DIAGNOSTYKA

LCI/FRC - metoda Wypﬁjukiwania
0

azotu z uzyciem testu wie
oddechu w praktyce kliniczne]

rotnego

Fvaluation of nitrogen washout measurements using multiple-breath testing (LCI/FRC)

in clinical practice

SUMMARY

This paper describes the theoretical background and practical aspects of nitrogen washout measurements performed
using a multiple-breath test (N2-MBW), evaluated in terms of the lung clearance index (LCI) and functional residual
capacity (FRC). This method assesses the distribution of the ventilation measurements and their inhomogeneity. It is
applicable to all age groups because only normal tidal breathing is required, without entailing any forced respiratory
manoeuvers. Ventilation inhomogeneity manifests as an early symptom of various diseases of the lower respiratory
tract, even when routine spirometry remains normal. This paper also aims to present the significance of this method
for the diagnosis of respiratory diseases and the basis for its interpretation in clinical practice.

W pracy przedstawiono teoretyczne podstawy oraz praktyczny opis techniki badania wyptukiwania azotu z uzyciem
testu wieloodechowego (N2-MBW) z oceng wartosci indeksu klirensu ptuc (LCI) oraz warto$ci czynnosciowej pojem-
nosci zalegajacej (FRC). Badanie to ocenia dystrybucje wentylacji i jej niehomogennos$é, wymagajac od pacjenta tylko
spokojnego oddychania, bez forsownych manewrdéw oddechowych. Z tych powodéw moze by¢ stosowane w kazdej
grupie wiekowej. Zaburzenia homogennosci wentylacji pojawiaja sie jako wczesny objaw w roznych stanach patolo-
gicznych dolnych drég oddechowych, w czasie gdy nie mozna jeszcze wykry¢ nieprawidtowo$ci w rutynowym bada-
niu spirometrycznym. Celem pracy jest przedstawienie takze znaczenia tego badania w diagnostyce chordb uktadu
oddechowego oraz podstaw jego interpretaciji w praktyce klinicznej.

Dymek A.: LCI/FRC — metoda wyptukiwania azotu z uzyciem testu wielokrotnego oddechu w praktyce klinicznej. Alergia, 2016, 4: 25-27

Celem pracy jest przedstawienie aktualnego stanu wie-
dzy o indeksie klirensu ptucnego (Lung Clearance Index —
LCl) obliczanego w tescie wieloodechowego wypltukiwania
azotu (Multiple Breath Washout — MBW).

Jest to pierwsza praca poglagdowa na ten temat
w piSmiennictwie polskim. Ze wzgledu na terminologie przy-
jeta w elektronicznych bazach danych autorzy niniejszego
opracowania rezygnuja w dalszej czesci tekstu z powtarza-
nia polskich prob tiumaczen okreslen LCI, MBW.

Podstawy metody MBW sg proste i pierwszy raz zostaty
opisane przez Becklake w 1952 roku (1). Metoda ta przez
wiele lat byta stosowana tylko w badaniach naukowych.
Do praktyki klinicznej zostata stopniowo wprowadzana od
2013 roku, po publikacji stanowiska ERS/ATS (2) oraz wyda-
nia rekomendaciji ECFS-CTN ( European Cystic Fibrosis
Society- Clinical Trial Network).

Opis badania

Badanie jest poprzedzone kalibracjg przeptywow
(uwzgledniajgcg przestrzen martwg aparatu) oraz kalibra-
cja stezenia gazow. Do badania uzywamy w gtéwnej mierze
dwdch gazdw — powietrza oraz 100% tlenu. Mozliwe jest wyko-
rzystanie innego gazu znacznikowego (ang. tracer gas) jak np.
SF6 (szesciofluorek siarki) w przypadku badan noworodkdw.

W czasie badania pacjent siedzacy z klipsem na nosie
oddycha spokojnie przez ustnik lub maske nie wykonujgc zad-
nych ztozonych i forsownych wysitkéw oddechowych (fot1).

W pierwszej fazie badania pacjent oddycha powie-
trzem. Po ustabilizowaniu oddechu nastepuje automa-
tyczne przetgczenie na podaz 100% tlenu medyczne-
go. Tym samym podaz azotu (N2) zostaje zatrzyma-
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na. Zarowno proces przetgczania jak i zmiany skfadu
mieszanki pozostajg niezauwazalne dla pacjenta. Obie
mieszanki pobierane sg pod neutralnym ci$nieniem
wykorzystujac jako zrodto tzw. blok ze statym przepty-
wem gazu wdechowego, pacjent nie odczuwa zmian
ci$nienia w uktadzie pomiarowym podczas wdechu czy
wydechu. Powyzsze rozwigzanie sprawia, ze normal-
ne oddychanie jest naturalne i nie wymaga adaptaciji.
W przebiegu badania nastepuje wyptukiwanie azotu
z uktadu oddechowego, ktore jest zalezne od spraw-
nosci i homogenno$ci wentylacji (Ryc 1). Badanie jest
zakonczone gdy w powietrzu wydechowym zostaje
osiagnieta 1/40 stezenia wyjsciowego azotu.

W stanach patologicznych w ukfadzie oddechowym
dochodzi do zapalenia objawiajacego sie miedzy innymi
obrzekiem, nadprodukcjg i zaleganiem $luzu oraz przebudo-
wa $cian oskrzeli. Stany te powodujg zaburzenia dystrybucii
wentylaciji i jej nierownomierno$¢ — heterogenno$e.

Uktad pomiarowy z ciagtym
TABELA przeptywem gazu wdechowego
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Upraszczajgc, w chorobach uktadu oddechowego
czas wyptukiwana azotu (lub innego obojetnego gazu

znacznikowego) jest dfuzszy i potrzebna jest wigk-
sza objeto$¢ gazu wdechowego oraz ilos¢ oddechow

do jego eliminacji.

a Typowy wykres wyptukiwania azotu
u zdrowego dziecka — dane wiasne
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Parametry obliczane
w tescie wieloodde-
chowego wyptukiwa-
nia azotu - FRC i LCI

FRC (Functional
Residual Capacity) —
czynnosciowa pojem-
nos¢ zalegajgca) — jest
to ilo$¢ powietrza, ktora
pozostaje w ptucach
po wykonaniu spokojne-
go wydechu.

Na ten parameter
sklada sie ERV (Expiratory
Reserve Volume) — wyde-
chowej objetosci zapa-
sowej i RV (Residual

— objetosci zalegajacej. FRC jest wyliczana wg wzoru:

FRC=V (N2)/(Cinit - Cend), gdzie V(N2) to catkowita obje-
to$¢ azotu wydychanego w czasie wypltukiwania, Cinit to ste-
Zenie azotu na poczatku wyplukiwania, Cend to stezenie azotu

pod koniec tego procesul.

Kluczowym parametrem jest LCI, ktéry jest obliczany wg
wzoru: LCl= CEV/FRC, gdzie CEV — Cumulative Expired

ﬂ Houltz, Skovde niepublikowane
dane 2014 — za zgoda autoréw
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Volume- skumulowana
objetos¢ wydechowa,
bedaca sumg wydycha-
nych objetosci oddecho-
wych.

LCI méwi nam ile
razy objetos¢ gazu
w pfucach na starcie
wyptukiwania (FRC)
musi by¢ wymieniona
(ang. TO - turn over),
aby doprowadzi¢
do wyeliminowania
azotu z ptuc do 1/40
(2,5%) stezenia wyj-
$ciowego.

Wartos¢ LCI jest powtarzalna, bedac niezalezng
od wzrostu, wagi i ptci pacjenta, wykazujac jedynie
zaleznos¢ od jego wieku (3,4) Ryc2

W przeciwienstwie do spirometrii, ktra jest znaczg-
co uzalezniona od powyzszych zmiennych, warto$é LCI
moze by¢ kandydatem na czynnos$ciowego biomarkera
wczesnych zaburzen dystrybucji wentylacji w czasie

catego zycia.

Doktadno$c¢ kazdego czynnosciowego badania ptuc,
tym samym jego wiarygodnosc jest zalezna od jego powta-
rzalno$ci w czasie jednej wizyty. Wspdtczynnik zmiennosci
w kolejnych pomiarach dla wartosci LCI mierzonej aparatem
EXHALYSER D szwajcarskiej firmy ECO MEDICS miesci sie
w granicach 4% zarowno dla chorych i zdrowych (2,4).
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Tak wysoka powtarzalnosc jest bardzo satysfakcjonuja-
ca dla wykonujacego i interpretujgcego to badanie.

ERS/ATS (2) opracowaly kryteria akceptowalnosci bada-
nia MBW.

Znaczenie metody LCI/FRC w diagnostyce czynno-
$ciowej uktadu oddechowego

Czuta i przyjazna metoda pozwalajgca na bezinwazyj-
ng oceng obwodowych drog oddechowych jest potrzebna
i byta poszukiwana od dawna. Korzystajgc ze standardo-
wych badan czynnosciowych nie jeste$my w stanie ocenic¢
stanu obwodowych drog oddechowych okreslanych tzw
,niema strefg ptuc”. Wg Maclema catkowita obturacja 50%
matych drog oddechowych powoduje jedynie 10% wzrost
wartosci catkowitego oporu drog oddechowych (5).

Wprowadzenie w XXI wieku do modutu pomiarowego
szybkich analizatorow, zmniejszenie przestrzeni martwej,
poprawa technologii analitycznej oraz jakos$ci oprogramo-
wania doprowadzito do rozwoju w badan nad zastosowa-
niem metody MBW gtéwnie w mukowiscydozie (CF-Cystic
Fibrosis). Gustafsson i wsp (6) stwierdzili podwyzszone warto-
$ci LCl w grupie 43 chorych dzieci z CF w pordwnaniu z grupg
zdrowych. U 33 chorych spirometria byta prawidfowa. Wartos¢
LCl jest bardziej czulg metodg oceny zaburzen dystrybucii
wentylacji u pacjentow z CF w pordwnaniu ze ziotym standar-
dem diagnostycznym jakim jest spirometria (6,7). Co wiecej,
jest praca wykazujgca, iz warto$¢ LCl jest bardziej czuta w roz-
poznawaniu wczesnych dysfunkcji wentylacji w poréwnaniu
z tomografig komputerowg (CT) i prawidtowa wartos¢ LCl pra-
wie wyklucza zmiany strukturalne w CT u pacjentéw z CF (8).

llo$¢ danych z pismiennictwa dotyczacego znaczenia
pomiaru LCI/FRC u pacjentéw z astmg jest znaczaco mniej-
sza. W jednej z prac poréwnujgcych wartosci wentylacyjne
u dzieci z CF i astma stwierdzono brak réznic w badaniu spiro-
metrycznym pomiedzy tymi grupami, przy statystycznie istotnie
wiekszej wartosci LCI u dzieci z CF. Po nebulizacji z betamime-
tykiem warto$¢ LCI obnizyta sie u tylko u dzieci z astma (9).

Interpretacja badania

W monitorowaniu dysfunkcji wentylacji duzg warto$¢ ma
badanie dynamiki zmian parametru LCI u tego samego cho-
rego w réznych okresach jego zycia, Wartos¢ liczbowa LCI

u zdrowych miesci sie w zaleznosci od wieku w przedziale

5.5- 8 imoze by¢ takze przedstawiana takze jako % wartosci

naleznej (Ryc 2). W obwodowych zaburzeniach wentylacji,

ktdre wystepuja miedzy innymi w mukowiscydozie, POCHP

i astmie wartos¢ LCl jest podwyzszona.

W celu precyzyjnej lokalizacji zaburzen homogennosci
wentylacji postugujemy sie parametrami:

* Scond (phase Il slope index of conductive ventilation
inhomogeneity) — wskaznik zaburzen w strefie przewo-
dzacej proksymalnej do oskrzelikow koncowych

* Sacin (phase Il slope index of acinar ventilation inhomo-
geneity )

* Snlll (normalized phase Il slope) — wskazniki dysfunkcji
wentylacji w najbardziej obwodowych czesciach ptuc.

Ryc 3 i 4 przedstawiajg odpowiednio raporty badania

N2-MBW u osoby zdrowej i chorej na POCHP ( dane wia-

sne). W interpretacji badan nalezy oceni¢ gtéwnie: ksztaft

i dtugos¢ krzywej wyptukiwania azotu, warto$¢ LCl i ksztaft

krzywej fazy pecherzykowej (Snlll). Ramy tego artykutu unie-

mozliwiajg analize wszystkich badanych parametrow.



Doswiadczenia wtasne.

W Polsce obecnie zainstalowanych jest pie¢ systemow
diagnostycznych LCI/FRC — EXHALYSER D szwajcarskie;
firmy ECO MEDICS (aparaty rekomendowane przez ECFS-
CTN) w nastepujacych osrodkach:: Instytut Gruzlicy i Choréb
Ptuc Oddziat Terenowy w Rabce-Zdroj, Instytut Matki
i Dziecka w Warszawie, Warszawski Uniwersytet Medyczny,
Centrum Medyczne Karpacz S.A, Centrum Medyczne
Lucyna Andrzej Dymek,

W osrodku autoréw, w Strzelcach Opolskich prowa-
dzone sg badania zmienno$ci LCI/ FRC w okresie remisji
i zaostrzen obturacyjnych choréb ptuc u pacjentéw w kaz-
dej grupie wiekowej (od drugiego roku zycia). W najblizszym
czasie bedzie oceniona przydatnosc tej metody w praktyce
alergologiczno-pulmonologicznej.

W Klinice w Rabce bedg prowadzone dtugotermino-
we badania zmiennosci LCI/FRC u tych samych dzieci
w réznych okresach zycia w przebiegu chordb dolnych drog
oddechowych.

Podsumowanie

Przewlekte choroby dolnych drog oddechowych pro-
wadzg stopniowo do patologicznych zmian strukturalnych
(w astmie jest to remodeling oskrzeli), ktére wykrywamy
w obrazowaniu za pomoca tomografii komputerowej i rezo-
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nansu magnetycznego. Pojawienie sie tych zmian $wiadczy
0 nieodwracalnym zaawansowaniu choroby.

Przez lata trwaly poszukiwania badan czynnosciowych
uktadu oddechowego, ktére moglyby na wczesnym etapie
wykry¢ zaburzenia dystrybucji wentylacji, wtedy gdy konwen-
cjonalna spirometria jest prawidtowa.

Metoda wyptukiwania azotu z uzyciem testu wielo-
krotnego oddechu jest badaniem prostym do wykona-
nia przez pacjenta i operatora w kazdej grupie wieko-
wej. Wartos$¢ LCI obliczana z tego badania jest wysoce
powtarzalna w czasie jednej wizyty, jest niezalezna od
pfci, wzrostu, nieznacznie zalezna od wieku.

Wartos$¢ LCI jest wysoce czutym wskaznikiem zabu-
rzen dystrybucji wentylacii.

W opisywanej metodzie mozemy precyzyjnie zlokalizo-
wac niehomogennos¢ wentylacji ptuc. Zastuguje na podkre-
Slenie fakt, iz metoda ta nie jest na etapie eksperymentalnym.
Jest zwalidowana i zaakceptowana przez miedzynarodowe
organizacje oraz uzywana przez czotowe placowki w ruty-
nowej praktyce klinicznej. Umiejscowienie jak i progresja
zaburzen dystrybucji wentylacji umozliwia wczesng diagno-
ze, monitorowanie przebiegu i dobdr adekwatnego leczenia
w chorobach dolnych drég oddechowych, zwtaszcza w ich
najbardziej obwodowej lokalizacji.
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a Raport badania N2-MBW u osoby zdrowej ﬂ Raport badania N2- MBW u osoby chorej
— dane wlasne na POCHP — dane wiasne
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