EDITORIAL

Chladna hlava nad zlato

Lidsky mozek, nejdokonalejsi plod zivocisné evolu-
ce a charakteristicky znak homo sapiens, je
v disledku své komplexni struktury s biliony neuron(
a synapsi a sve aktivity mimoradné zavisly na nepfe-
trzitém pratoku krve a pfivodu kysliku. | kdyz jeho
hmotnost nepfesahuje 2 % hmotnosti téla, jeho inten-
zivni metabolismus vyZaduje 12—-15 % srdec¢niho vy-
deje a 20 % celkové spotieby kysliku téla. Jemné vy-
ladéna autoregulace zajiStuje konstantni pritok i pfi
Sirokém kolisani krevniho tlaku. PFi selhavani krevni-
ho obé&hu je mozek spolu se srdcem pfednostné zaso-
bovan krvi a kyslikem na ukor ostatnich organd. Na
rozdil od jinych orgdnd nema mozek prakticky zadnou
kyslikovou rezervu a jiz 3—4 minuty po pferuseni prou-
du krve dochazi k irreverzibilnimu poSkozeni mozko-
vych bunék. Jedina cesta k sniZeni vulnerability moz-
ku na nepfitomnost kysliku je utlumeni jeho funkce
a tim jeho energetického obratu. A jedinym pfistupem
k tomuto cili je snizeni teploty, to znamena hypoter-
mie. S kazdym poklesem teploty o 1°C poklesne lat-
kova vyména mozku o0 6—7 %. ZkuSenosti s resuscitaci
osob vyprosténych z laviny nebo trhliny ledovce
s centralni teplotou kolem 20 °C potvrdily, Ze je moz-
né preZiti bez neurologického poskozeni i po srdec¢ni
zastave trvajici 1 hodinu i déle. Tyto zakonitosti a touhu
lidi po vé€ném zivoté zneuzivaji rafinovani podnikate-
Ié.V USA se jiz fada osob nechala po smrti zmrazit na
teploty pod -130 °C a potom se procesem tzv. vitrifika-
ce konzervovat v nadéji, ze budou v budoucnosti re-
animovani a zbaveni svych dnes jesté nelélitelnych
chorob. Clenové ,Cryonics Institute* maji slevu a plati
za tuto konec¢nou hypotermii 28 000 $.

Vratme se ale radéji k mediciné.

Chirurgie vyuziva neuroprotektivniho ucinku hypo-
termie jiz déle nez pll stoleti k operacim vrozenych
srdeCnich vad, hrudni aorty a intrakranidalnich vyduti
provadénych v hluboké hypotermii (18-20 °C), ktera
umoznuije bez nezadoucich nasledku prerusit cirkula-
c¢i na 30—40 minut.

Ve vSech téchto situacich vSak hypotermie pred-
chazi zastavu krevniho obéhu. Tomu tak bohuzel ne-
ni u vice nez pul milionu pfipadl srde¢ni zastavy,
k nimz dochazi v evropskych zemich za rok. Diky ob-
divuhodnym pokrokim pfednemocni¢ni resuscitace je
dnes mozné obnovit spontanni krevni obéh (ROSC)
u 50-70 % obéti srde¢ni zastavy. Tento Uspéch ale
jesté nezajistuje ani pfeziti, ani uspokojujici neurolo-
gicky vysledek. S moznosti navratu do normalniho ne-
bo pouze lehce limitovaného Zivota nemuze pocitat vi-
ce nez 10-30 % ozivenych pacientl [1]. Jiz déle je
znamo, ze na poresuscitacni poruse mozku se podili
nejen vlastni ischémie, ale také nasledné reperfuze,

kterd uvede do chodu dalSi neurotoxické reakce. Ex-
perimentalni studie ukazaly, ze i redukce télesné tep-
loty 0 3-5 °C, navozena po ROSC je schopna toto re-
perfuzni podkozeni mozku uc¢inné zmirnit. Na zakladé
téchto poznatku byla tzv. mirna terapeuticka hypoter-
mie (TH) vyzkouSena u osob resuscitovanych pfi sr-
decni zastavé. Ukazalo se, Ze snizeni teploty jadra
pouze na 32-34 °C po dobu 12-24 hodin je schopno
snizit jak umrtnost, tak vyskyt a zavaznost neurologic-
kych nasledkl [2, 3]. Jiz v Fijnu 2002 doporugcilo
ILCOR (International Liaison Committee on Resusci-
tation) tuto metodu jako soucast poresuscita¢ni péce
[4]. Brzy nato byla TH zahrnuta i do smérnic Evropské
resuscita¢ni rady (ERC) publikovanych v roce 2005
[5]. Ceska republika byla jednou z prvnich zemi, kde
se zacala TH aplikovat, a sice jiz v listopadu 2002 na
2. interni klinice kardiologie ve VSeobecné nemocnici
v Praze. R. Skulec et al. referovali o svych prvnich zku-
Senostech s TH u 53 nemocnych, z nichz 38 % prezi-
lo, % z nich s dobrym neurologickym vysledkem [6].

Mohli bychom tedy pfedpokladat, ze TH se stala ru-
tinni soucéasti souasné resuscitacni péce. Kupodivu
tomu tak ale neni. Na kongresu Evropské kardiologic-
ké spole¢nosti (ESC) v zafi 2010 oznacil B. W. Boetti-
ger, prezident ERC, TH za ,nejucinnéjsi terapii na po-
li kardiologie®“. Sou¢asné v3ak konstatoval, ze tato me-
toda stale neni v evropskych zemich pfilis rozsifena
a Ze je zcela nedostate¢né vyuzivana.

Zde nam pfichazi prace R. Skulce et al., publikova-
na v tomto &isle Anesteziologie & intenzivni mediciny,
jako nazavolanou. Jejich studie se totiz zabyva sou-
gasnym stavem TH v Ceské republice v roce 2006
a znovu v roce 2008. Potfebné informace ziskali auto-
fi pomoci strukturovanych dotaznikd, které zaslali na
vS8echny jednotky intenzivni péce a z nichz se 40 %
vrétilo zodpovézenych. Co Skulec et al. zjistili? Za pr-
vé, podil jednotek provadegjicich TH stoupl z 51 %
v roce 2006 na 64 % v roce 2008. Za druhé, podil pa-
cientll prezivajicich kardiopulmonalni resuscitaci
a lé¢enych hypotermii se nezménil a obnasel 53
a 57 %. Za treti, jako nezavislé prediktory uzivani TH
na jednotkach intenzivni péce byly identifikovany ane-
steziologicky a univerzitni typ jednotky a po¢et nemoc-
nych v jednotce Ié€enych > 10 za rok. Autofi uzavira-
ji, ze v Ceské republice doslo ve sledovaném obdobi
ke zvySené implementaci TH ve smyslu platnych
smérnic pro kardiopulmonalni resuscitaci a poresus-
citacni péci a prezentuji diivody, pro¢ v ostatnich za-
fizenich TH dosud zavedena nebyla. Jak situace vypa-
da na jednotkach, které na dotaznik nereagovaly, po-
chopitelné nevime.

Pokud jsme pfesvédceni o u€innosti TH, musime
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s politovanim pfiznat, ze podstatna ¢ast prezivajicich
obéti srdec¢ni zastavy se stale TH nedocka. To zname-
na, ze prilezitost snizit umrtnost srdecni zastavy
a zlepsit neurologicky vysledek téchto pacientd zlsta-
va nevyuzita. Autofi diskutuji o divodech chybégjici im-
plementace, zdUrazfuji vadei roli anesteziologickych
a univerzitnich jednotek intenzivni péce a poukazuji
na neutéSenou situaci na jednotkach internich. Jiz
dnes je mozno oc¢ekavat nardst pouzivani TH pod vli-
vem Konsenzualniho stanoviska ¢eskych odbornych
spole¢nosti k pouziti terapeutické hypotermie, publi-
kované v tomto ¢asopise v srpnu 2009. Toto stanovis-
ko fika: ,fizena hypotermie je indikovana u nemocnych
po kardiopulmonalni resuscitaci s pretrvavajicim bez-
védomim (GCS mensi 13) a dobou mezi kolapsem
a zaCatkem resuscitace krat$i 15 minut®. Jaky vliv to-
to stanovisko mélo nam ukaze pfisti prizkum, ktery
Skulec et al. planuiji. Takze véechno uz by mélo byt jas-
né. Je tomu tak?

Predstavme si, Ze jsme dostali za ukol pfesvédcit
vedeni jednotky intenzivni péce, aby zavedlo TH do
své denni praxe. Je mozné, ze budeme muset vy-
slechnout fadu oSemetnych otazek a pfipominek. Na
priklad otazku, zda evidence ucinnosti TH je skute¢né
silna a pfesvédciva. Pavodni ILCOR smérnice z roku
2003 se opiraly pouze o 2 prospektivni randomizova-
né studie s celkovym poétem 350 pacientu, z nichz
pouze 179 bylo IéCenych TH [2, 3, 4]. Tito pacienti
predstavovali pouze 8 % vSech pfipadu srde¢ni zasta-
vy a tim silné omezeny vybér. Cilové teplota byla do-
sazena az za 8 hodin, ve 14 % dosazena nebyla
a v 10 % muselo byt ochlazovani pfed€asné ukonce-
no. Navic byl zaznamenan trend, i kdyz nesignifikant-
ni, ke zvySenému vyskytu infekce a krvaceni [2]. Vi-
deriska metaanalyza publikovana o 4 roky pozdéji za-
hrnula 481 pacientl z 5 studii, z nichz jenom 3 mély
zadanou kvalitu [7]. NejnovéjSi metanalyza, ktera vy-
hodnotila 5 studii s 748 pacienty sice potvrdila pfizni-
vy vliv TH, a to jak na umrtnost, tak na neurologicky
vysledek [8]. Podezfeni ze zvySeného vyskytu kompli-
kaci se nepotvrdilo. VSechny vyhodnocené studie viak
trpély podstatnym zkreslenim (bias) a jejich sekvenc-
ni analyza nedokazala jednoznaéné potvrdit evidenci
pfiznivého ucinku. Autofi dosli k zavéru, Ze kvalita sou-
Casné evidence je nizka a doporudili nové, rozsahlé
a optimalné planované studie. Kazdy, kdo se nékdy
podilel na klinické, zejména multicentrické studii, vi,
jak je obtizné splnit v&echny protokolem pfedepsané
pozadavky. Perfekini studie neexistuje. Dobfe vime,
Ze ani metaanalyzy nemusi byt vzdy perfektni. Zdravy
klinicky, nebo jesté lépe ,selsky”, rozum nam fika, ze
TH funguje a je vitanym a cennym doplfikem resusci-
tacni péce. To v8ak jeSté neznamend, ze pozadova-
nych novych studii neni tfeba.

Dal$i otazka se tyka optimalni metody chlazeni.
Standardni intravenézni infuze chladného krystaloidu,
nasledovana povrchovym chlazenim je jednoducha
a naklady spojené s jeji implementaci jsou nizké. Je
vS8ak dostate¢né u¢inna? Chlazeni endovaskularni
metodou neni rychlejsi, ale pfesnéjsi: dosazena tep-

lota méné kolisa, selhani dosahnout cilové teploty ne-
bo pfipady podchlazeni jsou vzacnéjsi a ohfivani je
plynulejsi. Metoda je vSak invazivni a drazsi (extrakor-
poralni jednotka a katétr v dolni duté zile), mlze vSak
odlehcit personal intenzivni jednotky. Pfevahu nad
standardni metodou s ohledem na umrtnost a neuro-
logicky vysledek se zatim nepodafilo prokazat [9].

Slibnéjsi se zda byt metoda transnazalniho chlaze-
ni, zakladajici se na vyparovani tékavé latky perfluo-
rohexanu, ktery je aplikovan jako spray do nazofaryn-
gu. Studie na zvifatech s pfimym méfenim teploty
v mozku a ve vena jugularis interna prokazaly, ze je
timto zplisobem mozné prednostné chladit mozek [10,
11]. Selektivni chlazeni nejzranitelnéjSiho organu je
nepochybné vyhodnéjsi nez celkova hypotermie. Na-
rozdil od vysledkd experimentalnich praci se totiz ne-
zda, ze lidsky myokard z TH v prabéhu reperfuze pro-
fituje [12]. Multicentricka randomizovana studie PRIN-
CE, na niz se také podilely KAR FNKV (Praha)
a Zachranna sluzba hl. mésta Prahy, potvrdila, Ze ci-
lova tympanicka teplota byla dosazena podstatné
rychleji nez pfi standardnim chlazeni. Podskupiny pa-
cientu s fibrilaci komor nebo s ¢asem mezi zastavou
a zaCatkem resuscitace < 10 minut mély signifikantné

V této studii bylo ochlazovani zahgjeno jiz béhem
resuscitace (,intra-arrest”). To nas vede pfimo k dalSi
otazce: kdy je mozné a kdy se vyplati zacit
s chlazenim? Nepochybné ¢im dfive, tim 1épe. Studie
PRINCE ukazala, ze ¢asné, ,intra-arrest” chlazeni je
mozné a bezpecné. Naproti tomu se standardni TH
s intravendzni chladnou infuzi, zahajena hned po
ROSC béhem transportu do nemocnice, neukazala ja-
ko pfilis spolehliva [14, 15]. Navic neni jesté jasné, ja-
kou roli hraje v kritické poresuscita¢ni fazi pokles ko-
ronarniho perfuzniho tlaku, ktery by popsan jako na-
sledek infuze chladného krystaloidu. Snaha zacit chla-
zeni, a to pokud mozno selektivni co nejdfive, je ro-
zumna. Aby se vSak tento ¢asovy naskok vyplatil, mu-
si se jiz od okamziku pfijeti na I0zko konsekventné
v TH pokra¢ovat.

Je jasné, Ze optimalni metodu TH je tfeba dale hle-
dat. Od budoucich studii oéekavame odpovédi na
otazky tykajici se ucinné, bezpecné a pfitom jednodu-
ché metody TH, nejvhodnéjSiho okamziku jejiho za-
hajeni a spolehlivosti jejiho udrzovéani. Vyzkum na
tomto Useku resuscitacni péce si zaslouzi velkorysou
podporu. Nejde jen o lidské zivoty, ale také o zmirnéni
neurologickych nasledkd srde€ni zastavy, které pfed-
stavuji enormni zatéz jak pro rodiny pfezivajicich
osob, tak pro zdravotni péci a jeji finanéni zdroje.

Nemuzeme na tomto misté nez podékovat skupiné
R. Skulce et al. za jejich pionyrskou praci a také nada-
le pokracujici vyzkumnou ¢€innost na poli TH. Jejich
prizkum (PRE-COOL 2), jehoz vysledky jsou publiko-
vany v tomto Cisle ¢asopisu, pfinasi dilezité informa-
ce o vyvoji aplikace TH a odhaluje pficiny jejiho nedo-
state¢ného pouzivani. Tim otevira cesty k jejimu roz-
Sifeni do vSech pfislusnych zafizeni a sluzeb na ce-
I[ém uzemi republiky.
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