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Editorial

Srdeční zástava je významný celospo­
lečenský problém. Cílem péče o  ne­
mocné po srdeční zástavě je dosažení 
kvalitního přežití, tedy zabránění ne­
vratným orgánovým poškozením, pře­
devším poškození mozkových funkcí. 
Komplex péče o  pacienta se srdeční 
zástavou zahrnuje základní neodklad­
nou resuscitaci, rozšířenou resuscitaci 
a poresuscitační péči. Každá z uvede­
ných fází je pro další osud pacienta 
stejně klíčová a zaváhání či chyba v péči 
o resuscitovaného pacienta nebo pa­
cienta s úspěšným obnovením oběhu 
může mít bezprostřední důsledky na 
jeho osud. Často i přes optimální pro­
vedení všech jmenovaných postupů 
je prognóza pacientů stižených ná­
hlou zástavou oběhu nepříznivá (z pa­
cientů resuscitovaných záchrannou 
službou přežívá 5– 15 %, resp. 8– 40 % 
z těch, u kterých je prvním zachyceným 
rytmem komorová f ibrilace). Např. 
v Praze v roce 2008 bylo záchrannou 
službou resuscitováno 493  nemoc­
ných, obnovení oběhu bylo dosaženo 
v 56 % případů, příhodu přežilo 43 % 
a domů bylo s příznivým neurologic­
kým výsledkem propuštěno 15 % po­
stižených [1]. Taková je realita, přesto 
není prognóza pacientů se srdeční zá­
stavou beznadějná a  správný a koor­
dinovaný postup všech zúčastněných 
složek, tedy laických zachránců, perso­
nálu tísňových linek, záchranných slu­

žeb i zdravotníků v nemocničních zaří­
zeních může naději pacienta na přežití 
významně zvýšit. Obdobně může zlep­
šit prognózu resuscitovaných dů­
kladný trénink a  implementace pro­
tokolů léčby [2– 4]. Každá smysluplná 
intervence, která by prognózu resus­
citovaných zlepšila, tak má být řádně 
v klinické praxi otestována a zhodno­
cena. V  tomto kontextu je pak zají­
mavé, až zarážející, jak relativně málo 
důkazů máme pro využití některých ru­
tinně indikovaných terapeutických in­
tervencí po srdeční zástavě: není jed­
noznačné, jakým ventilačním režimem 
je vhodné pacienta ventilovat, jak moc 
(či málo –  hyperoxygenace škodí) kys­
líku použít, zda a  jak optimalizovat 
hemodynamiku (i.v. tekutiny nemají 
žádné jasné opodstatnění, nicméně 
se zdá, že chladný fyziologický roztok 
nebo Ringer laktát v  rámci indukce 
mírné hypotermie jsou dobře tolero­
vány a  možná i  hemodynamiku příz­
nivě ovlivňují) –  tedy, z podstaty věci 
lze usuzovat na vhodnost hemodyna­
mické podpory zachovávající dosta­
tečnou orgánovou perfuzi, nejsou do­
statečná data pro použití jednotlivých 
inotropik a vazopresorů a jejich „kok­
tejlů“, stejně jako nejsou dostatečná 
data pro použití antiarytmik u trvají­
cího ROSC (return of spontaneous cir­
culation), není jasné, zda sofistikované 
mechanické podpůrné systémy zlep­

šují prognózu pacientů po ROSC s kar­
diovaskulární dysfunkcí, není jasné, 
zda preventivní podání antiepileptik 
nějak ovlivní osud (včetně neurologic­
kého) po zástavě, a tak snad jen sní­
žení hyperglykemie (ale bez hypoglyke­
mických příhod!) a mírná terapeutická 
hypotermie má v poresuscitační péči 
silnější důkazy pro své využití [5]. Te­
rapeutická hypotermie s  cílovou tep­
lotou 32– 34 °C by tak měla být indi­
kována u  všech pacientů po srdeční 
zástavě setrvávajících v komatu (ať již 
byl iniciální rytmus f ibrilace komor, 
nebo jiný), u kterých se podaří obno­
vit spontánní oběh nebo je úspěšně 
implantována dočasná orgánová pod­
pora/ náhrada (např. ECMO  –  extra­
korporální membránová oxygenace), 
kteří nemají jednoznačnou kontrain­
dikaci hypotermie (nezvladatelný šo­
kový stav, aktivní krvácení, recidivu­
jící hemodynamicky kompromitující 
arytmie), a přitom je třeba mít na pa­
měti, že hlavním předpokladem úspěš­
ného výsledku (tj. přežití s příznivým 
neurologickým výsledkem) je přede­
vším minimalizace časových prodlev, 
kvalitní resuscitace, komplexní inten­
zivní péče a  léčba vyvolávající příčiny 
zástavy. Včasné zahájení hypotermie 
a pravděpodobně i co nejrychlejší do­
sažení cílové tělesné teploty pak prav­
děpodobně zlepší nejen neurologický 
výsledek, ale i přežití pacienta po obě­
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hové zástavě [5,6]. Navíc, celá si­
tuace je ještě komplikována faktem, 
že použití hypotermie ztěžuje orientaci 
v  individuálním odhadu prognózy pa­
cienta [7,8], takže jakékoli prognos­
tické odhady v  časných fázích léčby 
jsou zcela nespolehlivé, a  to v  obou 
směrech, tedy jak šance na příznivý, tak 
nepříznivý výsledek.

Protektivní působení mírné hypoter­
mie je multifaktoriální, ovlivňuje příznivě 
řadu škodlivých procesů a tyto příznivé 
účinky jsou pravděpodobně zodpovědné 
za prospěšný vliv hypotermie [9].

Patofyziologický podklad 
neuroprotektivního účinku mírné 
terapeutické hypotermie
Je tradováno, že neuroprotektivní vliv 
hypotermie je podmíněn zpomalením 
metabolických procesů v mozku, což 
vede ke snížení potřeby glukózy a kys­
líku. Platí, že na každé snížení tělesné 
teploty o 1°C dochází ke snížení moz­
kového metabolizmu o 5– 7 % [10,11], 
nicméně protektivní účinky se zdají být 
podstatně vyšší, než lze vysvětlit právě 
jen poklesem metabolizmu. V posled­
ních letech jsou tak bedlivě studo­
vány destruktivní procesy v neuronech 
a ostatních mozkových buňkách spo­
jené s ischemií a reperfuzí. 

Apoptóza. Ischemické buňky mohou 
znekrotizovat nebo si plně či částečně 
obnoví své funkce anebo nastoupí 
cestu programované buněčné smrti, 
apoptózy. Rozvoj a regulace apoptózy 
je spojena s aktivací kaspázových enzy­
matických systémů [12– 14] a řada stu­
dií potvrdila příznivý vliv hypotermie 
na buněčné poškození způsobené apo­
ptózou. Zdá se, že vliv je podmíněn in­
hibicí kaspázové aktivace a mitochon­
driální dysfunkce [14]. Tyto procesy 
probíhají až do období 48 hod po po­
škození mozku, což může vysvětlit příz­
nivý vliv hypotermie, i když je zahájena 
delší dobu po zástavě.

Neuroexcitační kaskáda. Během 
mozkové ischemie a reperfuze probíhá 
řada škodlivých neuroexcitačních pro­
cesů, které jsou pravděpodobně hy­
potermií zlepšovány [15], zejména 
ovlivněním vstupu kalciových iontů 
do buněk. Při přerušení dodávky kys­
líku do mozku se velmi rychle vyčer­
pají zásoby vysokoenergetických fos­
fátů, jako je ATP a  fosfokreatin [11]. 
Odbourání ATP a kompenzační akti­
vace anaerobní glykolýzy vede ke zvý­
šení anorganického fosfátu, laktátu 
a H+ iontů, což vede k intra‑  i extrace­
lulární acidóze. Energetické vyčerpání 
dále vede k  selhání ATP‑ dependent­

ních Na+- K+ pump a kaliových, sodíko­
vých a kalciových kanálů, což způsobí 
ztrátu sodíkového gradientu a  influx 
kalcia do buňky. Nedostatek ATP dále 
zhoršuje odstraňování kalcia z buňky, 
a vede tak ke hromadění intracelulár­
ního Ca2+ [16]. Přebytek kalcia způ­
sobuje mitochondriální dysfunkci, 
aktivaci řady intracelulárních enzyma­
tických systémů (kináz a proteáz) a in­
dukci časných genů. Dalším důležitým 
důsledkem depolarizace neuronálních 
membrán je uvolnění značného množ­
ství excitačního neurotransmiteru glu­
tamátu do extracelulárního prostoru 
[16], přitom za normálních podmí­
nek jsou neurony vystaveny gluta­
mátu jen ve velmi krátkých časových 
obdobích a  v  malém množství. Ab­
sorpce tohoto nadbytku glutamátu je 
opět ATP dependentní, což při nedo­
statku ATP vede k dalšímu zhoršování 
stavu a bludnému kruhu „excitotoxické 
kaskády“. Ta udržuje neurony v  per­
manentní hyperexcitabilitě a  způso­
buje další buněčné poškození a smrt. 
I poté, co se dostanou hladiny gluta­
mátu k normě, aktivace glutamátových 
receptorů přetrvává a je považována za 
významný mediátor mozkové buněčné 
smrti [15]. Řada zvířecích experimentů 
prokázala, že hypotermie zlepšuje ion­
tovou homeostázu a blokuje nebo zpo­
maluje mnoho z těchto neuroexcitač­
ních procesů [17– 22].

Imunitní odpověď a  zánět. Ische­
micko‑reperfuzní poškození také akti­
vuje zánětové a  imunologické reakce, 
především se jedná o uvolnění pro‑zá­
nětových mediátorů TNF‑a a  inter­
leukinu- 1 z astrocytů, mikroglie a en­
dotelu. Hladiny stoupají již hodinu po 
reperfuzi a zůstávají zvýšené až 5 dní 
poté [16]. Stimulují akumulaci záně­
tových buněk v  poškozených částech 
mozku a expresi adhezních molekul na 
leukocytech a endoteliálních buňkách. 
Leukocytární infiltrace vede k dalšímu 
buněčnému poškození fagocytózou, 
syntézou toxinů a další stimulaci imu­
nitní odpovědi [15]. Bylo prokázáno ve 
zvířecím experimentu i klinicky, že hy­
potermie tyto ischemicko‑reperfuzní 

Obr. Schematicky zobrazený vliv hypotermie na nepříznivé pochody v mozku při 
ischemicko-repefuzním poškození. Hypotermie všechny uvedené procesy tlumí 
nebo zpomaluje.
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vají až 48 hod po zástavě, patologické 
zánětové a imunologické reakce po re­
perfuzi jsou aktivovány hodinu po zá­
stavě a zůstávají zvýšené až 5 dní poté 
(viz výše). U dětí s obnoveným spon­
tánním oběhem po srdeční zástavě, 
které zůstávají v  komatu, doporučují 
současná guidelines hypotermii s cílo­
vou teplotou jádra 32– 34 ºC na ales­
poň 24 hod [35], u novorozenců po 
srdeční zástavě s rozvíjející se hypoxic­
ko‑ischemickou encefalopatií je dopo­
ručováno dle současných guidelines 
(a to na základě několika randomizo­
vaných studií) zahájit léčbou mírnou 
hypotermií (33,5– 34,5 °C) do 6 hod 
po porodu a pokračovat v ní dokonce 
72 hod [36]. Vrátíme‑li se ke dvěma klí­
čovým studiím, které celou éru mírné 
hypotermie v současné intenzivní me­
dicíně zahájily, pak ve studii Bernarda 
[30] byli nemocní chlazeni na 12 hod 
a v druhé studii HACA group [31] na 
24 hod. V této studii bylo navíc chla­
zení zahájeno průměrně až po 105 mi­
nutách po zástavě a takto příznivých vý­
sledků bylo dosaženo, přestože tělesná 
teplota pacientů klesla k cílovým hod­
notám (32– 34 °C) až po 8 hodinách 
po obnovení oběhu [31]. V  součas­
ných doporučeních [5] tak nemohli 
autoři uvést jiný interval pro udržo­
vací fázi mírné terapeutické hypoter­
mie než zmíněných 12– 24 hod a nám 
nezbývá než konstatovat, že v  rutinní 
praxi je u pacientů setrvávajících po sr­
deční zástavě v  komatu, kteří nemají 
kontraindikaci, vhodné zahájit léčbu 
mírnou hypotermií co nejdříve a  po 
dosažení cílové teploty (32– 34 °C) ji 
udržovat minimálně 12 hod, lépe však  
24 hod.

Podpořeno grantem ČKS „Sledování 
nemocných po náhlé zástavě oběhu s ohle­
dem na nutnost časného invazivního 
vyšetření a zahájení orgánové podpory“.
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hypotermie v neuroprotektivním 
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