavy v suvislosti s ischemickou CMP alebo tranzitornym ischemickym atakom
(TIA)

6.2. Bolest’ hlavy v stvislosti s netraumatickym intrakranialnym krvacanim

6.3. Bolest’ hlavy v stuvislosti s neporusenou cievnou malformaciou

6.4. Bolest’ hlavy spdsobena vaskulitidou

6.5. Bolest’ hlavy spdsobena ochorenim kréného tseku karotickych a/alebo vertebralnych
tepien

6.6. Bolest’ hlavy sposobend ochorenim kranialnych zil

6.7. Bolest’ hlavy spdsobena inym akttnym vnutrolebe¢nym ochorenim mozgovych tepien
6.8. Bolest' hlavy a/alebo migren6zna aura v suvislosti s chronickou intrakranidlnou
vaskulopatiou

6.9. Bolest’ hlavy v stvislosti s krvacanim do hypotyzy

7. Bolest’ hlavy vzniknuta v suvislosti s intrakranidlnym ochorenim iné¢ho ako cievneho pévodu
7.1. Bolest’ hlavy v suvislosti so zvySenim tlaku mozgovomiechového moku

7.2. Bolest’ hlavy v stvislosti so znizenim tlaku mozgovomiechového moku

7.3. Bolest’ hlavy v suvislosti s neinfekénym zapalovym ochorenim

7.4. Bolest’ hlavy v stvislosti s intrakranialnym nddorom

7.5. Bolest’ hlavy v suvislosti s intratekalnou injekciou

7.6. Bolest’ hlavy v stvislosti s epileptickym zachvatom

7.7. Bolest’ hlavy v suvislosti s Chiariho malformaciou 1. typu (CMI)

7.8. Bolest’ hlavy v stuvislosti s inym nevaskularnym intrakranidlnym ochorenim

8. Bolest’ hlavy v suvislosti s farmakologicky uc¢innou latkou alebo s jej vysadenim
8.1. Bolest hlavy v suvislosti s pouzitim alebo expoziciou u¢innej latke

8.2. Bolest” hlavy vyvolana naduzivanim lieciv

8.3. Bolest’ hlavy vyvolana vysadenim farmakologicky aktivnych latok

9. Bolest’ hlavy v suvislosti s infekciou
9.1. Bolest’ hlavy v suvislosti s intrakranialnou infekciou
9.2. Bolest’ hlavy v stvislosti so syst¢émovou infekciou

10. Bolest’ hlavy v stvislosti s poruchami homeostazy

10.1. Bolest’ hlavy vyvolana hypoxiou a/alebo hyperkapniou
10.2. Bolest” hlavy v suvislosti s dialyzou

10.3. Bolest  hlavy v stvislosti s arterialnou hypertenziou
10.4. Bolest” hlavy v suvislosti s hypotyre6zou

10.5. Bolest hlavy v stvislosti s hladovanim

10.6. Kardialna bolest’ hlavy

10.7. Bolest” hlavy v stvislosti s inou poruchou homeostazy

11. Bolest hlavy alebo tvare v suvislosti s postihnutim lebky, krku, o¢i, usi, nosa, paranazalnych
dutin, zubov, dutiny

ustnej alebo inych tvarovych alebo krénych Struktar

11.1. Bolest” hlavy v stvislosti s postihnutim lebecnych kosti

11.2. Bolest hlavy v suvislosti s postihnutim krku

11.3. Bolest” hlavy v stvislosti s ochorenim oc¢i

11.4. Bolest hlavy v stvislosti s ochorenim usi

11.5. Bolest’ hlavy v stvislosti s ochorenim nosa alebo paranazalnych dutin

11.6. Bolest” hlavy v stvislosti s ochorenim zubov alebo ¢eluste




11.7. Bolest' hlavy v savislosti s ochorenim temporomandibularneho kibu

11.8. Bolest’ hlavy alebo tvare v suvislosti so zapalom stylohyoidného vidzu (Eaglesov syndrom)
11.9. Bolest hlavy v stvislosti s inym ochorenim 1bi, krku, o¢i, usi, nosa, paranazalnych dutin,
zubov, ustnej dutiny alebo inych tvarovych alebo krénych Struktar

12. Bolest’ hlavy v suvislosti s psychiatrickou poruchou
12.1. Bolest” hlavy v stvislosti so somatiza¢nou (somatoformnou) poruchou
12.2. Bolest” hlavy v suvislosti s psychotickou poruchou

III. NEUROPATIA, Tvarové a iné bolesti hlavy

13. Kranidlna neuralgia a d’alSie tvarové bolesti

13.1. Bolest’ vyvolana poskodenim alebo ochorenim trojklaného nervu (trigeminu
13.2. Bolest’ vyvolana poskodenim alebo ochorenim glos sopharyngeédlneho nervu
13.3. Bolest’ vyvolana poskodenim alebo ochorenim intermedidlneho nervu

13.4. Neuralgia nervi occipitalis (okcipitdlna neuralgia)

13.5. Neck — tongue syndrome (syndrém Sije — jazyk)

13.6. Bolestiva opticka (predtym retrobulbarna) neuritida

13.7. Bolest” hlavy v suvislosti s ischemickou 1éziou okohybnych nervov

13.8 Tolosa-Huntov syndrém

13.9 Paratrigeminalny okulosympaticky syndrom (Raederov syndrém)

13.10. Rekurentnd bolestiva oftalmoplegicka neuropatia

13.11. Syndrom palc¢ivych ust alebo syndrém palenia v ustach (glossodynie)
13.12. Perzistujuca idiopaticka tvarova bolest’

13.13. Centréalna neuropaticka bolest’

14. Iné bolesti hlavy

14.1. Bolest' hlavy inde neklasifikovana (nespiiiajica Ziadne z kritérii klasifikacie ICHD-3)
14.2. Bolest” hlavy neSpecifikovana (nie je mozné zaradit' do klasifikacie ICHD-3 pre
nedostatok udajov o bolesti)
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