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. Uvod

1.1. Epidemiologie poranéni hlavy

V poslednich tficeti letech predstavuji mozkova poranéni druhou nejcastéjsi afekci CNS, kdyz na
prvnim misté jsou cerebrovaskularni onemocnéni. V roce 1990 v USA utrpélo 1 975 000 obyvatel
poranéni mozku, pro které museli byt oSetfeni, 373 000 bylo hospitalizovanych a 75 000 zemfelo,
incidence se pohybovala v priméru mezi 180 — 220 zranénymi / 100 000 obyvatel / rok, mortalita
traumat mozku kolisa v prdméru 14-30 tmrti /100 000 obyvatel / rok (5).

Dle statistickych Gdaji z Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky CR je u nas za rok
v priméru hospitalizovanych 36 000 osob s nitrolebe¢nim poranénim se stoupajicim trendem.
Nejvétsi podil maji pacienti s komoci mozku (87,5 procenta), difusnich poranéni a kontuzi jsou 3,9 - 4
procenta, subduralnich hematom( 3 procenta, epiduralnich hematoma 1,5 procenta. Mortalita je
v rozmezi 20-21 pfipad( / 100 000 obyvatel / rok, t.j. celkem 1750 —1800 Umrti na kraniocerebralni
poranéni v CR za rok, nejéast&ji na difuzni poranéni a kontuzi mozku, asi ve 300 - 325 pfipadech.

Mozkova poranéni v 50-66 % doprovazi poranéni jiného organového systému. Mortalita
polytraumatizovanych pacientl je mezi 35 - 50 % (7).

Dopravni Urazy jsou na prvnim misté pfi¢in mozkovych poranéni (6, 8-15). Na druhém misté jsou
pady zvlasté v détském véku a u starsich lidi. Pracovni Urazy s poranénim mozku jsou na tfetim
misté.

Nejrizikovéjsi vékovou skupinou jsou osoby ve véku 15 — 24 let, nasleduje mirny pokles se
vzestupem ve vékové kategorii 60-65 let, kdy polymorbidita zvySuje mortalitu.

Studie (5,8 - 13) opakované potvrzuji pfevahu muz(i nad Zenami v poméru 2,0-2,8:1, v priméru
2,3:1.

Alkohol pfispiva zvySenému riziku pfi¢in vzniku mozkovych poranéni. Dle Krause a spol. (16) az
56 % osob s mozkovym poranénim mélo pozitivni nalez alkoholu v krvi.

Il. Patofyziologie poranéni mozku

Il.1. Patofyziologie kontuze mozku

VétSina poranéni Ibi a mozku se kombinuje, zranéni postihuje vice struktur najednou. Posuzovani
komplexu kraniocerebralniho poranéni je proto sloZité, obzvlasté u zavieného vice loZiskového
poranéni mozku, a je mozné na zakladé sledovani dynamiky jeho klinického, metabolického a
morfologického vyvoje.

V soucasné dobé traumatologie mozku operuje s pojmy:
- primarni a sekundarni poranéni
- fokalni a difuzni poranéni.

Primarni poranéni vznika ve chvili Urazu a mlze zpUsobit fokalné kontuzi mozku a akutni
intracerebralni hematom, difuzné otfes mozku a difuzni axonalni poranéni. Sekundarni poranéni
mozku vznika rozvojem nasledného mozkového edému, zvySenim nitrolebecniho a snizenim
perfuzniho tlaku, zménou molekularnich a biochemickych regulaci mozku, negativné plsobi porucha
systémovych vlivli (hypotenze, hypoxie). Lé¢ba kraniocerebralnich poranéni je zamérena na prevenci
a léCbu sekundarnich poranéni mozku.

Kontuze mozku je primarnim loziskovym poranénim mozku s makroskopicky patrnymi
anatomickymi zménami prokazatelnymi grafickymi vySetfovacimi metodami (pocitaCova tomografie).
Ke kontuzim predisponuje baze ¢elnich lalokd a poly temporalnich lalokl. V misté zhmozdéni vznikaji
krvaceni z poskozenych cév, jejich trombo6zy a nasledny otok mozkové tkané. Nékde pfevazuje
kontuzni slozka, jinde hemoragicka slozka, ¢&i intracerebralni hematom, ktery je v CT obraze
hyperdenzni lézi. PFfechody mezi obéma Iézemi jsou Casté. Nezfidka jsou kontuze viceCetné.

Primarni poranéni mozku se mlize sekundarné zvétsit poruchami lokalnich regulacnich
mechanizm(, predev§im mozkové mikrocirkulace, tkariového metabolizmu a vlivem celkovych faktor(



Obr. 1. Schématické znazornéni faktoru a intervenci, které maji viiv na vysledek pred a po
traumatickém poranéni mozku. (Prevzato z Vollmer DG, Prognosis and outcome of severe
head injury, in Cooper PR(ed): Head injury, 3. vyd., 1993)
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— hypotenze, hypoventilace, hypoxie a dalSich. Mozkovy edém a intrakranialni tlak tak nar(sta.
Rozviji se kaskada sekundarniho poskozeni mozku, jejimz vysledkem je rizné rozsahla mozkova
ischémie. Sekundarni inzulty pfichazeji v nasledujicich minutach, hodinach a dnech po primarnim
poranéni (27). Schéma dle Vollmera (44) (Obr. 1.) ukazuje vliv primarnich opatfeni a moznych
sekundarnich faktord na konec¢ny vysledek poranéni mozku.

I1.2. Nitrolebecni tlak (ICP)
I1.2.1. Patofyziologie nitrolebecniho tlaku

Velikost, zmény a regulace nitrolebecniho tlaku u sekundarniho ischemického postizeni mozku
patfi mezi faktory determinujici vysledny stav [é€by mozkového poranéni (51-56).

[1.2.2. Méfeni a indikace intrakranialniho tlaku

Monitorovani ICP popsali jiz v roce 1950 Guillaume a Janny (67) a standardizoval Nils Lundberg
v roce 1960 (69). Méfeni ICP a jeho indikace ma urcité limity:
1. Metoda invazivni vyuZitelnd po pomérné kratkou dobu (7-10 dni).
2. Nékteré monitorovaci systémy jsou nepfesné.
3. Neexistuje konsenzus v pohledu na roli zvy$eného ICP v komplexu patofyziologickych pochodU
poskozujicich mozek po kraniocerebralnich poranénich.
4. Omezené moznosti pro 1éCeni ICP (67).

Pres tyto limitujici faktory je méreni ICP dulezitou a uzite¢nou technikou, ktera mize
vyznamné pomahat pfi volbé lé¢ebnich postupl u pacientd ohroZenych sekundarnim poskozenim
mozku. Namérena hodnota ICP v kontextu s dalSimi informacemi nepfimo vypovida o aktualnim CPP
(perfuzni tlak mozku).

Hodnoty nitrolebniho tlaku a jejich patofyziologické dopady:
Norma u leziciho
- dospély 10 -15 mm Hg/1,3-1,95 kPa / 140-200 mm H20 (68)

- novorozenec 3 mm Hg/ 0,39 kPa
- dité 1-5 let 5 mm Hg/0,65 kPa (73)
ICP >20 mm Hg/2,6 kPa  snizeni mikrocirkulace

> 40 mm Hg/5,2 kPa  snizeni ven6zniho odtoku
roste edém mozku
roste objem krve
roste hypoxie

> 60 mm Hg/8,8 kPa snizeni perfuzniho tlaku
roste ischemie
roste cytotoxicky

edém

ireverzibilni ische-
mické zmény (74).

Vzestup ICP je CasnéjSi nez nastup deteriorace klinického stavu. PFi¢inou vzniku kmenové
symptomatologie a smrti neurochirurgickych pacientut je probéhla perioda zvys$eni ICP, nebo
progresivni vzestup ICP s transtentorialni a nakonec okcipitalni herniaci. ICP patfi do souboru technik
multimodalniho monitorovani kontinualné sledujiciho intrakranialni poméry a pochody, které zlepSuji
nase znalosti o patogenezi sekundarného poskozeni mozku u pacientl po tézkém kraniocerebralnim
poranéni.



11.2.3. ZvySeny nitrokranialniho tlak, mozkovy perfuzni tlak (CPP) a pratok krve
mozkem (CBF)

Vztah mezi ICP, CPP a CBF je komplexni a dynamicky. Graf 1. zachycuje jejich vzajemny
vyvoj u jednoho z pacientl s kontuzi mozku v souboru zranénych hodnocenych ve Ill. kapitole. Pro
neucinnou konzervativni 1é¢bu vysokého ICP 3. den po Urazu vzestup intrakranialniho tlaku na trvalé
hodnoty pfes 40mm Hg, sledovan poklesem mozkového perfuzniho tlaku (CPP) a mirné i stfedniho
arterialniho tlaku (MAP), po neurochirurgické evakuaci expanzivné se chovajici kontuze v dal§im
pribéhu postupny pokles nitrolebeéniho tlaku pod hodnoty 20 mm Hg. Patrny je vzestup hodnot CPP
nad 70 mm Hg a hodnot MAP nad 90 mm Hg.

Zasadné dodavka kysliku a energetického substratu cestou krevniho proudu klesa se
stoupajicim tlakem v lebce. CPP predstavuje tlakovy gradient pfestupujici pres cerebrovaskularni
bariéru a proto je dllezitym faktorem podmiriujicim mozkovy krevni pritok, dodavku kysliku a
transport metabolitu.

160 -

140
OPERACE k

& M\A A ,.T A,AAX.M\/\A ﬂxf\,f\//,\ /,\ A
AR P Y N A 2

0] N L R
- \//\z\ PTININN

17 A/ oo | L,q./*

6 10 141822 2 6 10 14 1822 2 6 10 14 1822 2 6 1014 18 22 2 6 10 1418 22 2 6 10 14 1822 2 6 10 14 1822 2 6 1014 18 22 2 6 1014 18 22 2 6 10 1418 22 2 6 10 14 1822 2 6 10

Graf 1.: Vzajemny vztah ICP, CPP a MAP pfi intrakranialni hypertenzi a jeji I6¢bé u pacienta s
kontuzi mozku z vySetfovaného souboru. (Podrobnéji v textu).

Mnoho autor(i povazuje CPP za podstatnéjsi ve vyvoji sekundarniho ischemického postizeni
nez nitrolebecni tlak (57 ). Hodnota CPP je rozdil mezi arterialnim a vendznim tlakem. ProtoZe je tlak
v kortikalnich vénach jen nepatrné vysSi nez atmosfericky, vypocita se CPP jako rozdil stfedniho
arterialniho tlaku (MABP) a intrakranialniho tlaku (ICP):

CPP= MABP - ICP.
U pacientl s kraniocerebralnim poranénim je snaha udrzovat CPP nad 70 mm Hg, Iépe nad 80 mm
Hg.

CPP ma vztah k mozkovému krevnimu prutoku (CBF). Vztah CPP a CBF vyjadiuje tzv.
autoregulaéni kfivka. V rozmezi CPP 40-160 mm Hg se CBF neméni, pod CPP 40 mm Hg se CBF
vyrazné snizuje (71).



[1.2.4. Monitorovani nitrolebecCniho tlaku a prognoza po tézkych kraniocerebralnich
poranénich

Klinické studie (30,51,54,69,76-79) prokazaly, Ze nejméné u 40% pacientu, ktefi byl
v bezvédomi po tézkém kraniocerebralnim poranéni se pfi monitorovani zvySoval ICP . VétSina téchto
pacientd méla expanzivné se chovajici Iéze. Ke zvyseni ICP dochazi i u 30% pacient(i bez expanzivni
léze na CT. 60% zemfelych po tézkém kraniocerebralnim poranéni mélo zvySeny ICP pfi monitorovani
(53).
Trvani monitorovani ICP

Rozvaha o nutné délce sledovani ICP musi byt individualni a zohlednuje nebezpeci infekce.
Jeji riziko stoupa po 3 dnech od zavedeni drenaze. Pfi monitorovani ICP pro Fizeni antiedematozni
terapie osmotické, ventilacni a barbituratorové je bézné sledovani v trvani 7-10 dnd. Nebezpedi
infekce je vy$Si a mélo by mu byt pfedchazeno (80,81).
Metody monitorovani

V sou€asné dobé je z hlediska technologie méfeni ICP nejvhodnéjsi intraventrikularné
zavedeny katetr se snimacem tlaku. Katetr umozfiuje odvod moku ke snizeni ICP a sou€asné
biochemicky a bakteriologicky rozbor (82). Pfi nemoznosti zavedeni intraventrikularniho katetru je
standardem intracerebraln& zavedené Cidlo mé&feni ICP, udava stejné hodnoty (83).

11.3. Biochemie mozkového poranéni

Rozhodujicim patofyziologickym €initelem rozvoje sekundarniho postiZzeni mozku po urazu je
sekundarni porucha hematoenecefalické bariery (BBB — blood brain barrier) (84) s vypadem funkci
membran zavislych na pfivodu kysliku a energie (88), coz vede k metabolické poruSe nervové buriky
a nakonec k jeji smrti (85). NaruSeni celistvosti a fyziologické funkce BBB, projevujici se zvySenim
transendotelidlniho transportu, je zplsobeno mechanickym a hypoxickym poskozenim mozkové
tkané, vasogennim edémem (86) nebo zvySenym nitrolebecnim tlakem.

V metabolizmu hypoxické mozkové tkané dochazi ke snizeni ziskavani energie oxidativni
fosforylaci a nabyva pfevahy anaerobni glykolyza s naslednym excesivnim hromadénim laktatu. Na
vznikajici laktacid6ze uz v akutni fazi traumatu maji pravdépodobné podil postraumaticky uvolnéné
excitatorni aminy (89). Energeticky narocné Na+ / K- ATP pumpé chybi energie na obnoveni buné&¢né
homeostazy. Natriové ionty se koncentruji uvnitf bufiky strhavajic s sebou vodu a kaliové ionty vné
buriky. Chybi energie k proteosyntéze. V této fazi je nervova burika citlivéj$i k sekundarnim inzultim.
Pokracujici karence kysliku, laktatova acidéza, aktivovana lipolyza s produkci volnych mastnych
kyselin a jimi generovanych volnich radikalli vede v kone¢ném dlsledku k dezintegraci bunécnych
membranovych systému a ke smrti buriky (90).

Ve slozité patogenéze traumatu mozkové buriky existuji mista, kde by byl mozny terapeuticky
vstup k zabranéni smrti mozkové buriky rozvinutim apoptotické kaskady jejiho sekundarniho
poskozeni. Je to ovlivnéni kalciovych kanall jejich blokadou a také presynapticka blokada uvolnéni
excitatornich aminud (107), neutralizace volnych radikal( antioxidanty vnitfnimi (vitamniny E,A,C) a
zevnimi (superoxiddismutaza, lazaroidy) (106). Zkouma se Uc¢inek cytokinu (interleukin-1, interleukin-
6, tumor necrosis factor) (108-116) na desaktivaci excitatornich amind, uc¢inek hormont
(katecholaminy, glucagon, kortizol, inzulin, rstovy hormon) a rlistovych faktord na proteo- a
liposyntézu (117).

lll. Korelace intrakranialniho tlaku a vysetrovanych
biochemickych parametri u kontuzi mozku

lll. 1. Cil prace

Stanovit prognézu tézkého kraniocerebralni poranéni, zvlasté kontuze mozku, ktera ma
dynamicky vyvoj, je velmi tézké. Je to mozné jen kontinualnim multimodalnim monitorovanim
dynamiky vyvoje kontuzniho loziska a zmén celkového klinického stavu signalizujicich sekundarni
posSkozeni mozku.



Vztah mezi intrakranialnim tlakem (ICP), mozkovym perfuznim tlakem (CPP) a mozkovym
krevnim pratokem (CBF) je komplexni a dynamicky. Zasadné dodavka kysliku a energetického
substratu cestou krevniho proudu klesa s rostoucim tlakem v lebce. Pochopeni patofyziologickych
souvislosti je dllezité pro adekvatni vedeni diagnostického a Ié¢ebného procesu.

Rozsahlé nebo viceetné kontuze mozku s perifokalnim &i difuznim edémem jsou provazené
vzestupem intrakranialniho tlaku, mozkovou hypoxii, ischémii, hromadénim laktatu, iontovymi
dysbalancemi a stresovou odpovédi, ktera zahrnuje hyperglykémii.

Cilem prace bylo posoudit vzajemny vztah vstupnych hodnot Glasgow Coma Scala (GCS),
intrakranialniho tlaku a vySetfovanych biochemickych hodnot (natrium, kalium, osmolalita,
laktat) po urazu mozku pfi pfijeti, zhodnoceni jejich prediktivhiho vyznamu na prognézu a

Glasgow Outcome Scale (GOS) u pacient(i s tézkou kontuzi mozku s GCS < 8.

l1l.2. Soubor a metodika

Do studie bylo zahrnuto 51 pacientl s kontuzi mozku, s podminkou vstupni poruchy védomi
v rozpéti GCS 3-8 (235). Pacienti, ktefi splnili pfi pfijeti do nemocnice klinicka kritéria smrti mozku byli
vylou€eni ze studie, stejné tak pacienti se soucasnymi rozsahlymi extrakranialnimi poranénimi se
smrti do 24 hod. od pfijeti do nemocnice. VylouCeni byli také pacienti s diabetes mellitus a
hemodialyzovani. Muz( bylo 39 a Zen 12. Vékové rozpéti 7 — 77 let, primérné 40,5 roku, u muz(i 41,4
roku a u zen 37,7 roku (Tab. 2.). Tito zranéni byli Ié€eni na jednotce intenzivni péce
neurochirurgického oddéleni nebo na anesteziologicko resuscitacni klinice ve Fakultni nemocnici
v Plzni v letech 2000 — 2005. VSichni nemocni byli v dobé pfijeti do nemocnice v bezvédomi,
s riznym charakterem odpovédi na algicky podnét. Porucha védomi v pfednemocnicni fazi
vyzadovala intubaci, fizenou ventilaci, analgosedaci a eventuelni naslednou myorelaxaci. Izolované
poranéni s kontuzi mozku mélo 21 zranénych, polytrauma s dominujici kontuzi mozku 30 zranénych,
z nichz 21 zranénych mélo sou€asné poranéni plic. V pfednemocni¢nim obdobi orientacné Iékafem —
zachranafem a pfi pfijeti na Emergency FN v Plzni do 3 hodin od vzniku urazu hlavy byl
neurochirurgem komplexné zhodnocen neurologicky stav zranéného s kraniocerebralnim poranénim
kratkodobym vysazenim nebo antagonizaci farmak ovliviiujicich stav védomi (tzv. diagnostické okno).
K lokalizaci jednoho nebo vice kontuznich loZisek mozku byl pouZit 64 - detektorovy CT pfistroj firmy
Siemens. V ramci vstupniho celkového vySetfeni provedeno CT vySetfeni celé patere, hrudnika a
bficha, biochemické vySetfeni krve — krevni obraz, hemokoagulace, glykémie, S-natrium, S-kalium, S-
chlor, S-osmolalita, laktat, celkova bilkovina, albumin, urea, jaterni transaminazy, urea, krevni plyny
dle Astrupa. V moci — chemizmus (osmolarita, U- natrium, U-kalium, U-chloridum) a sediment. U
vSech pacientd bylo neurochirurgem zavedeno ICP ¢idlo a kontinualni méfeni ICP. V prvnich 3-5
dnech kontinualniho méreni ICP bylo laboratorni vySetfeni iontli, osmolarity, laktatu krve provadéno
minimalné po 4 hodinach, iontl a osmolarity moci ve 4-8 hod. intervalech, krevni plyny (arterialni) po 8
hodinach, krevni obraz po 8-12 hod., eventualné dle vyvoje; hemokoagulace, jaterni testy, celkova
bilkovina, albumin, urea 1 x denné. V dal$im prabéhu bylo provadéno kontrolni laboratorni vySetfeni
krve a moc¢i 1x12-24 hodin. (Tab. 2.)

Tab. 2. Pfehled souboru
Vstupni hodnoty jsou ziskany v intervalu 1-3 hod. od Urazu nebo zjisténi GCS < 8 a konecné
hodnoty bezprostiedné pred zrusenim méreni ICP, v pruméru 8. den po zavedeni ¢idla a
mereni ICP.



Pacient vstupni | konecné mono vstupni | konecné | vstupni | konecny

Cislo vek pohlavi GCS GCS kontuze | polytrauma ICP ICP laktat laktat
1 53 M 5 15 - + 12 7 1,32 1,26
2 50 M 6 15 - + 20 10 2,85 0,59
3 25 M 3 14 - + 15 5 0,65 1,32
4 47 M 7 15 + - 2 11 2,70 3,87
5% 44 M 3 3 + - 50 8,33 2,26
6 74 M 5 5 + - 21 1,29 0,86
54 M 3 4 + - 13 16 8,17 4,01

8 ¥ 45 M 4 3 + - 6 88 3,42 3,03
9 56 7 6 13 - + 5 11 2,47 1,24
10 37 M 5 13 - + 15 35 3,59 1,64
11 60 7 5 6 - + 5 11 2,39 0,95
12 77 M 8 11 - + 24 11 1,71 0,86
13 12 M 7 15 - + 6 8 1,32 1,26
14 30 M 8 15 - + 40 35 3,37 1,48
15 58 7 8 15 - + 10 2 0,88 0,73
16 7 M 4 15 - + 22 13 2,85 0,59
17 58 M 3 14 - + 22 18 1,40 0,86
18 14 7 5 15 - + 7 8 3,46 1,59
19 11 7 3 14 + 20 5 5,90 0,89
20 9 M 5 10 - + 10 1 1,26 0,82
21 7 M 3 15 - + 10 14 2,83 0,59
22 40 M 3 13 - + 25 15 2,14 0,56
23 34 M 3 11 + - 10 11 0,65 1,32
24 43 M 5 4 - + 20 9 6,05 2,87
25 28 M 3 5 - + 30 6 6,25 1,06
26 22 M 5 15 - + 11 9 5,60 0,73
27 33 M 5 15 - + 22 14 2,47 0,95
28 64 M 7 11 + - 8 9 2,43 0,82
29 51 7 8 15 + 26 4 2,85 0,59
30 26 M 8 14 + - 25 5 1,70 1,30
31 22 M 6 15 - + 14 6 1,40 0,86
32 57 7z 3 15 + - 34 14 6,76 2,01
33 55 M 8 14 + - 7 1,65 0,86
34 44 M 4 4 + - 18 1,08 7,50
35 42 M 6 4 + - 58 5,97 2,79
36 36 7 5 15 + - 3 3,37 1,48
37 51 7 3 12 + - 18 10 1,58 0,96
38 19 7z 8 15 - + 16 2,16 2,49
39 30 M 4 3 - + 42 4,08 3,25
40 47 M 3 13 - + 13 19 2,98 2,05
41 62 M 8 15 + - 17 8 0,93 0,79
42 56 M 3 15 - + 4 1 2,78 1,67
43 ¥ 48 M 6 + - 40 99 8,42 2,36
44 % 54 M 5 - + 65 122 5,48 4,64
45 35 M 6 15 + - 25 4 1,94 0,69
46 ¥ 20 7 3 3 - + 58 2 2,35 2,11
47 44 M 3 14 + - 8 10 1,40 0,86
48 ¥ 20 7 3 3 - + 30 70 3,42 3,03
49 + 29 M 7 3 + - 35 40 3,37 3,25
50 76 M 6 4 - + 15 27 6,25 1,06
51 52 M 8 15 + - 41 14 2,49 1,01




pacient | vstupni | koneéna | vstupni | kone¢né | vstupni vstupni | konecné
Cislo | glykemie | glykemie | Nat+ Na+ K+ kone¢né K+ | Osml Osml GOS Karnofsky
1 9,3 5,4 133 141 4,9 4,2 281 275 4 90
2 9,9 5,6 129 137 34 4,4 294 294 4 90
3 8,2 5,8 141 139 3,7 4,4 285 284 3 50
4 9,6 5,0 138 140 3,8 43 293 274 5 80
5% 11,9 7,7 137 140 3,2 3,9 302 293 1 0
6 10,1 7,1 139 134 4,2 4,2 308 291 2 30
7 8,5 5,3 132 140 3,1 43 295 297 2 10
8t 7,4 6,2 136 168 4,3 7,4 286 368 1 0
9 6,8 7,2 140 145 3,2 4,0 301 314 3 40
10 6,2 5,3 143 148 4,3 3,8 296 322 4 60
11 9,1 4,6 142 138 3.8 4,5 298 288 2 10
12 9,8 6,1 143 146 4,6 4,2 287 306 3 30
13 4,8 5,8 138 142 3,7 4,1 287 294 5 90
14 7,0 7,4 143 142 3,9 4,2 319 300 4 70
15 6,8 5,4 139 145 3,7 4,3 292 299 4 70
16 8,3 4,9 142 142 3,3 3,9 291 295 5 90
17 7,4 5,5 122 137 3,7 4,5 256 287 4 70
18 9,8 4,7 139 137 3,1 43 294 285 4 70
19 5,9 5,0 142 142 2,9 4,0 301 299 4 70
20 6,5 6,2 139 137 3,8 4,5 288 282 4 60
21 10,8 5,2 136 141 4,3 4,2 302 292 5 100
22 7,7 5,4 146 138 3,4 4,7 297 287 4 70
23 10,9 6,0 139 136 4,0 3,8 302 297 3 50
24 15,5 5,3 141 139 3,7 4,6 311 291 2 20
25 12,6 5.4 139 147 34 39 297 311 2 20
26 9,7 6,3 137 133 3,0 4,0 308 271 5 100
27 10,0 9,3 143 136 4,1 4,2 320 281 3 40
28 9,6 4,2 139 138 4,5 4,5 294 279 3 40
29 7,8 4,8 145 135 3.8 4,5 296 289 5 90
30 16,2 5,6 140 143 4,7 4,8 328 297 4 70
31 6,3 5,4 144 142 4,2 4,9 290 300 4 70
32 10,7 6,2 143 141 3,6 3,1 302 291 5 80
33 8,1 44 143 141 3,8 3,8 294 290 4 70
34 6,7 6,0 148 144 3,7 4,0 324 300 2 20
35 7,9 54 141 136 3,1 4,0 316 278 2 20
36 9.4 4,9 141 142 3.3 4,4 296 298 4 70
37 11,4 8,1 142 137 3,9 4,4 297 297 4 70
38 6,5 5,2 137 135 3,0 3,5 291 276 5 90
39 7 10,2 6,3 139 148 4,1 4,1 301 322 1 0
40 8,8 5,2 144 141 4,2 4,4 308 305 4 70
41 7,6 6,9 139 151 3,8 6,4 291 331 4 70
42 7,7 7,6 143 141 4,0 4,4 299 310 4 70
43 59 9,0 139 164 3,9 3,6 326 359 1 0
44 + 12,2 7,5 134 148 3,7 4,3 308 330 1 0
45 9,0 6,8 144 138 3,9 3,9 366 288 5 90
46 + 9,0 8,0 138 154 4,6 3,5 295 328 1 0
47 8,0 4,3 138 142 3,0 3,8 288 298 3 60
48 1 7.4 6,2 136 139 3,3 4,0 302 293 1 0
49 8,2 5,8 137 140 32 3,9 302 293 1 0
50 10,1 7,1 148 144 3,7 4,0 324 300 2 20
51 8,0 6,7 147 139 4,3 4,0 308 292 4 80




Pro expanzivni chovani kontuzniho loZiska, perifokalni, hemisferalni nebo celkovy edém
mozku dle pfijmového nebo aktualniho CT vySetfeni mozku pfi poruse védomi s GCS < 8 bylo
neurochirurgem zavedeno Cidlo k méfeni ICP z trepanace na strané kontuze v typické lokalizaci 2 cm
parasagitalné od stfedni ¢ary pfed koronarnim Svem ve vlasaté ¢asti hlavy. Pfednostné, pfi zfetelné
naplni a velikosti postranni komory do jejiho frontalniho rohu, jinak intracerebralné do hloubky 2-3 cm
(Cidlo s fibrooptickym snimacem fiGodman nebo Johnsson and Johnsson). Intrakranialni tlak nasledné
pfeveden na zobrazovaci monitor a kontinualné sniman po dobu minimalné 5 dni, bud do jeho
normalizace (v priméru 8 dni) nebo do vycerpani vSech Iécebnich opatreni se zhroucenim krevniho
pratoku a smrti mozku.

Chirurgickou lé¢bu kontuze mozku jsme indikovali:

- pro trvaly ICP>20 torr nereagujici na dosavadni konzervativni terapii (viz Graf 1.),
- klesajici CPP pod hodnoty 70 torr,
- expanzivné se chovajici kontuzni loZisko spojené s posunem stredni ¢ary.

V ramci zakladniho multimodalniho monitoringu vyvoje kontuzniho loZiska byla sledovana u
kazdého pacienta: srde¢ni frekvence, EKG, dechova frekvence, pulzni oxymetrie (Sp0O2),
intraarterialni krevni tlak, end-expiracni koncentrace oxidu uhli¢itého (ETCO2), télesna teplota,
celkovy pfijem a vydej tekutin.

Dynamika zmén téchto parametr(i byla korelovana s klinickym vysledkem Ié¢by - Glasgow
Outcome Scale (GOS) — za 6 mésicli od skonceni [é¢by (236).

l1l.3. Vysledky
[11.3.1. Vysledky ve vztahu ke Glasgow Outcome Scale

Priznivého neurologického vysledku (GOS 4-5) bylo dosazeno u 28 pacientt t.j. 54,9%,
nepfiznivého (GOS 1-3) u 23 pacientl t.j. 45,1%, z nichz zemfelo 8 pacientl t.j. 15,7% (Tab. 3., Graf
2.a3.). Ucelého souboru priimérné GOS 3,27, u 43 prezivSich primérny GOS 3,7. U prezivsich
pacientd primérna kone¢na GCS 11. Primérna hodnota skore Karnofsky 51,6, u 43 prezivSich
pacientl 61,2. (Graf 4. a 5.)

Tab. 3. Pfehled zakladnich dat souboru pacienti s GCS 3-8

Celkovy pocet zranénych n=>51
- muzi 39
- Zeny 12
Vek (rok) rozpéti 7-77
- median 40,6
- muzi 41,4
- zeny 37,8
Monotrauma CNS (= pouze kontuze mozku) 21
Polytrauma 30
- z toho zdruzené poranéni plic 21

Median GCS 5,4
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Graf 6. Konzervativni a chirurgicka lééba kontuze mozku (celkem 51 pacientd,
28 operovanych (A), 23 neoperovanych (B), celkem 48 operaci (C),
median 1,7 operace / operovaného pacienta, odecteny replantace kosti ).

Pro intrakranialni hypertenzi (ICP > 20 torr) pfes antiedematozni terapii, ventilacni opatfeni,
analgosedaci, hypotermii (8 z 28 pacientu) pfi expanzivné se chovajicim kontuznim loZisku a edému
mozku bylo 28 pacientli operovano (resekce kontuzniho lozZiska s hematomem, dekompresivni
kraniotomie), celkem 48 operaci (tj. primér 1,7 operace/1 pacienta, odecéteny replantace kosti). LéCeni
23 pacientd si nevyzadalo jinou neurochirurgickou operaci (mimo zavedeni &idla) (Graf 6.). Cidlo
k méfeni intrakranialniho tlaku bylo zavedeno intracerebralné u 45 zranénych, intraventrikularné u 4
pacientl a u 2 zranénych soucasné inventrikularné a intracerebralné, pficem nebyl rozdil
v namérenych hodnotach. Méreni ICP bylo provadéno v rozsahu 5-14 dni, v priméru 8,02 dni, do
trvalé normalizace hodnoty ICP nebo do potvrzeni klinickych znamek smrti mozku (u zemrelych 5
dni). Béhem méfeni ICP nebyly zaznamenany zadné klinické znamky infekce v souvislosti se
zavedenim ICP cidla ¢i komoroveého katetru. Vzdy po extrakci systému z mozku bylo €idlo Ci
komorovy katetr bakteriologicky vySetfeno. 1x byl zjistén nalez Stafylococcus koagulaza negativni pfi
pomnozeni (0,51% infekEnich komplikaci), ve zbyvajicich 50 pfipadech bakteriologicky negativni
nalez. Cidlo jugularniho bulbu méli zavedeno 3 pacienti ( z toho u 1 pacienta hnisani centralniho
Zilniho katetru). V8ichni pacienti méli intraarterialné (art. radialis) zaveden vstup ke kontinualnimu
méreni intraarteralniho krevniho tlaku a odbéru arterialni krve k laboratornimu vySetfeni. Bez
zanétlivych komplikaci.

Vstupni ICP u v§ech zranénych byl v priméru 20,176 torr (2-65) +/- 18,176-85,176 torr, z toho
u zemfelych 36,5 torr (6-65) +/- 30,5-28,5 torr. Hodnoty vstupniho laktatu, S-Na+, S-K+, S-Ca++,
osmolality, glykémie, celkové bilkoviny a albuminu jsou shrnuty do Tab. 4.

Tab. 4. Vstupni hodnoty: ICP, laktat, natrium, kalium, kalcium, osmolalita, glykemie, celkova
bilkovina a albumin.

vSichni pacienti zemfreli
(n=51) (n=8)

Vstupni ICP (torr) 20,176 36,5
Laktat (mmol/l) 3,255 5,346
S-Na+ (mmol/l) 139,7 137,16
S-K+ (mmol/l) 3,783 3,96
S-Ca++ (mmol/l) 2,14 2,133
Osmolalita (mosmol/l) 300,276 303,0
Glykemie (mmol/l) 8.9 9,43
Cel. Bilkovina (g/l) 59,656 62,45
Albumin (g/1) 36,268 36,783

Hodnoty sledovanych veli¢in pfi ukonc¢eni méreni ICP, v priméru 8. den zachyceny v Tab. 5:



Tab. 5. Konec¢né hodnoty: ICP, laktat, natrium, kalium, kalcium, osmolalita, glykémie, celkova
bilkovina a albumin.

vSichni pacienti zemfreli
(n=51) (n=8)
ICP (torr) 20,10 61,25
- z toho prezivsi (n=43) 12,1
Laktat (mmol/l) 1,44 2,65
S-Na+ (mmol/l) 141,72 153,0
S-K+ (mmol/l) 4,28 4,47
S-Ca++ (mmol/l) 2,15 2,14
Osmolalita (mosmol/l) 297,77 326,4
Glykemie (mmol/l) 6,03 8,53
Celkova bilkovina (g/l) 61,93 61,7
Albumin (g/1) 33,65 32,9

vstupni a konec¢né hladiny glykémie (Tab. 7.), laktatu (Tab. 8.) a osmolality (Tab. 9.), nez u pacient
s nepfiznivym neurologickym vysledkem, GOS 1-3.

Tab. 6. Hodnoty ICP ve vztahu ke GOS

PFiznivy vysledek Nepfiznivy vysledek

(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (torr) 16,6 +/- 14,6-24,4 24,5 +/- 19,5-40,5
Konecny (torr) 10,6 +/- 9,6-24,4 27,2 +/- 22,5-94,8

Tab. 7. Hodnoty glykémie (S-glukosa) ve vztahu ke GOS

Priznivy vysledek Nepfiznivy vysledek

(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (mmol/l) 8,5 +/-4,0-7,7 9,4 +/- 3,5-6,1
Kone¢na (mmol/l) 57 +/-1,3-2,4 6,0 +/- 1,8-3,3

Tab. 8. Hodnota laktatu (S-laktat) ve vztahu ke GOS

Pfiznivy vysledek Nepfiznivy vysledek

(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (mmol/l) 2,65 +/-1,77-4,11 4,21 +/- 3,13-4,12
Konecna (mmol/l) 0,82 +/- 0,26-3,05 2,28 +/- 1,46-2,36

Tab. 9. Hodnota osmolality (S-Osmol) ve vztahu ke GOS

Priznivy vysledek Nepfiznivy vysledek
(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (mosmol/l) 288 +/- 7-78 303 +/- 18-23

Koneéna (mosmol) 293 +/- 37-38 301 +/- 23-58




Pacienti s nepfiznivym GOS (1-3), pfedevsim v8ak zemreli, méli signifikantni vstupni hyponatrémii
(Tab.10.). Kalémie (Tab. 11.) neméla na GOS vyznamnéjsi vliv.

Tab. 10. Hodnota natria (S-Na+) ve vztahu ke GOS

Priznivy vysledek Nepfiznivy vysledek

(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (mmol/l) 140 +/- 7-18 140 +/- 8
Konecna (mmol/l) 140 +/- 7-11 144 +/- 10-24

Tab. 11. Hodnota kalia (S-K+)ve vztahu ke GOS

Priznivy vysledek Nepfiznivy vysledek

(GOS 4-5, n=28) (GOS 1-3, n=23)
Vstupni (mmol/l) 3,8 +/- 0,9-1,1 3,7 +/-0,7-0,9
Konec¢na (mmol/l) 4,3 +/-1,2-2,1 4,2 +/-0,6-3,2

Vstupni hladiny laktatu u pacient(i s nepfiznivym GOS vyznamné prevySovaly normalni
rozpéti. Za to kone¢na hodnota laktatu u nepfiznivého GOS byla ve fyziologickém rozpéti. Zemfeli
méli signifikantni vstupni intrakranialni hypertenzi, hyperglykémii, hyponatrémii a trvalou
hyperosmolalitu.

[11.3.2. Statistické zpracovani souboru

K prediktivnimu vyznamu na progn6zu a Glasgow Outcome Scale u retrospektivniho souboru
51 nemocnych s tézkou kontuzi mozku byly vybrany vstupni hodnoty ICP, natria, kalia, glykémie,
laktatu, osmolality a vék. Dle dosaZeného klinického vysledku 1é¢by - GOS za 6 mésicli od skoncéeni
|é€by - byli pacienti zafazeni do skupiny s uspokojivym lé&ebnim vysledkem (GOS 4 - 5) a
neuspokojivym Ié€ebnim vysledkem (GOS 1- 3). Cilem statistického zhodnoceni bylo prokazat, které
parametry nebo jejich kombinace progndzuji 1é€ebny vysledek.

[11.3.2.1. PouZité statistické metody

Statisticka analyza byla provedena s uzitim software S.A.S. (Statistical Analysis Software)
release 8.02. Pro méfrené parametry v celém souboru a v jednotlivych skupinach a podskupinach byly
pocitany zakladni statistické idaje jako pramér, smérodatna odchylka, rozptyl, median, mezikvartilové
rozpéti, minimum, maximum. Vybrané statistické udaje byly téZ zpracovany do tzv. Box and Whisker
plot diagram (Graf 7). Pro zjisténi rozdili mezi zkoumanymi parametry byl v 1. kroku u kategorickych
proménnych uzit chi-kvadrat (chi-sguare) test dobré shody, FischerGv exaktni test a taktéz byly
pocitany tzv. Odds Ratio (pomér Sanci na lepsi nebo horsi GOS vzhledem ke zkoumanému
parametru). Jinymi slovy hledani hodnoty markeru, kterou kdyz pacient prekro€i, je jeho riziko na horsi
GOS nejvétsi (= nalezena ,cut off*). Statisticky signifikantni rozdil vyjadfuje p-value niz§i nez 0,05.

V 2. kroku pro zjisténi zavislosti zkoumanych znaku, vzhledem k negausovskému rozdéleni téchto
proménnych byl pouzit Spearmanuv koeficient korelace v§ech vstupnich proménnych k danému
endpointu (GOS). 3. krokem pfi hledani nejsilngjsi vstupni hodnoty na vysledny GOS je multivariaéni
analyza provedena uzitim Stepwise logistické regrese. Tato metoda na rozdil od univaria¢nich test(
zkouma vSechny proménné, které jsou do daného modelu definované. Procedura STEPWISE vybira
postupné nejvyznamnéjsi proménnou, a tuto vlozi do modelu a v pfipadé, Ze zadna silngjsi
vysvétlujici proménna jiz neexistuje (respektive posledni, plvodné vyznamna proménna model
opousti), je testovani u konce.



VSechny proménné, které v modelu zUstaly jsou statisticky vyznamné (na zvolené hladiné
vyznamnosti p-value = 0,05) a vysvétluji tak vysvétlovanou proménnou (v tomto souboru pacientu je to
GOS).

[11.3.2.2. Pofadova korelace: Porovnava vztah vSech proménnych vstupnich
vstupnich paramentl ke Glasgow Outcome Scale (GOS) -
multivariacni logisticka regrese

The CORR Procedure

1 With Variables: GOSgroupx
11 Variables: pohlavix vekgroupx kontuzex
polytraumax VEK_90 vstup ICP_80
vstup laktat 70 vstup glykemie 75 vstup NA 70
vstup K 70 vstup OSML 60
Spearman Correlation Coefficients, N = 51

Prob > |r| under HO: Rho=0

GOSgroupx vstup laktat 70 vstup ICP 80 vstup NA 70
0.32138 0.29118 -0.29086
0.0215 0.0382 0.0384

Spearman Correlation Coefficients, N = 51
Prob > |r| under HO: Rho=0

GOSgroupx vstup OSML 60 vstup glykemie 75 VEK_90
0.28727 0.28367 0.28058
0.0410 0.0437 0.0461
Spearman Correlation Coefficients, N = 51

Prob > |r| under HO: Rho=0

GOSgroupx pohlavix polytraumax kontuzex
0.13115 -0.08580 0.08580
0.3590 0.5494 0.5494
Spearman Correlation Coefficients, N = 51

Prob > |r| under HO: Rho=0

GOSgroupx vstup K 70
0.06661
0.6424

Vysledek:

GOSgroup (0=lepsi, 1=horsi) koreluje s:

laktat: pozitivné, stat. vyznamné

ICP: pozitivné, stat. vyznamné

NA: negativng, stat. vyznamné

OSML: pozitivné, stat. vyznamné

glykemie: pozitivng, stat. vyznamné

veék: pozitivné, stat. vyznamné

...S ostatnimi parametry statisticky nevyznamné

[11.3.2.3. Poradova korelace vyznamnych vstupnich vstupnich parametrii mezi sebou

Testuje, zda korelacni koeficient neni roven ,0% kdy neni zavislost, hodnoty se pohybuji mezi
-1a+1.



6 Variables: VEK 90

vstup ICP 80

vstup laktat 70 vstup OSML_60
vstup glykemie 75 vstup NA 70

Spearman Correlation Coefficients, N = 51
Prob > |r| under HO: Rho=0

VEK 90

vstup laktat 70

vstup OSML 60

vstup ICP 80

vstup glykemie 75

VEK_90

vstup laktat 70

vstup OSML_ 60

vstup ICP 80

vstup glykemie 75

vstup NA 70

vstup NA 70

Vysledek:

Vstup_NA s ni¢im nekoreluje a zaroven ma vyznamny vliv na GOS: proto bylo vybrano v logistické

regresi;

Vék_90 také s zadném z faktor(i nekoreluje a ma vyznamny vliv na GOS: proto bylo vybrano

v logistické regresi;

ze zbylych faktor( (vstup_laktat 70, vstup. OSML_60, vstup_ICP_80, vstup_glykemie 75), které spolu

VEK_ 90
1.00000

vstup laktat 70
1.00000

vstup OSML 60
1.00000

vstup ICP 80
1.00000

vstup glykemie 75
1.00000

vstup NA 70
0.09626
0.5016

vstup glykemie 75
0.28329
0.0440

vstup laktat 70
0.32138
0.0215

VEK_90
-0.19149
0.1783

vstup ICP 80
0.13084
0.3601

vstup NA 70
1.00000

VEK_ 90
0.09626
0.5016

vstup ICP 80
-0.19149
0.1783

vstup ICP_80
0.36463
0.0085

vstup glykemie 75
0.46451
0.0006

vstup OSML 60
0.38699
0.0050

vstup_ OSML_60
0.46451
0.0006

vstup OSML 60
-0.08633
0.5469

vstup NA 70
-0.17138
0.2292

VEK_90
-0.08633
0.5469

vstup glykemie 75
0.13084
0.3601

vstup NA 70
-0.07846
0.5842

vstup laktat 70
-0.17138
0.2292

vstup glykemie 75
-0.07846
0.5842

vstup laktat 70
-0.11573
0.4187

vstup OSML 60
0.32138
0.0215

vstup ICP_80
0.38699
0.0050

vstup_laktat 70
0.36463
0.0085

vstup laktat 70
0.28329
0.0440

vstup glykemie 75
0.06572
0.6468

VEK_90
-0.11573
0.4187

vstup NA 70
0.03516
0.8065

vstup NA 70
-0.10827
0.4495

VEK_90
0.06572
0.6468

vstup ICP_80
-0.10827
0.4495

vstup OSML_ 60
0.03516
0.8065

vzajemné koreluji ma nejsilnéjsi vliv na GOSgroup praveé faktor vstup_ OSML.

[11.3.2.4. Multivariacni STEPWISE Logisticka regrese

The LOGISTIC Procedure

Model Information



Data Set WORK. X

Response Variable GOSgroupx

Number of Response Levels 2

Number of Observations 51

Model binary logit
Optimization Technique Fisher's scoring

Response Profile

Ordered Total
Value GOSgroupx Frequency

1 1 23

2 0 28

Probability modeled is GOSgroupx=1.

Stepwise Selection Procedure

Vysledek:

Tab. 12. Multivariaéni STEPWISE Logisticka regrese

Odds Ratio Estimates

Point 95% Wald
Effect Estimate Confidence Limits
Vék-90 24.498 1,682 356,762
Vstupni Na-70 0.135 0,028 0,660
Vstupni Osmol-60 5.986 1,448 24,740

Tab.13. Analyza ucinki v modelu

Wald
Effect DF Chi-Square Pr > ChiSg
VEK_90 1 5.4781 0.0193
vstup NA 70 1 6.1165 0.0134
vstup OSML 60 1 6.1089 0.0134

Statisticky nejvyznamnéjsimi faktory ovliviujicimi vysledek GOS jsou:

Vék - pacienti starsi 60-ti let maji 25x vys$Si riziko nepfiznivého vysledku GOS (1-3);

Hodnota natria nad 142 mmol/l - pacienti maji hladinu rizika 0,135 (tedy hodnoty S- Na+ >142 jsou
Lprediktivnim* faktorem nepfiznivého GOS vysledku);

Osmolalita - pacienti s osmolalitou >301 maji 6x vysSi riziko neuspokojivého GOS (vSechny faktory
na zvolené hladiné vyznamnosti p-value = 0,05) (Tab. 12. a 13.).

Graf 5. zachycuje 1é¢ebné vysledky dle GOS.
Graf 5. Krabicové grafy lIécebnych vysledkiu GOS (4-5 uspokojivy, 1-3 neuspokojivy), box v grafu
znazorriuje interkvartilové rozpéti dat.
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Zaveér: Vysoky vstupni intrakranialni tlak v kombinaci s hyperglykémii, hyperlaktémii a
hyperosmolalitou jsou vyznamnymi indikatory tize pohmozdéni mozku a predpovidaji
$patny terapeuticky vysledek u téchto pacient.



IV. Diskuse

Cilem lé€by pacientl s tézkym primarnim poranénim mozku (GCS < 8) je rychla Gprava
zvySeného ICP konzervativnimi postupy, pfipadné odstranénim expanzivniho loziska (118, 119) a
prevence rozvoje sekundarni ischemie (120-124), kterda mize vyznamné prohloubit neurologicky
deficit. Pro kontuzni lozisko je charakteristicka centralné téZka ischemicka léze s nekrotickou tkani
(125) a perikontuzné je zéna (oblast ischemického polostinu — tzv. penumbra) s nizkym regionalnim
mozkovym krevnim pritokem (rCBF).Je to potencionalné Zivatoschopna tkan, ktera je zvlast
zranitelna pfipadnym sekundarnim mozkovym inzultem

Kontuze mozku iniciuje kaskadu udalosti v mozku a na periferii, kterd maze pozdéji
zplsobit sekundarni poranéni. Souhrny prehled mediatort sekundarniho mozkového poranéni
zachycuje Tab. 14. (128).

Tab. 14. Mediatofi sekundarniho mozkového poranéni

Lipidova peroxidace

Uvolnéni intracelularniho kalia

Vytok kalia extracelularné

Akumulace laktatu/acidoza
Hyperglykemie

Zdufeni buhky

Vyplaveni excitatornich aminokyselin
Uvolnéni neurotransmiter(i

Zvyseni katabolickych hormont
Zvyseni hladiny cytokind

lontova nestabilita

Syntéza prostaglandin(i

Pokles stavu imunity

Rostouci systémové metabolické potfeby
Nadbytek opioid(

Nedostatek trofickych faktor(
Nedostatek anabolickych hormon(
Nedostatek intracelularniho magnézia
Nedostatek zinku

Zmeéna glutaminu a alaninu

IV.1. Regulace télesné vody a osmolality

U pacientd s poranénim mozku mohou hypo- a hyperosmolalni stavy zapfi¢inéné primarnimi
poruchami vodni rovnovahy nebo IéEebnimi opatfenimi vést k vzestupu edému mozku (129).
V sestavé 51 pacientd s kontuzi mozku a GCS < 8 byla po poranéni hyperosmolalita zastizena u
62,8% pacienti, z toho 37,4% mélo uspokojivy konecny terapeuticky vysledek, 31,4%
neuspokojivy, z toho 11,8% zemrelo.

IV.2. Poruchy elektrolytti
IV.2.1. Regulace intracelularniho objemu

Buné&na homeostaza v mozku zahrnuje mechanizmy, které vyrovnavaji zmény osmolality
plazmy se zménami koncentrace extracelularnich iontt (131). Tyto mechanizmy jsou dllezité
v kontrole objemu mozku za hypo- a hyperosmolalnich podminek.

IV.2.2. Natrium

Sodik je hlavni extracelularni iont s rozhodujicim podilem na osmolalité a s pfimym vztahem
k obsahu vody v mozkové tkani. Poruchy regulace a metabolizmu natria maji prioritni misto
v monitorovani a Iécbé pacientll s mozkovym poranénim. Hyponatrémie muze zapficinit zdureni



buriky, zvysit otok mozku a zhorsit funkci mozku (131). Incidence hyponatremie je u 5-12 % Urazu
mozku (137-140), u déti az u 25 % (140, 141).
V uvedené sestavé 51 pacient( s kontuzi mozku a GCS < 8 byla hyponatremie po trazu u 9,8%
pacient(, z toho GOS 4-5 mélo 5,9%, GOS 1-3 3,9%.
K hyponatrémii po Urazu mozku vede:

1. syndrom nadmérné sekrece antidiuretického hormonu (SIADH — syndrom of inapropriate ADH)

2. cerebralni syndrom nadmeérné ztraty soli (CSWS — cerebral salt wasting syndrome)

3. inhibice Na/K — ATP —tazy endogennimi imunoreaktivnimi digoxin — like substancemi

s naslednou hyponatrémii a hyperkalémii (131).
Vyvoj hyponatrémie béhem lécby tézkého poranéni mozku je dynamicky se stfidanim priznaku
typickych pro SIADH a jindy zase pro CSWS.
Hypernatremie
Predstavuje nejobvyklejsi hyperosmolarni stav pacientl s tézkym poranénim mozku, ¢asto

|é€ebné navozeny pouzitim manitolu nebo furosemidu, méné Castou pficinou je horecka nebo
stoupajici nepostfehnutelné ztraty vody plicemi.
V sestavé pacientll s kontuzi mozku a GCS < 8 byla hypernatremia zachycena celkem u 7,8%,
z toho 3,9% mélo po lIé€eni uspokojivy vysledek a 3,9% neuspokojivy vysledek.

Diabetes insipidus (DI)

Pacienti se zjevné zvySenym ICP a klinickou smrti mozku maji téz obvykle rozvinuty DI (161,
162). V sestavé pacientli s kontuzi mozku a GCS < 8 diabetes insipidus byl zachycen u
celkem 19,6% pacientt, z toho u 3,9% s GOS 4-5 a u 15,7% s GOS 1-3, z nichz 9,8% zemfelo.

IV.2.3. Kalium

U tézkych zavienych mozkovych poranéni je hypokalémie jednim z nejCastéjSich
elektrolytovych poskozeni.
Hypokalémie - v sestavé pacientti byla zjisténa celkem u 31,4% pacient(, z toho s uspokojivym
vysledkem u 15,7%, s neuspokojivym vysledkem u 21,6%, z toho u 5,9% zemielych.
Hyperkalémie se vyskytla u 1 zemielého (2% z poctu pacientt).

IV.3. Glykémie

Traumatické poranéni mozku je spojovano s akutni sympatoadrenomedullarni reakci
charakterizovanou zvy$enou krevni hladinou katecholaminud (186-189). Vzestup cirkulujicich
katecholamin(i zpUsobuje nejen intrakranialni hypertenzi (195), ale téZ nar(st sérovych hladin
glukézy ( 188, 196). Tato hyperglykemie predstavuje stresovou reakci, odrazejici rozsah mozkového
poranéni (188, 197) a ma prognostickou hodnotu (198-202). Vliv hyperglykemie na poranéni mozku
byl poprvé popsan Claudem Bernardem v roce 1849 (213).

V sestavé 51 nemocnych s kontuzi mozku a tézkou poruchou védomi (GCS < 8) byla
hyperglykémie zastizena u 94,1% pacientt po pfijeti do nemocnice, z toho u 51% pacientt byl
dosazen uspokojivy lé¢ebny vysledek, u 43,1% neuspokojivy vysledek, z toho 13,7% zemfrelo.
Hypoglykémie nebyla zaznamenana. Normoglykémii mélo 5,9%, z toho 3,9% s uspokojivym
lécebnym vysledkem a 1 pacient zemrel (2%).

Primérna hodnota glykémie prfesahovala horni hranici fyziologického rozpéti — 8,9 mmol/l.
Ale zranéni s pfiznivym GOS (4-5) méli primérnou vstupni a kone€nou glykémii niz$i, nez pacienti
s nepfiznivym GOS (1-3). Glykémie se u osob s dosazenym GOS 4-5 vratila do fyziologického rozpéti,
u nepfiznivého GOS 1-3 zUstala v prdméru mirné nad horni hranici. Zemfreli zranéni méli po¢ate¢nou
hyperglykémii, kterd méla jen mirnou tendenci k poklesu, do fyziologického rozpéti se ale nevratila.
Hyperglykémie muze zvysit neurologicky deficit. Presto ze samotné hodnoty vstupni glykémie nelze
pIné progno6zovat neurologicky vysledek.

IV.4. Laktat

Hyperlaktémie, dusledek prevazujiciho anaerobniho metabolizmu k ziskani energie, byla
zietelna u pacientd s nepfiznivym GOS, u zemrelych dosahovala nejvyssich hodnot. Pacienti s GOS



4-5 méli naopak jen mirné zvySeny laktat. Hyperlaktémie po Urazu pfedpovédéla Spatny terapeuticky
vysledek.

V diskutované sestavé mélo 58,8% pacienti hyperlaktémii po Grazu, u 27,5% z nich byl
dosazen uspokojivy lécebny vysledek, u 31,3% neuspokojivy, z toho 13,7% zemfrelo.
Normolaktémii mélo celkem 41,2% zranénych, z nich uspokojivy Iécebny vysledek mélo 23,5%
a neuspokojivy 16,7%, z toho 2% zemfrelo. Hypolaktémie nebyla zastizena.

Souhrn poruch biochemickych parametr(i v procentech u kontuzi mozku s GCS < 8 shrnuje
Tab. 16.

Tab. 16. Souhrn vyskytu poruch biochemickych parametri v procentech u kontuzi mozku

s GCS <8.

Typ poruchy Vysledek v %

Vyskyt Uspokojivy Neuspokojivy Zemfel

celkem (GOS 4-5) (GOS 1-3) (GOS 1)
Hyperosmolalita 62,8 37,4 31,4 11,8
Hypoosmolalita 3,9 3,9 0 0
Hyperglykémie 94,1 51 43,1 13,7
Hypoglykémie 0 0 0 0
Normoglykémie 5,9 3,9 2 2
Hyperlaktémie 58,8 27,5 31,3 13,7
Hypolaktémie 0 0 0 0
Normolaktémie 41,2 23,5 16,7 2
Hyponatrémie 9,8 59 3,9 2
Hypernatrémie 7,8 3,9 3,9 0
Diabetes insipidus 19,6 3,9 15,7 9,8 3 1+ méli DI
Hypokalémie 31,4 15,7 21,6 59
Hyperkalémie 2 0 2 2

Nejvyznamnéjsi nepfriznivy prognosticky dopad méla souc¢asna pritomnost pocate¢ni
intrakranialni hypertenze v kombinaci s hyperglykémii, hyperlaktémii a hyperosmolalitou.
Spolu predstavuji indikatory tize pohmozZdéni mozku a predpovidaji Spatny terapeuticky
vysledek u pacientu s pourazovou kontuzi mozku.

V. Pfinos pro klinickou praxi a zavér

Pacienti s poranénim mozku prekonavaji lokalni a systémovou metabolickou reakci, ktera
zahrnuje hypermetabolizmus, hyperkatabolizmus, zménénou cévni prostupnost, rostouci uvolnéni
hormonu a cytokin(i, zménéné gastralni vyprazdnovani, zménény mineralni a gluk6zovy metabolizmus
a imunitni stav. Tato reakce mulze iniciovat mechanizmy, které vedou k sekundarnimu ischemickému
mozkovému poskozeni, ktera mohou nepfiznivé ovlivnit funkci dalSich organd. K detekci sekundarnich
inzultt, vzestupu ICP nebo poklesu CPP a pro kontrolu U¢innosti zvolenych terpeutickych postupd je
nezbytné multinodalni monitorovani.

Vysoky vstupni intrakranialni tlak v kombinaci s hyperglykémii, hyperlaktémii a
hyperosmolalitou jsou vyznamnymi indikatory tize poranéni mozku a prognostickymi faktory
nepfiznivého neurologického vysledku I1éCby. DalSi spfesnéni jeji prognézy zlepsi, kromé zakladniho
multinodalniho monitorovani bézného na jednotkach resuscitacni a intenzivni péce, zavadéné metody
specialniho multinodalniho monitorovani:

1. monitorovani mozkového kysliku (jugularni oxymetrie —SvJO2, regionalni saturace
hemoglobinu kyslikem — NIRS), parcialni tlak kysliku v mozkové tkani — PtiO2),
2. monitorovani prutoku krve mozkem (regionalni a globalni monitorovani CBF)
3. monitorovani metabolizmu mozku (pH, pO2, pCO2 v mozku, teplota mozku)
4. elekrofyziologické vySetfeni mozku (evokované potencialy mozkové klry a kmene).
Mnohé z nich jsme postupné zavedli do klinické praxe, $ir§i zavadéni je omezené ekonomickymi
moznostmi.

Vyzkum v poslednich 20 letech vyznamné zlepS$il nase znalosti o patofyziologii primarnich a
sekundarnich poranéni mozku, véetné kontuze. Zatimco primarni poranéni mozku mazeme ovlivnit
jen preventivné spravné vedenou osvétou. Sekundarni poranéni mozku Ize terapeuticky ovlivnit.



Vyzkumné metody na bazi molekularni biologie a biochemie oteviely novou oblast vyzkumu reakce
centralniho nervového systému na trauma nebo ischémii a ukazuji cestu I1éCbé ovlivnénim iniciace a
pocate€nich fazi nepfiznivé patofyziologické kaskady vedouci k smrti nervové buriky.
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VIl. Seznam zkratek

ADH antidiureticky hormon

ANP atriovy natriureticky peptid

AP arterial pressure — tepenny tlak

AVDO2 arterio-vendzni diference O2

CBF cerebral blood flow — pritok krve mozkem

CBv cerebral blood volume — objem krve v mozku

CMRO2 cerebral metabolic rate of oxygen — mozkovy metabolismus
kysliku

CNS centralni nervovy system

CPP cerebral perfusion pressure — mozkovy perfuzni tlak

CSWS cerebral salt wasting syndrome — mozkovy syndrome ztraty soli

CT computerova (pocitocova) tomografie

CVR cerebrovascular resistance — mozkovy cévni odpor

DI diabetes insipidus

GCS Glasgow Coma Scale

GOS Glasgow Outcome Scale

HEB hematoencefalicka bariéra

ICH intracerebralni hematom

ICP intracranial pressure — intrakranialni tlak

KCP kraniocerebralni poranéni

MA(B)P mean arterial (blood) pressure — stfedni arterialni (krevni) tlak



MR magneticka rezonance

NIRS near unfrared spectroscopy, regionalni saturace hemoglobinu kyslikem
PVI pressure-volume index — tlakové-objemovy index

PtiO2 parcialni tlak kysliku v mozkové tkani

SIADH syndrome od inappropriate ADH — syndrome neadekvatni sekrece ADH
SvJO2 jugularni oxymetrie

VP venous pressure — zilni tlak

VIIl. Summary

Patients with a brain injury must overcome a central neurological insult and a systematic
metabolic response. The systematic response includes hypermetabolism, hypercatabolism, altered
vascular permeability, increased hormone and cytokine release, altered gastric emptying, altered
mineral metabolism and altered immune status. This response may initiate mechanisms which lead to
secondary brain injury and may adversely affect the function of other organs.

Last two decades have improved our knowledge of pathophysiology in patients with primary
and secondary brain injury including traumatic contusions. In a moment of injury, primary brain injury
which is traumatic contusion can not be therapeutically prevented it can only have a preventive effect.
Secondary brain injury can be therapeutically affected although both types of injuries have common
pathophysiological signs of disturbed metabolism on cells and subcellular level. Research methods
based on molecular biology opens a new zone of research reaction of central neurological system for
trauma or ischemia with effort to get involved immediately at the beginning of developing adverse
pathophysiological cascade leading to a death of neurotic cell.

The brain contusion is a primary centre of brain injury with anatomic changes which can be
graphically proved. In the course of multinumerous or large contusions, a dynamic progress is
gradually leading to global symptoms with decline of consciousness on the strength of progression of
cerebral edema and dynamic changes in contusion centre. While in its centre ischemia can lead to
necrotic tissues in the near surrounding, in pericontusional zone (penumba) causes disorder of
cerebral blood flow of starting apoptosis cascade leading to a death of brain cell.

A connection between intracranial cerebral pressure (ICP), cerebral perfusion pressure (CPP)
and cerebral blood flow (CBF) is integrated and dynamic. In principle a supply of oxygen and energetic
substrate on the way through blood stream is dropping by increasing pressure in the skull.
Understanding of pathophysiological circumstances is supporting component of diagnostical and
medical process. Cerebral multimodal monitoring of patient in departments of intensive care is focused
on monitoring of dynamic parameters indicating secondary brain injury. In return it enables to optimise
medical procedure and some parameters may be used for predictions of treatment results.

An extensive brain contusion with perifocal or difussed oedema is accompanied with increase
of intracranial cerebral pressure, brain ischemia, hypoxia, lactate congestion, ion disbalance, stress
response which includes hyperglycemia.

51 patients with brain contusion were monitored having consciousness disorder on their entry
in a range of GCS 3-8. These patients were treated in departments of intensive care in Department of
Neurosurgery or Anaesthesiology, Charles University Hospital in Pilsen in years 2000-2005. All
patients were monitored, made sedation, relaxation and were ventilated. In all patients intracranial
cerebral pressure was monitored and levels of osmolality, glycemia, lactate, sodium and potassium
were also followed. A dynamic range of these changes was correllated with clinical result of
treatement — Glasgow Outcome Scale (GOS). A favourable neurological result (GOS 4-5) was
reached in 28 patients, an unfavourable in 23 patients, 8 of them died. After 6 months in 43 patients
who survived final average of GCS was 11, Karnovsky score was 61,2. In patients with favourable
GOS, value of ICP reached lower levels, the same as entry and final levels of glycemia and lactate
than in the patients with unfavourable neurological result. The entry level of lactate in the patients with
unfavourable GOS substaintially exceeded normal span and became significant, independent and
prognostic factor of poor prognosis. On the other hand final lactate in unfavourable GOS was in
physiological span and did not have any prognostic importance. In the start the patients who died had
significant initial hyponatremia, intracranial hypertension, hyperglycemia and permanent
hyperosmolality. The factors statistically endorsing unsatisfactory result of GOS with intracranial
pressure are: age of patients above 60 years - having 25 times higher risk of reaching result of GOS
1-3, patients with S-Na >142 mmol/l projective factor of GOS 1-3 and osmolality >301 mosmol/l with 6
times higher risk of GOS 1-3. The most significant unfavourable prognostic impact had actual
presence of original intracranial pressure in combination with hyperglycemia, hyperlactemia and



hyperosmolality. Together they introduce indicators of brain injuries degree and they predict poor
therapeutic result in these patients.
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