mukocilidrny transport vedie k opakovanym
bakteridlnym infekcidam v dolnych dychacich
cestach, vediicim k rozvoju dysregulovaného
zapalu, poskodenia tkaniva, az bronchiekta-
zidm. Staza hlienu v sinonazalnych dutinach
podobne vytvara prostredie pre chronicky
zapal a infekciu (4).

Funkcia riasiniek a mukociliarneho klirensu
moze byt ovplyvnend primérne alebo sekun-
dérne. Primdrnu pricinu predstavuje vrodené,
geneticky podmienené ochorenie, zvacsa na
podklade autozomalne recesivneho vzorca
prenosu, primarna cilidrna dyskinéza (PCD).
Sekundarne funkciu riasiniek ovplyviuju mno-
hé vnutorné a vonkajsie faktory, vyvolavajuce
zmeny v mikrocilidrnom prostredi. Frekvencia
kmitania riasiniek sa tak m6ze menit v reakcii
na zmeny fosforylacie cielovych proteinov,
koncentracie intraceluldrneho vapnika, kys-
lika, zmeny teploty a pH, hibku a viskozitu
povrchovej tekutiny dychacich ciest, mecha-
nické faktory, vystavenie polutantom, ciga-
retovému dymu, mikroorganizmom ¢i roz-
nym zdpalovym mediatorom a oxida¢nému
stresu (5-11). Riasinkovu motilitu m6Zu naru-
sit aj bezné respiracné patogény — baktérie
ako Streptococcus pneumoniae a Pseudomonas
aeruginosa produkuju virulen¢né faktory,
ktoré timia pohyb riasiniek, podobne aj myko-
toxiny niektorych hub. Respiracné virusy, vra-
tane rinovirusov, virusov chripky ¢i koronaviru-
sov, znizuju motilitu riasiniek a expresiu génov
potrebnych na ciliogenézu (1). Nasledkom
toho moze po virusovej infekcii pretrvévat
znizena cilidrna aktivita aj niekolko tyzdrov,
Co sa klinicky prejavuje pretrvavajtcim kaslom
alebo nadchou.

Na funkciu cilidrneho aparatu maju v ne-
poslednom rade vplyv aj farmakologické lat-
ky, najma ak su aplikované lokélne. Tento
ucinok sa netyka iba samotnych lieciv, ale aj
pomocnych latok, ako su konzervacné Cinidla
a latky podporujuce absorpciu. Zvysenie ab-
sorpcie je ¢asto dosahované za cenu naruse-
nia integrity epitelu, ¢o spésobuje poskode-
nie slizni¢ného tkaniva, lokadlne podrazdenie
a znizenie frekvencie kmitania pohyblivych
riasiniek (cilioinhibiciu) alebo Uplné zasta-
venie ich pohybu (ciliostdzu). Ukazalo sa,
ze mnozstvo konzervacnych latok a latok
zvysujucich absorpciu, ktoré sa v suc¢asnosti
pouzivaju, spésobuje ciliostazu, ktora méze
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byt ireverzibilna, dokonca aj po odstraneni
lieciva a jeho washout-e z epitelu (11, 12). Na
posudenie tychto komplikécii su potrebné
testy vsetkych lieciv a ich pomocnych latok
realizované na riasinkovom epiteli in vitro.
Vzhladom na ochranné a regeneracné vlast-
nosti respiracného epitelu vseobecne plati,
Ze ak skimana latka nema Ziaden alebo ma
len slaby ucinok in vitro, povazuje sa za bez-
pecnu na pouZzitie, pretoze jej ucinky su in
vivo spravidla menej vyrazné. Okrem toho
moze byt ucinok akejkolvek lokalne apliko-
vanej latky in vivo maskovany absorpciou
z apikalneho povrchu do krvného obehu
alebo zriedenim v povrchovom hliene dy-
chacich ciest (11).

Farmakologickému ovplyvneniu frekven-
cie kmitania riasiniek a funkcie mukocilidarneho
transportu sa v poslednych dekddach venuje
rastica pozornost. Coraz viac $tudii potvr-
dzuje, Ze lieciva, a najma topicky aplikované,
mozu vyznamne modifikovat ciliarnu aktivitu
(11). Ztoho vyplyva, Ze cielene zvolend medi-
kamentézna liecba s ohladom na jej ucinky na
mukocilidrny klirens m6ze napomoct znizeniu
rizika respirac¢nych komplikacii a zlepseniu
klinickych vysledkov u pacientov.

Uvedeny prehlad sa zaoberd vplyvom
lieciv, bezne pouzivanych v kazdodennej kli-
nickej praxi pri lie¢be respira¢nych ochore-
ni, na mukocilidrny klirens. Zameriava sa na
hodnotenie dostupnych experimentélnych
a klinickych poznatkov o tom, ako tieto lie-
¢iva ovplyvnuju funkciu pohyblivych riasi-
niek a ucinnost mukocilidarneho transportu.
Jednotlivé podkapitoly reflektuju rozdiely
v mechanizme Ucinku, spdésoboch podania
a ich potencialnych désledkoch pre klinicku

prax.

Lokélne antiinfek¢né lieciva tvoria neod-
delitelnd sucast lie¢by respiracnych ochore-
ni, predovsetkym tych s chronickym alebo
recidivujucim priebehom. V pediatrickej aj
vseobecnej praxi sa najcastejsie aplikuju vo
forme nosovych kvapiek, masti alebo inha-
la¢nych roztokov. Popri primarnom antimikro-
bidlnom Uc¢inku mézu niektoré z tychto latok
sekundarne ovplyvnit aj funkciu pohyblivych
riasiniek, a tym aj efektivitu mukocilidrneho
klirensu (12, 13).

V beznej klinickej praxi sa lokdlna anti-
biotickd lie¢ba infekcii hornych dychacich
ciest vyuziva predovsetkym pri kolonizacii
alebo opakovanych infekciach spdsobe-
nych Staphylococcus aureus, vratane multire-
zistentnych kmenov (MRSA). V tychto pripa-
doch su k dispozicii kombinované antibiotické
pripravky obsahujice neomycin a bacitracin,
ktoré sa aplikuju lokalne vo forme nazalnych
kvapiek. Experimentdlne modely preukazali,
ze bacitracin ma vyznamny ciliostimula¢ny
ucinok a zéroven chrani cilidrnu funkciu pred
inhibiciou spdsobenou stafylokokovym en-
terotoxinom B (13). Neomycin samostatne
nepreukazal vyznamny vplyv na pohyb riasi-
niek (13), no jeho kombinacia s bacitracinom
modze mat klinicky benefit najma tam, kde je
potrebna simultdnna eradikacia patogénu
a podpora mukocilidrneho klirensu.

V Specifickejsich klinickych situaciach,
najma u pacientov s cystickou fibrézou, sa
pri liecbe chronickych respiracnych infekcii
pouzivaju antibiotikd ur¢ené nainhala¢né po-
danie. Medzi najcastejsie vyuzivané patri tob-
ramycin a kolistimetat sodny (kolistin), poda-
vané formou nebulizacie (14). Tieto lieciva su
zamerané najma na eradikaciu Pseudomonas
aeruginosa, pricom dostupné experimen-
talne studie naznacuju, ze nemaju vplyv na
aktivitu cilidrneho aparatu (12). Ich priaznivy
bezpecnostny profil z hladiska mukociliar-
neho klirensu teda podporuje ich pouzitie aj
v dlhodobych lie¢ebnych rezimoch.

Liecba bronchialnej astmy a dalsich ob-
strukénych ochoreni dychacich ciest je za-
lozend na dvoch hlavnych skupinach lieciv.
Prvou su lieky uréené na dlhodobu kontrolu
ochorenia, najma inhala¢né kortikosteroi-
dy (ICS) a dlhodobo posobiace 32-agonisty
(LABA), druhou skupinou su ulavové lieky ako
kratkodobo pdsobiace B2-agonisty (SABA)
a anticholinergika. V klinickej praxi su tieto
liecivéd dostupné prevazne vo forme inhala-
torov a nebuliza¢nych roztokov.

V experimentélnych podmienkach salme-
terol, predstavitel LABA, a budezonid, inhalac-
ny kortikosteroid, preukazali pri dlhodobom
podavani pozitivny vplyv na aktivitu riasiniek.
Predpoklada sa, ze salmeterol posobi priamou
stimulaciou B2-adrenergnych receptorov, za-
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