[ EDITORIAL

Implementace imunologickych vysetreni
do klinické rutinni praxe u kriticky nemocnych

Autofi se ve své studii [1] dotkli tématu klinicky vel-
mi zavazného a aktualniho, ke kterému v sou¢asné
dobé stéle chybi dostatek relevantnich informaci. Na
zvifecim modelu sepse monitorovali U¢inek imunosu-
presivni terapie ve vztahu k nasledné zanétlivé odpo-
védi. V poslednich letech vyznamné pfibyva pacientt,
ktefi jsou léCeni imunosupresivni terapii. Jedna se
o lécbu kortikosteroidy, rdznymi druhy cytostatickych
Iékll, biologickou Ié¢bou. Spektrum pacientl jde na-
pFi¢ klinickymi obory se zastoupenim pacient( po or-
ganovych transplantacich, s autoimunitnimi choroba-
mi. Vyskyt sepse, respektive infekce u téchto pacien-
tl je automaticky spojovan s vice komplikovanym pru-
béhem, popf. vy$Si mortalitou. U téchto pacientl se
vyskytuji dva momenty ovliviujici jejich mortalitu —
imunosuprese a infekce. Infekce, nejen bakterialni, je
pfitom nezavislym faktorem ovliviiujicim mortalitu kri-
ticky nemocnych [2]. Problém se netyka jen |éCby ta-
kovych pacient(, ale také diagnostiky pfitomné infek-
ce. U imunokompromitovanych predpokladame odlis-
ny pribéh systémové zanétlivé odpoveédi jak infekéni,
tak neinfekéni etiologie. Jaka je senzitivita a specificita
rutinné pouzivanych biomarkeru pro diagnostiku sep-
se? DalSi otazkou je, jaky je klinicky vyznam provadeé-
né imunosuprese. Na obé otazky nemame dosud jed-
noznac¢nou odpovéd. Autofi ve svém experimentu
uplatnili model, ktery je standardni na jejich pracovis-
ti —imunosuprese podavana pfi organovych transplan-
tacich — kombinace kortikosteroid(i, cyklosporinu
a mykofenolat mofetilu. Monitorovali koncentrace vy-
branych cytokinl se vztahem k systémové zanétlivé
odpovédi. BEéhem experimentu zaznamenali zmény
v koncentraci nékterych cytokind, ale interpretace
téchto zmén neni vibec jednoducha. Jak vysvétlit
napf. vysledky dvou — z hlediska funkéniho plsobeni
— antagonistickych cytokin{i IL-6 a IL-1. U obou cyto-
kind ve skupiné s imunosupresi byly zjistény jejich zvy-
Sené koncentrace. Touto otazkou se dostavam
k zdsadnimu problému implementace imunologickych
vySetieni u kriticky nemocnych, kterou pfipomnél pre-
zentovany experiment. Ackoli je patogeneze sepse
spjata s dysfunkci, eventudlné selhanim imunitnich
mechanism, v klinické praxi se rutinné nevysetruje
prakticky zadny imunologicky parametr. Mame sice
k dispozici metodologie k méfeni vybranych cytokint
(IL-6, IL-8, TNF-a), ale podle mych zkuSenosti se ta-
to méreni provadéji vyjimecné. Jak ale ukazuje i publi -
kovana studie, tyto cytokiny méfené v systémoveé cir-
kulaci maji jen omezenou vypovidaci hodnotu

z hlediska diagnostiky i zavaznosti septického stavu.
Osobni zkuSenost z naSeho pracovisté je takova, ze
koncentrace IL-6 > 300 pg/ml jsme naméfili u méné
nez 5 % pacientll s téZkou sepsi nebo septickym $o-
kem. Koncentrace téchto cytokinl v systémové cirku-
laci vyjadfuje vice intenzitu zanétlivé odpovédi nez za-
vaznost klinického stavu. A jak ukazuji posledni geno-
mické a proteomické studie, interindividualni variabili-
ta této odpovédi je velmi vysoka. LepSi alternativu
k ,prostému“ vySetfeni koncentrace cytokin poskytu-
je funkéni vySetfeni imunitniho systému, jako priklad
Ize uvést produkci cytokinli po specifické nebo nespe-
cifické stimulaci [3, 4] nebo méfeni exprese HLA-DR
na monocytech. Ackoli je test méfeni exprese
HLA-DR na monocytech znam jiz 30 let, v soucasné
dobé nemame vhodnéjsi srovnatelnou alternativu, kte-
ra by lépe vyjadfovala zavaznost stavu a prognézu pa-
cienta [5, 6]. Publikovana studie ma, jak jiz zminili au-
tofi, nékteré limity. Casovy limit sledovani experimen-
talnich zvitat byl omezen. Méfeni koncentrace prokal-
citoninu, v soucCasné dobé nejvice senzitivniho
a specifického markeru pro diagnostiku sepse, neby-
lo mozné z technickych divodu provést. Z hlediska re-
produkovatelnosti experimentu na humanni model
sepse si musime byt védomi vyznamného omezeni,
které se zakonité musi promitnout v celé patofyziolo-
gii [7]. Byl zkouman jeden konkrétni zplsob imuno-
suprese, ktery je charakteristicky pouze pro urcitou
skupinu pacientld. Rozdilné imunosupresivni Iéky
a jejich rezimy maji rozdilny imunosupresivni efekt
z hlediska vyskytu infek&nich komplikaci [8, 9]. To, ze
nebude jednoducha interpretace konkrétnich rezim(
imunosuprese, doklada studie popisuijici pfiznivy efekt
kombinace imunosuprese s antibiotiky ve srovnani
s pouhou antibiotickou terapii [10].

Co vyplyva ze studie? Jsem presvédcen, ze je to nut-
nost zavedeni a vyuzivani imunologickych vySetiova-
cich metod u kriticky nemocnych pacientd, které ma po-
tenciél zlepSit nejen diagnostické, ale také terapeutické
moznosti. Napfiklad u pacientli s podezfenim na systé-
mové autoimunitni onemocnéni s postizenim Zivotné
dulezitych organud provadime imunologické vySetfeni ve
LStatimovém® rezimu, protoze opozdéni v nasazeni imu-
nosupresivni terapie vyznamné negativné ovlivriuje pro-
gndzu pacienta. U kriticky nemocnych se sepsi moz-
nosti imunoterapie zatim nejsou srovnatelné, nicméné
imunologicka diagnostika nam nékteré moznosti nabi-
zi. Je to napt. méreni koncentrace imunoglobuling, je-
jichz produkce je imunosupresivni terapii postizena.
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