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SOUHRN

Cil studie: Centrdinf roli v udrzovani integrity mikrocirkulace a metabolismu tkanf hraje endotelidini glykokalyx
(EG). Kritické stavy mohou narusit strukturu a funkci EG radou mechanismd. Cilem nasi studie bylo popsat stav
endotelialni glykokalyx u pacientl v intenzivni péci za vyuziti neinvazivni metody v zavislosti na tizi stavu pacient(
a pouzitych metodach organové podpory/nahrady.

Typ studie: Monocentricka, prospektivni, observacni.

Typ pracovisté: L{zkové oddéleni ARO, fakultni nemocnice.

Materiadl a metody: Dospéli pacienti prijati s predpokladem pobytu na oddéleni minimalné 7 dni byli zafazeni do stu-
die. Sledovana byla klinicka data a sublingvalni mikrocirkulace k analyze parametru perfused boundary region (PBR).
Vysledky: Medidn vstupni hodnoty PBR souboru (n = 40) byl 1,97 um (IQR: 1,75-2,12). PBR bylo statisticky nevy-
znamneé vyssi u pacientd s hyperlipidemii (p = 0,07). Nebyly nalezeny statisticky vyznamné rozdily v PBR mezi
jednotlivymi mérenimi. PBR nekorelovalo s APACHE Il ani se SOFA skore. Prestoze PBR vykazovalo vyssi trend k 5.
dni u pacientd se septickym Sokem a kumulativni hodnoty PBR byly statisticky vyznamné vyssi u pacientd se sep-
tickym Sokem, parametr PBR se ukdzal jako slaby prediktor septického Soku i pozitivni bilance tekutin. PBR bylo téz
statisticky vyznamné vyssi u pacientd, u nichz kriticky stav nevznikl nahle (p = 0,0038) a u pacientl s pristrojovou
nahradou renalnich funkci (p = 0,007).

Zaveér: Hodnoty PBR pacientd vykazovaly vysokou variabilitu, kterd neumoznuje jejich praktické vyuziti v predikci
sepse nebo pozitivni bilance tekutin. Vyssi hodnoty PBR byly spojeny se septickym Sokem, postupnym vznikem
kritického stavu a pritomnosti CRRT.

KLiCOVA SLOVA

endotelidlni glykokalyx - sublingvalni mikrocirkulace - sepse - intenzivni péce

ABSTRACT

Astapenko D., Dostal P., Cerna Pafizkova R., Skulec R., Cerny V.: Analysis of the sublingual microvascular glyco-
calyx in critically ill patients - a prospective observational study

Objective: The endothelial glycocalyx (EG) plays a central role in the coupling functions of microcirculation and
tissue metabolism. EG is particularly important in critically ill patients in whom it suffers damage. The aim of study
was to describe the condition of EG in critically ill patients in dependence of the severity of the iliness and the
usage of various methods of organ support, using a non-invasive method assessment.

Design: Monocentric, prospective, observational study.

Setting: Intensive Care Unit (ICU) at a University Hospital.

Materials and methods: Adult patients admitted to the ICU with anticipated length of stay of at least 7 days were
enrolled. Demographic and clinical data were recorded together with sublingual microcirculation recordings for
Perfused Boundary Region (PBR) analysis.
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Results: Total 40 patients were selected for the analysis. The median (IQR) baseline PBR was 1.97 pm (1.75-2.12).
There was no significant difference in PBR at different time points. PBR poorly correlated with the APACHE Il and
SOFA scores. PBR was shown as a poor predictor of septic shock or positive fluid balance. PBR was significantly
higher in patients with insidious onset of critical illness (p = 0.0038) and in patients with renal replacement therapy

(CRRT) (p = 0.007).

Conclusion: The PBR parameter shows a high inter-individual variability and cannot be considered as a reliable
method of assessment of EG damage in critically ill patients. PBR is not a suitable method for predicting clinical
conditions such as sepsis or positive fluid balance. Higher PBR values were associated with the presence of septic

shock, insidions onset of critical illness and CRRT.
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uvob

Endotelidlni glykokalyx (EG) je mikroskopic-
ka vystelka vnitiniho povrchu cév [1]. Vysledky
vyzkumu poslednich let prokazuji ustfedni roli
EG ve fyziologickych a patofyziologickych dé&jich
mikrocirkulace a v rozvoji poskozeni endotelu [2,
3]. Mukopolysacharidova struktura EG ji ¢ini na-
chylnou k degradaci, ke které v kontextu Kkriticky
nemocnych dochazi nejcastéji u sepse, traumat
a u ischemicko-reperfuzniho poskozeni [2, 4-6].
Klinické studie o dynamice zmén EG u pacientil
v pribéhu intenzivni péce jsou ojedinélé [7, 8], pra-
ce zabyvajici se vlivem postupti pristrojové podpory
organovych funkci jsme v dostupnych zdrojich
nenalezli. Nejvice idajl je z oblasti mimotélniho
obéhu u srdecnich operaci [9]. S ohledem na sou-
Casnou evidenci o degradaci EG u kritickych stavil
jsme formulovali hypotézu, Ze existuje vztah mezi
mirou degradace EG a tizi klinického stavu.

Cilem studie bylo sledovani dynamiky EG u pa-
cientl pfijatych do intenzivni péce a posouzeni
vztahu mezi stavem EG, tizi klinického stavu a pfi-
tomnosti vybranych intervenci ptistrojové podpory
¢i modulace organovych funkci.

SOUBOR A METODY
TYP STUDIE

Prospektivni observa¢ni monocentricka studie
byla schvalena Etickou komisi Fakultni nemocnice
Hradec Kralové (€. j. 201404 S15P). U vSech pacient
zatazenych do studie byl ziskan informovany sou-
hlas (IS) s icasti ve studii. U pacienti bez mozZnosti
ziskani IS z dtivodu jejich zdravotniho stavu byl
vyuzit pro vstup do studie institut ,nezavislého
1ékare“ a IS byl ziskavan dodatecné.

Planovana doba pro zarazovani pacientt do
studie byla dvanact mésicti (1. 1. 2016 - 31. 12. 2016),
realné zarazovani pacientd probihalo az do 31. 8.
2018. Studie probihala na liZkovém oddéleni (dale
uvadéno jako JIP) Kliniky anesteziologie, resusci-
tace a intenzivni mediciny Fakultni nemocnice
Hradec Kralové.

KRITERIA ZARAZENI DO STUDIE
Vék nad 18 let, pritomnost invazivni ventila¢ni

podpory v Case pfijeti a predpoklad doby pobytu

na pracovisti intenzivni péce (JIP) delsi nez 7 dni.

Sledované ukazatele:

e Typ/kategorie pacientii:
= trauma,
®  pooperacni stav,
®  nechirurgicky stav (tzv. interni profil),
® stav po kardiopulmonalni resuscitaci (KPR).

e Pritomnost vybranych komorbidit:

diabetes mellitus, typ 2,

hypertenze,

ischemicka choroba srdec¢ni,

hyperlipidemie,
= hypotyredza.

e APACHE II skoére pfi prijeti.

e SOFA skore (nejhorsi hodnota v pribéhu prv-
nich 24 hodin od pfijeti).

e Pritomnost sepse a septického Soku.

e Pritomnost kontinualni eliminaéni metody
nahrady ledvin (CRRT).

e Pritommnost cilené regulace télesné teploty (pro-
tokol fizené hypotermie u pacienti po KPR).

e Kumulativni bilance tekutin (korigovana na té-
lesnou hmotnost), jednotlivé dny pobytu na JIP.

e Vznik deliria v pribéhu pobytu na JIP (definovano
existenci zdznamu o rozvoji delirantniho stavu
s pouzitim farmakologické nebo nefarmakolo-
gické intervence ve zdravotnické dokumentaci).

e Klinicky vysledek:

m  preziti,
®  nepfeziti.

e Perfused boundary region (PBR) - parametr ne-
pfimého posouzeni tloustky EG (popis nize) byl
meéfen pfi pfijmu na JIP (PBR-b), 1. den (PBR-1),
3. den (PBR-3), 5. den (PBR-5) a 7. den (PBR-7)
pobytu na JIP (obr. 1b).

PERFUSED BOUNDARY REGION
Vyhodnoceni parametru PBR bylo automatic-
ké za pouziti softwaru GlykoCheck (GlykoCheck,
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Maastricht, Nizozemsko) [10] s vyuzitim video-
sekvenci odebranych v oblasti sublingvalni mik-
rocirkulace. Zaznam sublingvalni mikrocirkulace
byl pofizen plné podle navigace programu. KK
kamera (Research Technology Limited, Alliance
Court, Honiton, Velka Britanie), fungujici na prin-
cipu tzv. SDF imaging, byla pfiloZena volné pod
jazyk a po stabilizaci obrazu, optimalni intenzité
a zaostfeni zacal automaticky zaznam, ktery byl
ukoncen po ulozeni nejméné 3 000 kapilarnich
segmentll o délce 10 mm a priméru 5-25 mm.
Program dale automaticky vypocital primeér stied-
niho proudu erytrocytti v kapilarnich segmentech
a jejich rozptyl odectenim primeéru kapilary od
prumérné hodnoty stfedového sloupce erytrocytii.
Vysledny numericky tdaj v pm predstavuje PBR,
tedy perfundovanou hranic¢ni zénu, a udava miru
penetrace erytrocytlt do EG. Cim je hodnota PBR
vyssi, tim vice se erytrocyty pfiblizuji endotelial-
nim bunkam, coz demonstruje ztenceni vrstvy EG.
Pro zhodnoceni PBR v kazdém casovém bodé byl
pouzit prameér vZdy dvou méfeni.

STATISTICKE ZPRACOVANI
Kalkulace minimalni velikosti souboru 30 pa-
cientli vychézela z predpokladu rozdilu v hodno-

tach perfused boundary region jako nepiimého
indikatoru poskozeni EG (bliz$i popis metodiky
je uveden nize) mezi zdravymi dobrovolniky a pa-
cienty v kritickém stavu, z pfedpokladu korelace
mezi tizi klinického stavu a mirou poskozeni EG
(odhad korela¢niho koeficientu 0,6), definovani
chyby typu I = 0,05 a sily studie = 0,9.

Kontinudlni data jsou prezentovana jako pri-
mér + smérodatna odchylka (SD), hodnoty PBR
jsou prezentovany jako median + kvartilové rozpéti
(IQR). Rozdily mezi skupinami byly podle typu dat
kalkulovany, srovnavany neparovym t-testem,
Mann Whitneyovym pofadovym testem a analyzou
rozptylu jednoduchého tfidéni (One-Way ANOVA).
K posouzeni korelace mezi hodnotou PBR a hod-
notou APACHE II, SOFA a tekutinové bilance byl
pouzit Pearsonfiv korelacni koeficient s intervalem
spolehlivosti 95 % (C1 95 %). K posouzeni schopnosti
PBR (senzitivita a specificita) predikovat septic-
ky Sok nebo pozitivni tekutinovou bilanci byla
kalkulovana ROC kfivka (receiver operating cha-
racteristic). Za statisticky vyznamné byly povazo-
vany rozdily s P < 0,05. Statistické analyzy a grafy
byly provedeny s vyuzitim pocitacovych progra-
mu MedCalc 7.6.0. (MedCalc Software, Ostende,
Belgie) nebo Prism 5 for Mac OS X (Version 5.0b,
December 19, 2008).

ZpUsobilost pro vstup

do studie

Vyhodnoceni potencidlni zpUsobilosti

(n=40)

Vyfazeno (n = 589)

* Nesplnéni vstupnich kritérii (n = 572)
e Odmitnuti ucasti (n = 0)

« Organizac¢ni dlvody (n =17)

Y

Zarazeno

n=45

Y

,,Follow-Up*

Preruseni/ukonceni pobytu na intenzivni péci
v pribéhu prvnich 24 hodin, nemoznost
follow-up“ nebo jiny divod (n = 5)

Y

Analyza

Vyhodnoceni potencialni zptsobilosti

(n=634)

Obr. 1a Priibéh zafazovani pacient( do studie
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Obr. 1b Sledovani parametru perfused boundary region

v priibéhu pobytu na JIP

Tab. 1 Charakteristika souboru (n = 40)
ek (roky) 60,3179
Pohlavi (M/F) 25/15
Télesna hmotnost (kg) 81,3+16,5
Vyska (cm) 172,7 +9,8
APACHE I skore pfi pfijeti (body) 21,9 £70
SOFA skoére den 1 (body) 88+33
Kumulativni bilance tekutin 1. den (ml) 2 3811505
Kumulativni bilance tekutin 3. den (ml) 3440 + 2 342
Kumulativni bilance tekutin 5. den (ml) 4278 £ 3707
Delirium, n (%) 16 (40)
CRRT, n (%) 5(12,5)
TTM, n (%) 14 (35)
Doba pobytu na JIP (dny) (minimum; 8 (6,11
maximum)
Preziti JIP, n (%) 33 (83 %)
Typ/profil pacientl
. nechirurgicky, n (%) 20 (50)
. nechirurgicky (po KPR), n (%) 7Q7)
. pooperacni, n (%) 3(8)
. trauma, n (%) 8 (20)
. trauma (po KPR), n (%) 2(5)
Sepse pfi prijeti, n (%) 13 (33)
. sepse bez septického Soku, n (%) 7 (7)
. septicky Sok, n (%) 6 (16)
Komorbidity, n (%)
. diabetes mellitus typ 2 5 (13)
. hypertenze 16 (40)
0 ischemicka choroba srdecni 8 (20)
. dyslipidemie 16 (40)
. hypotyredza 1(2)
. revmatoidni artritida 3(8)

Data jsou uvadéna jako primér (SD) nebo jako absolutni hodnoty (%)

M =muzi, F = Zeny, APACHE Il skdre = acute physiology and chronic health evaluation
score, SOFA skore = sequential organ failure assessment score, CRRT = kontinualni
eliminac¢ni metody nahrady ledvin, TTM = cilend regulace télesné teploty, JIP = jed-

notka intenzivni péce, KPR = kardiopulmonalni resuscitace

Tab. 2

Median

PUVODNIi CLANEK

VYSLEDKY

V priibéhu sledovaného obdobi bylo provedeno
screeningové vySetfeni u 634 pacientii, do studie
bylo zahrnuto 45 pacientli, findlni analyza byla
provedena u 40 pacientd (obr. 1a).

Demografické tdaje souboru ukazuje tab. 1.
Hodnota PBR-b uvadéna jako median (IQR) celého
souboru byla 1,97 pum (1,75-1,12). V hodnoté PBR-b
jsme nenalezli statisticky vyznamny rozdil mezi
muzia zenami: 1,95 pm (1,77-2,12), resp. 2,02 pm
(1,71-2,15), P = 0,75. Rovnéz jsme nezjistili statis-
ticky vyznamny rozdil mezi vstupnimi hodnotami
PBR v zavislosti na sledovanych komorbiditach,
pacienti s hyperlipidemii méli statisticky nevy-
znamné vyssi hodnoty PBR-b ve srovnani s paci-
enty bez hyperlipidemie: 2,05 pm (1,81-2,35) vs.
1,92 um (1,73-2,09), P = 0,07.

Mezi hodnotami PBR celého souboru v pribéhu
pobytu na JIP (tab. 2, obr. 2) jsme nenalezli statis-
ticky vyznamné rozdily. Hodnota PBR-b nekorelo-
valas APACHEII (r = 0, 2852; 95% CI -0,0289-0,5480;
P =0,0745) ani se SOFA skore pfi ptijeti (r = 0,3083;
95% CI -0,0035-0,5655; P = 0,0529). Nebyly nale-
zeny statisticky vyznamné rozdily v hodnotach
PBR-b mezi pacienty se sepsi a pacienty bez sepse:
2,02 um (1,92-2,20) vs. 1,93 pm (1,69-2,11), P=0,37.
Hodnoty PBR od ptijeti az k 5. dni vykazovaly vySsi

3.
| 1 T |
[ | s I | T
> 1 l
m .
a ] -
01— : : : .
© N o % A
- A P L -3
L P

Obr. 2 Priibéh hodnot perfused boundary region. Data
jsou znazornéna jako median, IQR, minimalni a maximalni
hodnoty

Deskriptivni statické hodnoty Perfused Boundary Region ve sledovanych ¢asovych bodech

25% percentil

75% percentil

Pramér

Smérodatna odchylka

Hodnoty PBR jsou uvedeny v pm
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trend u pacientd se septickym Sokem ve srovnani kritického stavu (nechirurgicky typ, n = 21) nizsi
s pacienty se sepsi bez Soku, rozdily nedosahovaly hodnoty PBR po celou dobu pobytu naJIP, statistic-
statistické vyznamnosti. Schopnost vstupni hod- ky vyznamny rozdil v PBR byl identifikovan pouze
noty PBR predikovat septicky Sok byla nizka (plocha v ¢ase pfijeti naJIP: 1,77 um (1,63-2,01) vs. 2,07 um
pod ROC kfivkou = 0,650; 95% CI 0,483-0,793), (1,92-2,32), P = 0,0038 (obr. 5). Nebyly nalezeny
hodnota PBR >1,82 pm méla 100% senzitivitu a 35% statisticky vyznamné rozdily v hodnotdch PBR
specificitu (obr. 3). Dodatecna analyza kumulativ- u pacientli s deliriem a bez deliria.
nich hodnot PBR vykazuje statisticky vyznamné Nebyl nalezen statisticky vyznamny vztah
vyS$$i hodnoty PBR u pacientt se septickym Sokem mezi hodnotou PBR-b a velikosti kumulativni
ve srovnani s pacienty se sepsi bez septického tekutinové bilance v den pfijeti (r = 0,1401; 95%
Soku: 2,10 um (2,00-2,20) vs. 1,94 um (1,76-2,10), CI: -0,1792-0,4327, P = 0,3886) a hodnotou PBR-1
P=0,01(obr. 4). a tekutinovou bilanci za prvni den pobytu na JIP
U pacientl s ndhlym vznikem Kkritického sta- (r = 0,0755; 95% CI = -02417-0,378; P = 0,6433).
vu (trauma, stav po KPR, n = 19) byly nalezeny ve
srovnani se skupinou pacientii bez ndhlého vzniku b =0.0038

1

1 [ ]

PBR-b (um)

Sudde;w onset Non-sudc'ien onset

: Obr. 5 IndividudIni hodnoty PBR béhem pobytu na JIP
r u pacientt s nahlym vznikem kritického stavu (KPR, trauma)

a pacientt bez nahlého vzniku kritického stavu
L Sudden onset - ndhly vznik kritického stavu, non-sudden
= T onset - bez nahlého vzniku kritického stavu

100-Specificity

Obr. 3 ROC kF¥ivka senzitivity a specificity PBR v predikci SF]:}OPI:IOS'[ VsFupm hOd:HOtV. PBR)PIEdlkovat po-
septického $oku ROC. Hodnota PBR > 1,82 ym vykazuje zitivni tekutinovou bilanci v pasmech 30, 40
100% senzitivitu a 35% specificitu. Sensitivity - senzitivita, 150 ml/kg v den pfijeti na ]IP byla nizka (plocha
100-Specificity - specificita ..
pod ROC krivkou = 0,509; 95% CI 0,346-0,670,
resp. 0,529; 95% CI 0,365-0,688, resp. 0,657; 95%

p =0.01 CI 0,490-0,800).
I I p =0.007
T | |
®q °® - d
. ° m - ° o .'. .
E 2 ™ pooeest 3gn. i
= ’ - T o2 TS
% 2 y s s
2 4 Ch @ ®eeoee
m ° ® o
o 14 oq0
C . ' . '
Septic shock Y Septic shock N
CRRT non-CRRT
Obr. 4 IndividudIni hodnoty PBR béhem pobytu na JIP
u pacientt s se septickym Sokem a bez septického $oku. Septic
shock Y - pfitomnost septického $oku, Septic shock N - bez Obr. 6 Individualni hodnoty PBR béhem pobytu na JIP
septického Soku. Sudden onset - nahly vznik kritického stavu, u pacientli s CRRT a bez CRRT. CRRT - kontinualni elimina¢ni
non-sudden onset - bez nahlého vzniku kritického stavu metody nahrady ledvin
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Dodatec¢né srovnani kumulativnich hodnot PBR
ukazalo statisticky vyznamneé vyssi hodnoty mezi
pacienty s CRRT (n =5) a bez CRRT (n = 35): 2,13 pm
(2,02-2,28)vs. 1,99 pm (1,79-2,12), P= 0,007 (obr. 6).
U pacientd s protokolem fizené hypotermie nebyly
nalezeny rozdily v hodnotach PBR v zZidném ze
sledovanych casovych boddl ve srovnani s pacienty
bez protokolu fizené hypotermie.

DISKUSE

Ziskané vysledky pfedstavuji dalsi rozsiteni
stavu odborného poznani zmén EG v pribéhu Kkri-
tického stavu. Role EG v patogenezi patologickych
stavil v fadé klinickych obori nabyva na vyznamu,
spole¢nym jmenovatelem je endotelidlni dysfunk-
ce [5, 11-16].

Metoda PBR jako nepifimého indikatoru po-
Skozeni EG byla pouzita jen v omezeném poctu
studii zamérenych na populaci kriticky nemocnych
[8, 17-18]. Nase vysledky z pohledu dosaZenych
hodnot PBR na souboru Kriticky nemocnych jsou
odlis$né a u vétSiny pacienti nedosahuji hodnoty
uvadéné pro populaci pacientl v intenzivni péci
[18]. Donati a spolupracovnici ve své praci nalezli
u pacientdi v intenzivni péci vy$si medidny hodnot
PBR (2,7 um) ve srovnani s tzv. zdravou populaci
(2,46 pm), median hodnot nasSich pacientd byl
1,97 um. Pii srovnani pacientd se sepsi a bez sepse
nebyly rovnéz nalezeny signifikantni rozdily v PBR,
prestoZe trendoveé pacienti se sepsi méli vyssi hod-
noty [18]. V nasi praci nebyl zji§tén signifikantni
rozdil v PBR mezi pacienty se sepsi a bez sepse,
nicméné hodnoty PBR od pfijeti azk 5. dni vykazo-
valy vyssi trend u pacientd se septickym Sokem ve
srovnani s pacienty se sepsi bez Soku, kumulativni
hodnoty PBR mezi pacienty se septickym Sokem
byly v nasi praci statisticky vyznamné vySsi ve
srovnani s pacienty se sepsi bez septického Soku.
Diskriminac¢ni hodnota PBR pro predikci sepse
byla v nasi praci rovnéz nizsi (1,87 um) ve srovnani
s 2,76 pm v Donatiho studii. Je velmi pravdépo-
dobné, Ze tiZze poskozeni EG stoupa se zavaznosti
septického Soku a Ze v pfipadném hodnoceni PBR
musi byt vzaty do tivahy jeji vychozi hodnoty, jsou-
-1i dostupné. Identicky se studii Donatiho jsme
nenalezli statisticky vyznamnou korelaci mezi hod-
notou PBR a APACHE II nebo SOFA skore.

Vy$si hodnoty PBR byly rovnéz nalezeny v re-
centni praci Rovase a spol. sledujici PBR u kriticky
nemocnych pacientii na JIP a na oddéleni urgent-
niho pfijmu (OUP) [19]. Median hodnoty PBR na
JIP byl 2,58 pm, resp. 2,32 pm na OUP. Odlisna
»pasma“ hodnot PBR souboru Kkriticky nemoc-
nych v nasi praci a ve vySe uvedenych studiich
jsou zjevna. Za nejvice pravdépodobné vysvétleni
povazujeme (pfi automatizovaném snimani video-
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sekvenci sublingvalni mikrocirkulace a nasledné
plné automatizované analyzy PBR) vysokou vari-
abilitu hodnot PBR, na nizZ se mtiZe podilet fada
chronickych i akutnich proménnych se vztahem
k pacientovi (napf. vék, komorbidity, koufeni,
farmakoterapie, stav volemie, hladiny natria,
anémie a fada dalsich) [16, 20-23]. Vysokou interin-
dividualni variabilitu parametru PBR konstatuje
jak zminéna prace Rovase, tak ji potvrzujiivlastni
hodnoty PBR v rozpéti 1,61-2,25 pm ziskané od 21
zdravych mladych dobrovolnikli (nepublikovana
data, rukopis v pripravé). Z toho dtivodu je obtizné
jak definovani velikosti souboru na pocatku studie,
tak hodnoty PBR u zdravé populace (ve vétSiné
praci je tato hodnota nizsi neZ 2 mm) a vysledky
u jednotlivych autorti s tim nekoresponduji. V nasi
studii bychom hypoteticky pfi $ir§i kohorté pa-
cientl mohli ziskat jina data.

Z pohledu role EG v patogenezi kritickych stavii
povazujeme za dllezité diskutovat tfi vysledky nasi
prace. Za prvé, nalez vyssi hodnoty PBR u stavil,
které vznikaly s velkou pravdépodobnosti postup-
né - vysledky podporuji tezi, Ze chronické stavy
mohou negativné ovliviiovat integritu EG a Ze EG
pacientl s dlouhodobymi komorbiditami (napft.
diabetes mellitus, kardiovaskularni choroby) v case
vzniku kritického stavu muiZe byt v horsi ,,kondi-
ci“ nez u pacientdl bez predchoziho onemocnéni,
kde dojde ke zhorSeni stavu vlivem akutniho in-
zultu (trauma, zastava obéhu) bez chronickym
stavem navozené poruchy integrity EG. Asociace
dysfunkce EG s chronickymi chorobami je proka-
zana [24], srovnani PBR mezi populacemi na JIP
akutné vzniklych stavii a stavil vzniklych progresi
chronické choroby jsme v dostupné literatufe ne-
nasli. Zda mtiZe akutnimu inzultu pfedchazejici
poskozeni EG fungovat jako ,,preconditioning®,
nebo naopak zda takovéto dlouhodobé ,,poskoze-
ni“ ¢ini EG vice zranitelnou i vii¢i (za jinych okol-
nosti) podprahovym podnétlim, nelze na zakladé
dostupné evidence jednoznacné formulovat. Za
druhé, vyssi hodnoty PBR u pacientdi s CRRT ve
srovnani s nemocnymi bez CRRT podle naseho na-
zoru jednoznacné podporuji potencialni negativni
roli vSech intervenci zaloZenych na mimotélni
cirkulaci krve na integritu EG, pfestoZe redlny
biologicky a klinicky vyznam podilu CRRT mize
byt v kontextu ostatnich proménnych ovliviiuji-
cich EG velmi maly. Degradace EG je opakované
popsana u pacientl s mimotélnim obéhem pro
operace [25] i pfi pouziti hemodialyzy, pfestoZe se
napf. u hemodialyzovanych pacientdi na dysfunkci
EG mize podilet i pfipadna hypervolemie [26-27].

Za tfeti, u pacientl s hyperlipidemii jsme zjistili
trend k vy$§im hodnotam PBR ve srovnani s paci-
enty, kde hyperlipidemie nebyla pfitomna. Role
lipid@ ve vztahu k integrité EG je studovana fadu
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let, primarni zdjem byl pfedevsim v kontextu atero-
geneze [28-29], novéji se diskutuji koncepty ochrany
EG napt. glykolipidy [30-32]. Vysledky navazujiciho
vyzkumu autorli prace umozinuji rovnéz formulovat
hypotézu pripadného ochranného efektu podava-
nych tukovych emulzi na integritu EG u kriticky ne-
mocnych (nepublikovana data, rukopis v pripravé).

Za hlavni limit studie povaZujeme kromeé poctu
analyzovanych pacientii pfedev§im metodu hod-
noceni EG, resp. fakt, ze PBR byl jedinou pouzitou
metodou kvantifikace zmén EG. Jakkoliv je analyza
sublingvalni mikrocirkulace s vyuzitim parametru
PBR v soucasnosti prakticky jedinou klinicky vy-
uzitelnou metodou k nepfimému posouzeni EG,
variabilita parametru PBR je podle nazoru autorl
prace tak velika, ze vSechny prace zabyvajici se
sledovanim EG by mély vyuzivat minimalné jesté
jednu dalsi metodu kvantifikace poSkozeni EG
zaloZenou na jiném principu, nez je PBR, napf.
sledovani nékterého z degradac¢nich produktti EG.
TéZ zatim nelze urcit, zdali je hodnotnéjsi sledova-
ni absolutni hodnoty PBR ¢i jejiho trendu v Case.

Role EG v patogenezi chorobnych stavi je studo-
vana s nartistajicim zdjmem fady klinickych obor
(kardiologie, diabetologie, nefrologie, revmatologie,
hematologie, onkologie). Patologie endotelu se uka-
zuje jako jeden z klicovych momentii rozvoje organo-
vého poskozeni u pacientli v intenzivni péci. Vyzkum
EG pfedstavuje jeden ze smér, ktery v budoucnu
miiZe piinést do akutni mediciny fadu novych kon-
ceptll a/nebo prinést nové pohledy na dosavadni
praxi - napf. tekutinova terapie (rychlost infuzni
terapie, slozeni roztokil) nebo zmény plazmatického
natria [33] mohou modulovat stav EG. Prohloubeni
stavu odborného poznani o ptipadném vlivu nasich
1é¢ebnych postupti na EG mtze v budoucnu (z)ménit
dosavadni pohled na jejich pouziti [34].

ZAVER

Hodnoty PBR pacientli vintenzivni péci vykazo-
valy vysokou variabilitu, kterd neumoznuje jejich
praktické vyuziti v predikci sepse nebo pozitivni
bilance tekutin. Vys§i hodnoty PBR byly spojeny
se septickym Sokem, nahlym vznikem kritického
stavu a pritomnosti CRRT. Hodnoceni stavu EG
v klinickych studiich by mélo byt zaloZeno na
kombinaci vice metod.
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