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Autoři se ve své studii [1] dotkli tématu klinicky vel-
mi závažného a aktuálního, ke kterému v současné
době stále chybí dostatek relevantních informací. Na
zvířecím modelu sepse monitorovali účinek imunosu -
presivní terapie ve vztahu k následné zánětlivé odpo-
vědi. V posledních letech významně přibývá pacientů,
kteří jsou léčeni imunosupresivní terapií. Jedná se
o léčbu kortikosteroidy, různými druhy cytostatických
léků, biologickou léčbou. Spektrum pacientů jde na-
příč klinickými obory se zastoupením pacientů po or-
gánových transplantacích, s autoimunitními choroba-
mi. Výskyt sepse, respektive infekce u těchto pacien-
tů je automaticky spojován s více komplikovaným prů-
během, popř. vyšší mortalitou. U těchto pacientů se
vyskytují dva momenty ovlivňující jejich mortalitu –
imunosuprese a infekce. Infekce, nejen bakteriální, je
přitom nezávislým faktorem ovlivňujícím mortalitu kri-
ticky nemocných [2]. Problém se netýká jen léčby ta-
kových pacientů, ale také diagnostiky přítomné infek-
ce. U imunokompromitovaných předpokládáme odliš-
ný průběh systémové zánětlivé odpovědi jak infekční,
tak neinfekční etiologie. Jaká je senzitivita a specificita
rutinně používaných biomarkerů pro diagnostiku sep-
se? Další otázkou je, jaký je klinický význam provádě-
né imunosuprese. Na obě otázky nemáme dosud jed-
noznačnou odpověď. Autoři ve svém experimentu
uplatnili model, který je standardní na jejich pracoviš-
ti – imunosuprese podávaná při orgánových transplan-
tacích – kombinace kortikosteroidů, cyklosporinu
a mykofenolát mofetilu. Monitorovali koncentrace vy-
braných cytokinů se vztahem k systémové zánětlivé
odpovědi. Během experimentu zaznamenali změny
v koncentraci některých cytokinů, ale interpretace
těchto změn není vůbec jednoduchá. Jak vysvětlit
např. výsledky dvou – z hlediska funkčního působení
– antagonistických cytokinů IL-6 a IL-1. U obou cyto-
kinů ve skupině s imunosupresí byly zjištěny jejich zvý-
šené koncentrace. Touto otázkou se dostávám
k zásadnímu problému implementace imunologických
vyšetření u kriticky nemocných, kterou připomněl pre-
zentovaný experiment. Ačkoli je patogeneze sepse
spjata s dysfunkcí, eventuálně selháním imunitních
mechanismů, v klinické praxi se rutinně nevyšetřuje
prakticky žádný imunologický parametr. Máme sice
k dispozici metodologie k měření vybraných cytokinů
(IL-6, IL-8, TNF-α), ale podle mých zkušeností se ta-
to měření provádějí výjimečně. Jak ale ukazuje i publi -
kovaná studie, tyto cytokiny měřené v systémové cir-
kulaci mají jen omezenou vypovídací hodnotu
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z hlediska diagnostiky i závažnosti septického stavu.
Osobní zkušenost z našeho pracoviště je taková, že
koncentrace IL-6 > 300 pg/ml jsme naměřili u méně
než 5 % pacientů s těžkou sepsí nebo septickým šo-
kem. Koncentrace těchto cytokinů v systémové cirku-
laci vyjadřuje více intenzitu zánětlivé odpovědi než zá-
važnost klinického stavu. A jak ukazují poslední geno-
mické a proteomické studie, interindividuální variabili-
ta této odpovědi je velmi vysoká. Lepší alternativu
k „prostému“ vyšetření koncentrace cytokinů poskytu-
je funkční vyšetření imunitního systému, jako příklad
lze uvést produkci cytokinů po specifické nebo nespe-
cifické stimulaci [3, 4] nebo měření exprese HLA-DR
na monocytech. Ačkoli je test měření exprese
HLA-DR na monocytech znám již 30 let, v současné
době nemáme vhodnější srovnatelnou alternativu, kte-
rá by lépe vyjadřovala závažnost stavu a prognózu pa-
cienta [5, 6]. Publikovaná studie má, jak již zmínili au-
toři, některé limity. Časový limit sledování experimen-
tálních zvířat byl omezen. Měření koncentrace prokal-
citoninu, v současné době nejvíce senzitivního
a specifického markeru pro diagnostiku sepse, neby-
lo možné z technických důvodů provést. Z hlediska re-
produkovatelnosti experimentu na humánní model
sepse si musíme být vědomi významného omezení,
které se zákonitě musí promítnout v celé patofyziolo-
gii [7]. Byl zkoumán jeden konkrétní způsob imuno-
suprese, který je charakteristický pouze pro určitou
skupinu pacientů. Rozdílné imunosupresivní léky
a jejich režimy mají rozdílný imunosupresivní efekt
z hlediska výskytu infekčních komplikací [8, 9]. To, že
nebude jednoduchá interpretace konkrétních režimů
imunosuprese, dokládá studie popisující příznivý efekt
kombinace imunosuprese s antibiotiky ve srovnání
s pouhou antibiotickou terapií [10]. 

Co vyplývá ze studie? Jsem přesvědčen, že je to nut-
nost zavedení a využívání imunologických vyšetřova-
cích metod u kriticky nemocných pacientů, které má po-
tenciál zlepšit nejen diagnostické, ale také terapeutické
možnosti. Například u pacientů s podezřením na systé-
mové autoimunitní onemocnění s postižením životně
důležitých orgánů provádíme imunologické vyšetření ve
„statimovém“ režimu, protože opoždění v nasazení imu-
nosupresivní terapie významně negativně ovlivňuje pro-
gnózu pacienta. U kriticky nemocných se sepsí mož-
nosti imunoterapie zatím nejsou srovnatelné, nicméně
imunologická diagnostika nám některé možnosti nabí-
zí. Je to např. měření koncentrace imunoglobulinů, je-
jichž produkce je imunosupresivní terapií postižena.

Implementace imunologických vyšetření 
do klinické rutinní praxe u kriticky nemocných
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V případě zjištěné hypogama globulinémie máme mož-
nost tuto imunodeficienci cíleně ovlivnit. Při zjištěné imu-
noparalýze a nejasném klinickém a laboratorním nále-
zu ve smyslu sepse je to možnost agresivnějšího přístu-
pu v používání antibiotické terapie. A v neposlední řadě
jde o možnost získání dalších poznatků o klinických re-
levancích zjištěných laboratorních parametrů imunode-
ficience, kterých je stále málo.
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