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Srde¢nf zéstava je vyznamny celospo-
le¢ensky problém. Cilem péce o ne-
mocné po srde¢ni zdstavé je dosaZenf
kvalitniho preziti, tedy zabranéni ne-
vratnym organovym poskozenim, pre-
devdim poskozeni mozkovych funkci.
Komplex péle o pacienta se srde¢ni
zdstavou zahrnuje zdkladni neodklad-
nou resuscitaci, rozsifenou resuscitaci
a poresuscitacni péci. Kazda z uvede-
nych fazi je pro dalsi osud pacienta
stejné klicovd a zavdhani & chyba v péci
o resuscitovaného pacienta nebo pa-
cienta s Uspésnym obnovenim obéhu
muiZe mit bezprosttedni disledky na
jeho osud. Casto i pfes optimalni pro-
vedeni v8ech jmenovanych postupt
je prognéza pacientll stizenych na-
hlou zéstavou obéhu nepfizniva (z pa-
cientd resuscitovanych zachrannou
sluzbou preziva 5-15%, resp. 8-40%
z téch, u kterych je prvnim zachycenym
rytmem komorova fibrilace). Napft.
v Praze v roce 2008 bylo zachrannou
sluzbou resuscitovdno 493 nemoc-
nych, obnoveni obéhu bylo dosazeno
v 56 % pripadd, ptihodu prezilo 43%
a dom( bylo s pfiznivym neurologic-
kym vysledkem propusténo 15% po-
stizenych [1]. Takovd je realita, presto
neni progndéza pacient(l se srdeéni z4-
stavou beznadéjna a spravny a koor-
dinovany postup vsech ziéastnénych
slozek, tedy laickych zachranct, perso-
nalu tisfiovych linek, zachrannych slu-
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zeb i zdravotnikd v nemocni¢nich zafi-
zenich mlzZe nadéji pacienta na preZiti
vyznamné zvysit. Obdobné mize zlep-
it progndézu resuscitovanych dd-
kladny trénink a implementace pro-
tokold [é¢by [2-4]. Kazdd smysluplnd
intervence, kterd by progndzu resus-
citovanych zlepsila, tak ma byt fadné
v klinické praxi otestovdna a zhodno-
cena. V tomto kontextu je pak zaji-
mavé, az zardzejici, jak relativné mélo
dakazd mame pro vyuziti nékterych ru-
tinné indikovanych terapeutickych in-
tervenci po srde¢ni zastavé: nenf jed-
noznacné, jakym ventila¢nim rezimem
je vhodné pacienta ventilovat, jak moc
(¢i malo - hyperoxygenace skodf) kys-
liku pouZit, zda a jak optimalizovat
hemodynamiku (i.v. tekutiny nemajf
Zadné jasné opodstatnéni, nicméné
se zda, Ze chladny fyziologicky roztok
nebo Ringer laktat v rdmci indukce
mirné hypotermie jsou dobrte tolero-
vdny a moznd i hemodynamiku pf¥iz-
nivé ovliviiuji) - tedy, z podstaty véci
Ize usuzovat na vhodnost hemodyna-
mické podpory zachovavajici dosta-
te¢nou organovou perfuzi, nejsou do-
statend data pro poutiti jednotlivych
inotropik a vazopresort a jejich , kok-
tejlt”, stejné jako nejsou dostate¢nd
data pro pouziti antiarytmik u trvaji-
ctho ROSC (return of spontaneous cir-
culation), nenf jasné, zda sofistikované
mechanické podptrné systémy zlep-

Suji prognézu pacientli po ROSC s kar-
diovaskularni dysfunkci, nenf jasné,
zda preventivni podani antiepileptik
néjak ovlivni osud (vcetné neurologic-
kého) po zastavé, a tak snad jen sni-
Zeni hyperglykemie (ale bez hypoglyke-
mickych p¥ihod!) a mirna terapeuticka
hypotermie ma v poresuscitaéni péci
silngjsi dikazy pro své vyuzitf [5]. Te-
rapeutickd hypotermie s cilovou tep-
lotou 32-34 °C by tak méla byt indi-
kovdna u vSech pacientd po srdeénf
zastavé setrvavajicich v komatu (at jiz
byl inicidlni rytmus fibrilace komor,
nebo jiny), u kterych se podafi obno-
vit spontdnni obéh nebo je tspésné
implantovdna doc¢asnd organova pod-
pora/ndhrada (napt. ECMO - extra-
korpordlni membrinova oxygenace),
ktefi nemaji jednoznaénou kontrain-
dikaci hypotermie (nezvladatelny $o-
kovy stav, aktivni krvédceni, recidivu-
jici hemodynamicky kompromitujicf
arytmie), a pfitom je tfeba mit na pa-
meéti, ze hlavnim predpokladem dspés-
ného vysledku (tj. preziti s pFiznivym
neurologickym vysledkem) je prede-
v§im minimalizace ¢asovych prodlev,
kvalitni resuscitace, komplexnf inten-
zivni péce a lé¢ba vyvolavajici pFiciny
zastavy. V&asné zahdjeni hypotermie
a pravdépodobné i co nejrychlejsi do-
sazenf cilové télesné teploty pak prav-
dépodobné zlepsi nejen neurologicky
vysledek, ale i preZiti pacienta po obé-
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Obr. Schematicky zobrazeny vliv hypotermie na neptiznivé pochody v mozku pfi
ischemicko-repefuznim poskozeni. Hypotermie viechny uvedené procesy tlumi

nebo zpomaluje.

hové zastavé [5,6]. Navic, celd si-
tuace je jesté komplikovana faktem,
Ze poutZiti hypotermie ztéZuje orientaci
v individudlnim odhadu progndzy pa-
cienta [7,8], takZe jakékoli prognos-
tické odhady v &asnych fézich lé¢by
jsou zcela nespolehlivé, a to v obou
smérech, tedy jak $ance na ptiznivy, tak
nepfiznivy vysledek.

Protektivni pisobeni mirné hypoter-
mie je multifaktoridlni, ovliviiuje pfiznivé
fadu skodlivych procesti a tyto pfiznivé
tcinky jsou pravdépodobné zodpovédné
za prospésny vliv hypotermie [9].

Patofyziologicky podklad
neuroprotektivniho tcinku mirné
terapeutické hypotermie

Je tradovéno, Ze neuroprotektivni vliv
hypotermie je podminén zpomalenim
metabolickych procest v mozku, coz
vede ke snizeni potteby glukdzy a kys-
liku. Plati, Ze na kazdé snizeni télesné
teploty o 1°C dochazi ke snizeni moz-
kového metabolizmu o 5-7% [10,11],
nicméné protektivni Gcinky se zdaji byt
podstatné vy3si, nez lze vysvétlit pravé
jen poklesem metabolizmu. V posled-
nich letech jsou tak bedlivé studo-
vany destruktivni procesy v neuronech
a ostatnich mozkovych burikidch spo-
jené s ischemii a reperfuzi.
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Apoptoéza. Ischemické buriky mohou
znekrotizovat nebo si plné & ¢dstecné
obnovi své funkce anebo nastoupi
cestu programované bunééné smrti,
apoptdézy. Rozvoj a regulace apoptdzy
je spojena s aktivaci kaspdzovych enzy-
matickych systému [12-14] a fada stu-
dii potvrdila ptFiznivy vliv hypotermie
na bunécné poskozeni zpisobené apo-
ptézou. Zd4 se, Ze vliv je podminén in-
hibici kaspdzové aktivace a mitochon-
dridlni dysfunkce [14]. Tyto procesy
probihaji az do obdobi 48 hod po po-
$kozeni mozku, coz muze vysvétlit pfiz-
nivy vliv hypotermie, i kdyZ je zahajena
del$i dobu po zéstavé.

Neuroexcitaéni kaskdda. Béhem
mozkové ischemie a reperfuze probiha
fada skodlivych neuroexcitaénich pro-
cesl, které jsou pravdépodobné hy-
potermii zlepSovdny [15], zejména
ovlivnénim vstupu kalciovych iontd
do bunék. P¥i preruseni dodavky kys-
ltku do mozku se velmi rychle vycer-
paji zdsoby vysokoenergetickych fos-
fatd, jako je ATP a fosfokreatin [11].
Odbourdni ATP a kompenza¢ni akti-
vace anaerobni glykolyzy vede ke zvy-
Seni anorganického fosfatu, laktatu
a H' iontd, coZ vede k intra- i extrace-
luldrni acidéze. Energetické vycerpdn(
dale vede k selhani ATP-dependent-

nich Na*-K* pump a kaliovych, sodiko-
vych a kalciovych kandld, coz zplsobi
ztratu sodikového gradientu a influx
kalcia do buriky. Nedostatek ATP dale
zhorsuje odstrafiovani kalcia z buriky,
a vede tak ke hromadénfi intracelulér-
niho Ca* [16]. Prebytek kalcia zpa-
sobuje mitochondridlni dysfunkci,
aktivaci fady intraceluldarnich enzyma-
tickych systéma (kindz a protedz) a in-
dukci ¢asnych gent. Dal$im dalezitym
dtsledkem depolarizace neurondlnich
membran je uvolnéni zna¢ného mnoz-
stvi excita¢niho neurotransmiteru glu-
tamdtu do extraceluldarniho prostoru
[16], pfitom za normélnich podmi-
nek jsou neurony vystaveny gluta-
métu jen ve velmi kratkych ¢asovych
obdobich a v malém mnozstvi. Ab-
sorpce tohoto nadbytku glutamatu je
opét ATP dependentni, coZ pfi nedo-
statku ATP vede k daldimu zhorSovani
stavu a bludnému kruhu ,excitotoxické
kaskady“. Ta udrZuje neurony v per-
manentni hyperexcitabilité a zplso-
buje dalsi bunéc¢né poskozenf a smrt.
| poté, co se dostanou hladiny gluta-
matu k normé, aktivace glutamatovych
receptor( pretrvava a je povazovana za
vyznamny medidtor mozkové bunééné
smrti [15]. Rada zvifecich experiment(
prokdzala, Ze hypotermie zlep3uje ion-
tovou homeostazu a blokuje nebo zpo-
maluje mnoho z téchto neuroexcitac-
nich procest [17-22].

Imunitni odpovéd’ a zdnét. Ische-
micko-reperfuzni poskozeni také akti-
vuje zanétové a imunologické reakce,
predeviim se jednd o uvolnén{ pro-za-
nétovych medidtord TNF-a a inter-
leukinu-1 z astrocytl, mikroglie a en-
dotelu. Hladiny stoupaji jiz hodinu po
reperfuzi a zlstavaji zvysené az 5 dnf
poté [16]. Stimuluji akumulaci zané-
tovych bunék v poskozenych ¢astech
mozku a expresi adheznich molekul na
leukocytech a endotelidlnich burikach.
Leukocytarni infiltrace vede k dalsimu
bunéénému poskozeni fagocytézou,
syntézou toxin( a dal3f stimulaci imu-
nitn{ odpovédi [15]. Bylo prokdzano ve
zvitecim experimentu i klinicky, Ze hy-
potermie tyto ischemicko-reperfuzni
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imunitnf reakce tlumi [23,24]. Stejné
tak dochdzi k utlumenf reperfuzi zpa-
sobeného poskozeni DNA, lipoper-
oxidace a produkce leukotrientl [20]
a déle ke snizenf produkce oxidu dus-
natého (NO), ktery hraje v post-ische-
mickém mozkovém poskozeni jednu
z kli¢ovych roli.

Produkce volnych kyslikovych ra-
dikala. Kyslikové radikaly O*, NO*
a OH" vyznamné ovlivriuji prechod
buriky od poskozeni k nekréze [19].
Nadbytek volnych kyslikovych radikald
zpusobuje peroxidaci lipidd, proteind
a nukleovych kyselin, kterd pti ische-
mii neni antioxida¢nimi mechanizmy
dostate¢né tlumena. Hypotermie tyto
destruktivni procesy zpomaluje, ¢imz
umozriuje endogennim antioxida¢nim
mechanizmim pusobit [18,19].

Membranova a cévni permeabi-
lita a vznik edému mozku. Nepfiznivy
vliv mozkového edému na poskozenf
neuronl je vieobecné zndmy. Ische-
micky inzult poskozuje hematoence-
falickou bariéru, coz vede k rozvoji
mozkového edému a zda se, Ze hypo-
termie tento efekt tlumi ,stabilizac-
nim Gc¢inkem“ na membrany a hema-
toencefalickou bariéru [25]. Ischemie
a reperfuze také p¥imo zhorsuje flui-
ditu a integritu buné¢nych membran
a tento proces je hypotermii také tlu-
men [26].

Mozkovy ,,thermo-pooling“. Tento
fenomén v mozku znamend vyskyt ob-
lasti, které maji vy33i teplotu, nez je
centrélni teplota (a to az o 2-3 °Cl),
coZ je pti mozkovém poskozeni po-
psano [27]. Je nepochybné, Ze hyper-
termie vyznamné rozsah neurologic-
kého poskozen( zhorsuje, a tak oblasti
s vy$3i teplotou jsou k poskozenf jesté
nachylnéjsi. Hypotermie muze tento
nepfiznivy fenomén tlumit [28].

Z uvedenych patofyziologickych me-
chanizm( mozkového poskozenfa vlivu
hypotermie na jejich rozvoj a dtlum je
patrné, Ze mirnd hypotermie viechny
tyto destruktivni mechanizmy zpdso-
bené ischemii, reperfuzi a mozkovym
edémem zpomaluje a tlumi, a tim pG-
sobi neuroprotektivné (obr.).
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Misto mirné terapeutické
hypotermie v neuroprotektivnim
pFistupu k pacientdim po srdeéni
zastavé a doba jejiho trvani
Potencidlni p¥inos pouZiti mirné hypo-
termie v klinické praxi u pacientd po
srdecni zastavé s hrozicim poskozenim
mozku vychdzi z uvedenych ptiznivych
vlivil hypotermie na patofyziologické
mechanizmy podilejici se na moz-
kovém poskozeni, a to nejen béhem
vlastni anoxicko-ischemické féze, tj.
béhem zastavy obéhu, ale zejména ve
fazi ischemicko-reperfuzni, tj. v cas-
ném poresuscita¢nim obdobi. Navic se
zdd, Ze mozkova ischemie mlze pretr-
vavat i nékolik hodin po tspésném ob-
noveni obéhu, ptestoze obsah arte-
ridlntho kysliku je dostate¢ny [29]. Ve
zvitecim experimentu méla hypoter-
mie pfiznivy vliv i nékolik hodin po za-
stavé, s tim ale, Ze ¢im dFive byla za-
hdjena, tim vétsi protektivni vliv méla,
coz vyplyva z logiky celé problematiky.
V klinické praxi byly provadény pokusy
s pouzitim mirné hypotermie (MH) od
50. let minulého stoleti a fada men-
Sich nerandomizovanych studif proka-
zala mozny ptiznivy efekt [15]. Fakt, Ze
klinické pouZiti hypotermie u nemoc-
nych po srde¢ni zdstavé bylo bezpe¢né
a v rutinni praxi dobte proveditelné,
vedlo k provedeni 2 randomizova-
nych studii publikovanych v roce 2002,
které zdsadné zménily cely pfistup
k MH a roli MH v poresuscitaéni péci
[30,31], pFiznivy vliv nasledné potvrdily
i systematické prehledy a metaanalyzy
[32-34]. PFes vSechna dostupnd data
nenf jesté zdaleka v3e, co se tykd ucinkd
mirné hypotermie, dostate¢né objas-
néno, a celd problematika tak vyzaduje
dalsi studie a analyzy.

Jednou ze zdkladnich otdzek, kte-
rou si kladou i autoti Sykora a Janda
v tomto ¢isle ¢asopisu Vnitini lékafstvi
je, jak dlouho nemocné po srdeé¢ni za-
stavé s ispésnym ROSC v |é¢bé mirnou
hypotermii udrzovat. Jak vyplyva z uve-
denych patofyziologickych poznamek,
cely proces ischemie a reperfuze je
znaéné komplexnf a trva fadu hodin az
dni - apoptotické procesy v mozku tr-

vaji az 48 hod po zastavé, patologické
zanétové a imunologické reakce po re-
perfuzi jsou aktivovany hodinu po za-
stavé a zlistdvaji zvySené az 5 dnf poté
(viz vy8e). U déti s obnovenym spon-
tdnnim obéhem po srdeéni zdstavé,
které ztstavaji v komatu, doporucujf
soucasnd guidelines hypotermii s cilo-
vou teplotou jadra 32-34 °C na ales-
pof 24 hod [35], u novorozencl po
srdecni zdstavé s rozvijejici se hypoxic-
ko-ischemickou encefalopatii je dopo-
ru¢ovano dle soucasnych guidelines
(a to na zakladé nékolika randomizo-
vanych studif) zahdjit 1écbou mirnou
hypotermif (33,5-34,5 °C) do 6 hod
po porodu a pokracovat v ni dokonce
72 hod [36]. Vratime-li se ke dvéma kli-
¢ovym studiim, které celou éru mirné
hypotermie v souc¢asné intenzivni me-
diciné zahgjily, pak ve studii Bernarda
[30] byli nemocni chlazeni na 12 hod
a v druhé studii HACA group [31] na
24 hod. V této studii bylo navic chla-
zeni zahdjeno primérné az po 105 mi-
nutdch po zastavé a takto p¥iznivych vy-
sledkd bylo dosaZeno, prestoze télesna
teplota pacientd klesla k cilovym hod-
notdm (32-34 °C) az po 8 hodinach
po obnoveni obéhu [31]. V soucas-
nych doporucenich [5] tak nemohli
autoti uvést jiny interval pro udrzo-
vaci fazi mirné terapeutické hypoter-
mie nez zminénych 12-24 hod a ndm
nezbyva nez konstatovat, Ze v rutinnf
praxi je u pacientd setrvavajicich po sr-
dec¢ni zastavé v komatu, ktefi nemajf
kontraindikaci, vhodné zahdjit lé¢bu
mirnou hypotermii co nejdfive a po
dosazenf cilové teploty (32-34 °C) ji
udrzovat minimalné 12 hod, lépe v3ak
24 hod.

Podpofeno grantem CKS ,Sledovani
nemocnych po nahlé zastavé obéhu s ohle-
dem na nutnost &asného invazivniho
vysetien( a zahajeni organové podpory“.
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