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Souhrn

U pacientii v kdmatu po mimonemocni¢ni zastavé ob&éhu chybi dostate¢né du-
kazy pro nacasovani selektivni koronarografie (SKG) pii absenci elevaci ST
useku na elektrokardiogramu, pro optimalni télesnou teplotu pfi kontrole tep-
loty, a pro protein S100 a regionalni saturace mozku métené spektroskopii
v blizké infracervené oblasti k uréeni neurologické prognozy.

Cilem préce bylo porovnat Sestimésicni pieziti a neurologicky vysledek
vyjadieny na Skale Cerebral Performance Category (CPC) u pacientd bez ele-
vaci ST useku indikovanych k emergentni SKG oproti primarné
konzervativnimu postupu, Sestimésicni CPC a akutni komplikace podle roz-
mezi teplot 34 —36 °C oproti 32 — 34 °C be&hem terapeutické hypotermie, a
hladiny proteinu S100 a hodnoty regionalnich saturaci mozku podle Sestimésic-
niho CPC skére.

Analyzovali jsme prospektivni registr 283 konsekutivnich pacientt
v bezvédomi po mimonemocnicni zastavé obéhu podstupujicich terapeutickou
hypotermii. Neurologicky stav jsme hodnotili jako nejnizsi dosazené CPC v in-
tervalu 72 hodin az Sest mésicti od prijeti k hospitalizaci, kdy pfiznivy stav byl
definovan jako CPC 1-2, zatimco neptiznivy CPC 3-4. Do analyzy podle cilové
teploty byli zatazeni vSichni nemocni, do rozboru podle nacasovani SKG 158
pacientll bez elevaci ST tseku, hladina S100 byla stanovena u 48 a regionalni
saturace mozku métfeny u 23 nemocnych. Proménné asociované s Sestimésic-
nim pfezitim nebo CPC skore byly identifikovany v mnohorozmérné regresni
analyze. Pro S100 byla stanovena kfivka prahové operacni charakteristiky k de-
tekci vhodné mezni hodnoty.

Emergentni SKG u pacientl bez elevaci ST useku oproti primarné kon-
zervativnimu postupu nebyla asociovana s lepSim Sestimési¢nim prezitim (62
% vs. 53 %, p = 0,32) nebo CPC 1-2 (65 % oproti 58 %, p = 0,46), a to ani v
podskupiné s infarktem myokardu. Okamzita SKG vSak byla bezpecna a nepro-
dlouzila dobu do dosazeni hypotermie. V celé kohorté pacienti se nelisil vyskyt
CPC 1-2 mezi skupinou s cilovym rozmezim teplot 34 — 36 °C oproti 32 — 34
°C (59 % oproti 66 %, p=10,21). U nemocnych chlazenych na nizsi teplotu vSak
byl prokazan vyssi vyskyt komplikaci. Sérové hladiny S100 za 48 hodin po pfi-
jmu k hospitalizaci, ne vSak vstupni hladiny S100 ¢i hodnoty regionalnich
saturaci mozku, byly nezavisle asociovany s CPC skore s plochou pod kiivkou
prahové operacni charakteristiky 0,85. Sérova hladina S100 za 48 hodin > 0,37
pg/l mela 100 % specificitu a 39 % senzitivitu v predikci CPC 3-4.

U nemocnych v bezvédomi po mimonemocnicni zastavé ob&hu bez ele-
vaci ST usekll nejsou stfednédoba mortalita ani neurologicky vysledek
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ovlivnény emergentnim provedenim SKG oproti primarn¢ konzervativnimu po-
stupu. Neurologicky vysledek neni asociovan s cilovym rozmezim teplot (34 —
36 °C oproti 32 — 34 °C) pii hypotermii, lze ho vSak nezavisle predpovédet
hladinou proteinu S100 stanovenou za 48 hodin po pfijeti k hospitalizaci.

Summary

In comatose out-of-hospital cardiac arrest victims, there is insufficient evidence
for the timing of coronary angiography (CAG) in the absence of ST elevations
on the baseline electrocardiogram, for the optimal body temperature during the
temperature control procedure, or for S100 protein levels and regional brain sat-
uration values measured by near-infrared spectroscopy regarding neurological
prognostication.

The aim of this study was to compare the six-month survival and neu-
rological outcome, evaluated by the Cerebral Performance Category (CPC)
scale, in patients without ST-segment elevations indicated to immediate CAG
and those initially treated conservatively, to compare six-month CPC and acute
complications according to the target range of 34 — 36 °C versus 32 — 34 °C
during therapeutic hypothermia, and S100 protein levels and regional brain sat-
uration values with regard to the six-month CPC score.

We analysed a prospective registry of 283 unconscious patients after
an out-of-hospital cardiac arrest undergoing therapeutic hypothermia. We eval-
uated the neurological outcome as the numerically lowest CPC score from 72
hours to six months after hospital admission: a favourable outcome was defined
as CPC 1-2, while unfavourable as CPC 3-4. All registry patients were included
in the target temperature range analysis, and 158 of them without ST-segment
elevations were evaluated for the CAG timing. For prognostication, the S100
levels were determined in 48 and the regional brain saturation measured in 23
patients. Variables associated with six-month survival or CPC scores were iden-
tified in a multivariate regression analysis. For the S100 protein, a threshold
receiver operating characteristic curve was plotted to detect a cut-off value for
CPC 3-4.

In patients without ST-segment elevations, an immediate CAG as
compared to the initially conservative approach was not associated with better
six-month survival (62% vs. 53%, p = 0.32) or CPC 1-2 (65% vs. 58%, p =
0.46), even in the myocardial infarction subgroup. However, immediate CAG
was safe and did not prolong the time until target temperature range was
achieved. In the whole cohort, the incidence of CPC 1-2 did not differ between
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the group aimed at 34 — 36 °C as compared to 32 — 34 °C (59% vs. 66%, p =
0.21). Nevertheless, in patients with the lower temperature range a higher inci-
dence of complications was demonstrated. Serum S100 levels 48 hours after
admission to the hospital, but not the baseline S100 levels or regional brain sat-
uration values, were independently associated with a CPC score with an area
under the receiver operating characteristic curve of 0.85. Serum S100 levels at
48 hours > 0.37 pg/L had 100% specificity and 39% sensitivity in predicting
CPC 3-4.

In unconscious patients after an out-of-hospital cardiac arrest, neither
mid-term mortality nor neurological outcome is affected by immediate CAG as
compared to the initially conservative approach in patients without ST-segment
elevations. The neurological outcome is not associated with a target temperature
of 34 — 36 °C as compared to 32 — 34 °C during hypothermia but can be inde-
pendently predicted by the S100 protein levels determined 48 hours after
hospital admission.



1. Uvod
Nejcastéjsi pri¢inou netraumatické mimonemocni¢ni zastavy obéhu (out-of-
hospital cardiac arrest, OHCA) je ischemicka choroba srde¢ni [1-3]. I ptes Cas-
nou a uspéSnou resuscitaci a moderni intenzivni péci maji pacienti v komatu
pfijati na jednotky intenzivni péce (JIP) vysoké riziko smrti a permanentniho
neurologického postizeni [4-7].

Nacasovani selektivni koronarografie (SKG) s vyhledem korondrni in-
tervence je u nich kontroverzni vzhledem k Casté futilit¢ a nedostatku dikazu.
Stanoveni diagnozy akutniho koronarniho syndromu bez elevaci ST useku na
elektrokardiogramu (non-ST-segment elevation acute coronary syndrome,
NSTE-ACS) je u pacientil v kématu obtizné, zvlaste kdyz jsou elektrokardio-
grafické (EKQG) a laboratorni nalezy nekonkluzivni a neni zndma anamnéza
pacienta [8,9]. Lékar musi Casto fesit slozité rozhodovani, zda ihned svolat ka-
tetrizacni sal po pfijeti pacienta k hospitalizaci, nebo zda se primarné€ soustiedit
na stabilizaci pacienta, kontrolovat télesnou teplotu ¢i provést specificka vyset-
feni v ramci diferencialné diagnostické rozvahy jinych pficin srde¢ni zastavy.

V navaznosti na pritkaz neuroprotektivniho ptisobeni terapeutické hypo-
termie po srdecni zastavé v experimentalnich modelech [10-13] byly provedeny
dvé randomizované klinické studie, které prokazaly zlepSeni neurologické pro-
gnozy u pacienttl v komatu po OHCA, kteti byli chlazeni na télesnou teplotu 32
—34 °C po dobu 12 — 24 h [14,15]. Recentni vysledky dosud nejvétsi randomi-
zované studie ukazuji na stejnou ucinnost hypotermie jako normotermie pii
zabranéni teplot€ jadra > 37,7 °C [16]; v ndvaznosti na tato data je nyni u paci-
entd v komatu po OHCA doporu¢ovana aktivni monitorace télesné teploty se
zabranénim horecce po dobu 72 h, neni vSak dostatek dtikazl pro urceni kon-
krétni cilové teploty v rozmezi 32,0 - 37,7 °C [17].

Dvé tretiny pacientti po OHCA po piijeti na JIP umiraji na neurologické
postizeni [18-21]. Dlouhodoba péce o pacienty v bezvédomi pfi t€zkém posko-
zeni mozku bez nadéje na smysluplny zZivot je naro¢na a zatézuje piibuzné i
zdravotnicky personal. Ve vybranych ptipadech je vhodné Casné prevedeni pa-
cientl s nepfiznivou neurologickou prognoézou do terminalni paliativni péce. U
téchto pacienti je vSak velmi obtizné vcas rozhodnout o prognoze - mimo jiné
je jejich neurologicky nalez zkreslen podavanim nevyhnutelné farmakologické
sedace [22]. Skalu Cerebral Performance Category (CPC) [23] pouzivanou k
hodnoceni neurologického deficitu po OHCA ukazuje Tabulka 1.



Tabulka I Neurologicka Skala Cerebral Performance Category

Vysledek CPC Popis
Piiznivy CPC 1: dobra funkce mozku pfi védomi, schopen prace, mize mit
lehky neurologicky ¢i psychologicky
deficit
CPC 2: stfedni dysfunkce mozku pfi védomi, dostatecna funkce mozku

k béznym aktivitdm, mize pracovat
v chranéném prostredi

Nepriznivy  CPC 3: tézka dysfunkce mozku pfi védomi, ale kazdodenni zavislost
na ostatnich, schopny pobytu doma,
upoutany na lizko

CPC 4: kdma nebo vegetativni stav
CPC 5: smrt mozku

CPC - Cerebral Performance Category.

V posledni dobé se z hlediska prognostikace zkouma astroglidlni kal-

cium-vazici protein S100, jehoz hladina koreluje se zadvaznosti poSkozeni
nervové tkané, a tak neurologickym vysledkem pacienta [24].

Naproti tomu cerebralni oxymetrie vyuziva neinvazivni metodu spektro-
skopie v blizké infracervené oblasti. Tato metoda umoznuje monitoraci
regionalni saturace O (rSO,) v cca lem?® tkané frontalniho kortexu, kde az ze
75% pievazuje venozni krev, a tak reflektuje snizenou dodavku O, do mozku,
jeho zvysenou extrakci ¢i pokles perfiize mozku véetn€ poklesu srde¢niho vy-
deje [25]. Parametr rSO by mohl u pacienti po OHCA slouzit k prognostikaci
v dobé piijezdu do nemocnice [26] nebo béhem hospitalizace [27-30].



2. Cile prace a hypotézy

Na nasem pracovisti vedeme od roku 2007 prospektivni registr pacienti v ko-
matu po netraumatické OHCA, u kterych byla provedena terapeuticka
hypotermie. Soucasti databaze jsou parametry OHCA, vstupni klinické i labo-
ratorni proménné a charakteristiky hypotermie. Cilem vyzkumného projektu je
analyzovat tento soubor, a to v nasledujicich tfech oblastech:

S ohledem na nacasovani koronarografie u pacienti bez elevaci ST useku:

Optimalni postup stran nacasovani SKG u pacientti piijatych po OHCA bez ele-
vaci ST tseku na EKG neni jasn¢ definovan. Cilem je zjistit, jestli u téchto
nemocnych provedeni emergentni SKG ovliviiuje Sestimésicni mortalitu nebo
neurologicky stav v porovnani s koronarografii s ¢asovym dostupem, nebo je-
jim neprovedenim.

Nulova hypotéza: U pacientl bez elevaci ST iseku na EKG emergentni prove-
deni SKG neovlivitluje Sestimési¢ni mortalitu ani neurologicky stav
v porovnanim s koronarografii s casovym dostupem, nebo jejim neprovedenim.

S ohledem na cilové rozmezi teplot pri hypotermii:

Stale neni jasné, jaka cilova teplota ma byt dosahovana v ramci kontroly teploty
po OHCA. Z tohoto diivodu chceme v nasem registru analyzovat rozdil ve vy-
skytu akutnich komplikaci a Sestimési¢niho neurologického vysledku
v zavislosti na cilové télesné teplote.

Nulova hypotéza: Sestim&siéni neurologicky vysledek ani vyskyt akutnich kom-
plikaci se u pacientll podstupujicich hypotermii v rozmezi télesnych teplot 34 —
36 °C oproti 32 — 34 °C nelisi.

S ohledem na prognostické parametry:

Cilem je zjistit, zda hladiny proteinu S100 (n = 50) a hodnoty rSO; (n = 23)
predikuji Sestimésicni neurologicky vysledek.

Nulova hypotéza 1: Hladina sérového proteinu S100 pfi piijeti k hospitalizaci
nebo za 48 h nekoreluje s nejlepsim dosazenym CPC béhem 180 dni.

Nulova hypotéza 2: Vstupni a primérné hodnoty rSO, mozku méfené spektro-
skopii v blizké infraervené oblasti nekoreluji s nejlep§im dosazenym CPC
behem 180 dni.



3. Metody

Analyzovali jsme registr 284 konsekutivnich pacientdl v bezvédomi po ne-
traumatické OHCA, ktefi byli pfijati na nasi kardiologickou JIP v letech 2007
az 2020 a podstoupili terapeutickou hypotermii. Data byla zaznamenavana pro-
spektivné na predem definovany strukturovany formuléf. Volba proménnych
byla v souladu s doporucenimi pro reportovani u pacientit po OHCA (tj. podle
konference v Utsteinu) [31].

Pacienti s netraumatickou OHCA s piedpokladanou srde¢ni nebo nezna-
mou pii¢inou zastavy ob¢hu byli transportovani na nasi kardiologickou JIP
s pfedpokladem provedeni SKG anebo dalsich kardiologickych vysetfeni ¢i vy-
kont. Pacienti s evidentni nekardidlni ptficinou srdecni zastavy byli primarné
transportovani na vseobecné JIP jinych nemocnic. Nemocni s predpokladanym
tézkym poskozenim mozku byli po > 72 h pielozeni na anesteziologicko-resus-
citatni oddéleni, nebo na oddéleni chronické intenzivni péce; na nasem
pracovisti jsme neukoncovali zivot udrzujici terapii.

Klinicky vysledek za Sest méesicti se podafilo zjistit u vSech az na jednoho
cizince, tedy skutecné analyzovany pocet nemocnych je 283 (Obrdzek I). Neu-
rologicky stav jsme v souladu s doporucenymi postupy posuzovali nejdiive >
72h po pfijeti [24], vyloucili jsme proto z hodnoceni ty pacienty, ktetfi zemfteli
diive. Neurologicky vysledek byl hodnocen jako nejlepsi CPC skore béhem
Sesti mésicti po OHCA. Pritom CPC 1 a CPC 2 jsme povazovali za piiznivy,
CPC 3 a CPC 4 za neptiznivy neurologicky vysledek. Skore 5 na CPC skale
bylo povazovano pouze za smrt mozku, ne za smrt z jinych pficin [23].

Pacienti s elevacemi ST tiseku na EKG anebo blokddou levého raménka
Tawarova (left bundle branch block, LBBB) byli indikovani k emergentni SKG
(< 2 h). Rozhodnuti o nacasovani SKG u ostatnich pacientd bylo zalozeno na
rozhodnuti oSetiujiciho 1ékate. Pokud nebyla koronarografie provedena ihned,
s jeji realizaci se zpravidla ¢ekalo az na dokonceni hypotermie a ovéfeni piiz-
nivého neurologického vysledku. Ke zhodnoceni podskupiny pacientl bez ele-
vaci ST useku jsme z celého souboru nemocnych vylou€ili ty, kteti méli ST ele-
vace ¢i LBBB na vstupnim EKG (Obrdzek 1). Nésledné byly pacienti
podstupujici emergentni SKG porovnani s pacienty bez emergentni SKG, tj.
s odlozenou SKG, nebo zcela bez SKG. Srovnany byly zakladni charakteristiky
skupin, Sestimésicni CPC skore a mortalita.



Mimonemocniéni zastava obéhu se znamym Sestimésiénim klinickym vysledkem

(n = 283)
1) Subanalyza kohorty bez elevace ST 2) Subanalyza cilovych teplot béhem 3) Subanalyza prognostickych proménnych,
useku na EKG hypotermie véetné $100 (50) a NIRS (23)

Vylougeni (n = 125) Vylouéeni (n = 20)
« STelevace (91) smrtdo 72 h
- LBBB (34)

Bez elevace ST useku Cilova teplota béhem hypotermie Nejlepsi CPC b&hem $esti mésicu
(n=158) (n=283) (n=263)
Emergentni SKG Bez emergentni SKG 34-36°C 32-34°C CPC1-2 CPC3-4
(n=237) (n=121) (n =167) (n=116) (n=1863) (n=100)
Opozdéna SKG Z4dna SKG Pferuseni chlazeni Pferuseni chlazeni Zemfeli Zemreli
(n=48) (n=73) n=13 (n=19) (n=11) (n=284)
- obnova védomi (7) + obnova védomi (7)
+ komplikace (6) + komplikace (12)

Obrazek 1 Vyvojovy diagram studie

CPC — Cerebral Performance Category, EKG — elektrokardiografie; LBBB — left bundle branch block, blok levého raménka Tawarova; NIRS —
near-infrared spectroscopy, spektroskopie v blizké infracervené oblasti; SKG — selektivni koronarografie.



Vsichni komatdzni pacienti v naSem souboru podstoupili hypotermii
podle ustavniho protokolu. Podle védeckych diikazi v konkrétni dobé byly pa-
cienti piijati pfed koncem roku 2013 (n = 116) chlazeni na cilovou télesnou
teplotu 32 — 34 °C po dobu 12 — 24 h [32,33], zatimco po tomto datu (n = 167)
byla cilena teplota 34 — 36 °C [21]. Pfi analyze jsme porovnali historickou ko-
hortu pacienti chlazenych na 32 — 34 °C s recentni kohortou s cilem 34 — 36 °C
(Obrazek I). Srovnany byly zdkladni charakteristiky skupin, akutni komplikace
a Sestimésicni CPC skore.

Chlazeni bylo zah4jeno ihned po pfijeti pacienta, pokud nebyly slouzicim
l1ékatem shleddny kontraindikace (napf. maligni arytmie, zavazné krvéceni, ref-
rakterni Sok). K teplotni 1é€bé bylo pouzito hypotermické podlozky PlastiPad
s regula¢nim systémem Blanketrol (Cincinnati Sub-Zero, Cincinnati, USA),
pozdgji chladiciho katetru Cool line s regulacnim systémem Thermogard XP
(Zoll Medical Corporation, Chelmsford, USA), dale sackd s ledem a chladného
fyziologického roztoku. Télesna teplota byla méfena mocovym katetrem s ter-
mistorem a byla zaznamenéavana v hodinovych intervalech po dobu minimalné
24 hodin. Protokol chlazeni jsme povazovali za dokonceny, pokud méli pacienti
teplotu <36°C po dobu > 12 h. Zaznamenali jsme vSechny komplikace vedouci
k preruseni nebo modifikaci protokolu hypotermie.

Demografické tidaje, vstupni klinické charakteristiky, vysledky EKG i
ejekeni frakce levé komory srde¢ni, spektroskopicka data a hodnoty laborator-
nich test vcetné¢ sérového proteinu S100 jsme analyzovali s ohledem na
nejlepsi Sestimésiéni CPC skore (Obrdazek 1). Krev od 50 konsekutivnich paci-
entl ke stanoveni hladiny sérového S100B (S100 A1B a S100 BB) byla ziskana
ihned po pfijeti k hospitalizaci (vstupni hodnota) a znovu za 48 h. Sérum jsme
skladovali pii teploté¢ minus 70 °C az do zpracovani celé varky vzorki; vyset-
feni bylo provedeno pomoci komeréni elektrochemiluminiscenéni imuno-
analytické soupravy (Elecsys S100®, Roche Diagnostics, Mannheim, Ng&-
mecko). Laboratorni personal byl zaslepen klinickému stavu pacientt.

Dva sensory systému Foresight Elite (CAS Medical Systems, Branford,
USA) pro tkanovou oxymetrii byly nalepeny nad frontalni laloky 23 konseku-
tivnich pacientd ihned po pfijeti k hospitalizaci. Hodnoty SO, zkazdé
hemisféry byly digitaln¢ zapisovany kazdé 2 s. V zavislosti na tom, co nastalo
drive, byl systém napojen na pacienta az do Gplného nabyti védomi (Glasgow
Coma Scale 15), nebo do malfunkce sensort, nejcastéji pti jejich odlepeni.
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4. Vysledky

Zastava ob¢éhu nastala pted svédky v 87 %, laicka resuscitace byla provedena u
79 % ptipadl, 74 % pacientti melo komorovou tachykardii/ fibrilaci jako prvni
rytmus na monitoru rychlé zachranné sluzby nebo na automatickém externim
defibrilatoru. Akutni koronarni syndrom byl diagnostikovan u 53 % pacientt,
z nich 76 % podstoupilo revaskularizaci. Celkem 252 (89 %) nemocnych se do-
zilo konce hospitalizace na nasi JIP a 168 (59 %) Sesti mésicl. Nejcastejsi
pfi¢inou umrti bylo ukonceni zivot udrzujici terapie. Mezi nemocnymi, kteti
nezemfeli béhem 72 h po pftijeti k hospitalizaci (n = 263), mélo ptiznivy neuro-
logicky vysledek 163 (62 %).

4.1 Nacasovani koronarografie u pacientii bez elevaci ST useku

Z celkového poctu 158 pacient bez elevaci ST useku jich 51 (32 %) pro-
délalo NSTE-ACS. Tabulka 2 ukazuje asociaci jednotlivych klinickych
charakteristik s provedenim ¢i neprovedenim emergentni SKG. Tticet sedm pa-
cientll (23 %) podstoupilo emergentni a 48 (30 %) odlozenou SKG; 73 (46 %)
nemélo koronarografii viibec. Koronarni intervence nebo aortokoronarni by-
pass byly indikovany u 23% nemocnych, v 11% ptipadi byla revaskularizace
provedena emergentné. Neprokazali jsme statisticky vyznamny rozdil v pieziti
¢i v neurologickém stavu mezi témi, ktefi podstoupili emergentni SKG, oproti
tém, u nichz byla SKG odlozena, nebo nebyla provedena vibec.

Pacienti indikovani k emergentni SKG se liSili oproti t€ém, ktefi byli
v tvodu léceni konzervativng, ve vy$§im zastoupeni laické resuscitace, defibri-
lovatelného rytmu pfi prvnim zdravotnickém kontaktu a vyskytem depresi ST
useku na EKG. Emergentni provedeni koronarografie nebylo spojeno s pro-
dlouzenim medianu Casu k dosazeni cilové télesné teploty pifi hypotermii. Po
emergentni SKG byla u jednoho pacienta nutna revize tiisla pro hematom, u
jedné nemocné s nemoci kmene levé véncité tepny doslo po nastfiku kontrastni
latkou k rozvoji fibrilace komor. Ve skupiné odlozené SKG jsme zaznamenali
pouze dva hematomy v tfisle zvladnuté konzervativné.

Emergentni SKG byla provedena mnohem cast&ji u pacientd s NSTE-
ACS (41 % vs. 16 %, p = 0,001). Klinicky ani neurologicky vysledek nebyly

v
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Tabulka 2 Asociace emergentni koronarografie se vstupnimi promeénnymi a
klinickym vysledkem

Selektivni koronarografie OR (95 % CI) p
Emergentni  Primarné konz.

n=37 n=121
Vek (roky) 59+13 62+17 0,5 (0,1-2,6) 0,37
Muzi 30 (81) 89 (74) 1,5 (0,6-3,9) 0,35
Anamnéza [CHS? 13 (35) 33 (30) 1,3 (0,6-2,8) 0,54
Biomarkery
Laktat vstupné (mmol/l) 3,5[1,9-7,3] 5,0 [2,5-8,0] 1,0 (0,9-1,1) 0,37
Hs troponin T vstupné (mg/l) 0,1 [0,1-0,2] 0,1 [0,0-0,2] 1,2 (0,2-9,9) 0,29
EF levé komory (%) 41+ 14 43+ 14 0,5 (0,1-2,3) 0,36
Resuscitace
Ptitomnost svédka® 27(77) 78 (85) 0,6 (0,2-1,6) 0,31
Provedeni laické resuscitace 35 (95) 95 (79) 4,8 (1,1-21) 0,03*
KT/KF pfti prvni kontaktu 32 (86) 73 (60) 4,2 (1,5-12) <0,01*
Rozsifena resuscitace (min) 11 [7-26] 12 [7-21] 7,3 (0,5-108) 0,59
Elektrokardiografie
STD > 0,1mV ve > 2 svodech 21 (57) 47 (39) 2,1(1,0-4,4) 0,05*
RBBB 10 (27) 22 (18) 1,7 (0,7-3,9) 0,24
Intenzivni péce
TT vstupné (°C) 35,6 +1,0 35,5+1,2 1,0 (0,6-1,8) 0,88
TTcil32-34°C 9 (60) 51(71) 0,6 (0,2-2,0) 0,41
Cas OHCA —> cilova TT (h) 2,1[1,5-4,1] 2,3 [1,4-4,0] 1,0 (0,7-1,3) 0,82
Cas v cilové TT (h) 22 [17-26] 22 [17-27] 1,0 (0,9-1,0) 0,87
Revaskularizace 15 (41) 21 (18) 3,2(1,4-7,2) <0,01*
Sestimési¢ni vysledek
Preziti — vSichni pacienti 23 (62) 64 (53) 1,5(0,7-3,1) 0,32
Preziti — NSTE-ACS 13 (62) 19 (63) 0,9 (0,3-3,0) 0,92
Preziti — bez ACS 10 (63) 45 (49) 1,7 (0,6-5,1) 0,34
CPC 1-2 — vsichni pacienti 22 (65) 64 (58) 1,3 (0,6-3,0) 0,46
CPC 1-2 - NSTE-ACS 13 (65) 20 (71) 0,7 (0,2-2,5) 0,64
CPC 1-2 —bez ACS 9 (64) 44 (53) 1,6 (0,5-5,2) 0,43

Hodnoty jsou vyjadfeny jako absolutni cetnost (%), primér + standardni odchylka, nebo median
[dolni kvartil — horni kvartil]. Odds ratio a 95 % CI pro kontinualni proménné jsou uvedeny pro
cely rozsah hodnot regresoru, u biomarkerti a parametrt kontroly teploty na jednotku. CPC bylo
posuzovano pouze u pacientt, ktefi byli nazivu > 72h po OHCA (n = 145). *n =148. °n = 127.
ACS - acute coronary syndrome, akutni koronarni syndrom; CI — confidence interval, konfi-
denc¢ni interval; CPC — Cerebral Performance Category; EF — ejekéni frakce; Hs — high sensitivity,
ultrasenzitivni; ICHS — ischemicka choroba srde¢ni; KT/KF — komorova tachykardie/fibrilace;
NSTE-ACS - non-ST-segment elevation acute coronary syndrome, akutni koronarni syndrom bez
ST elevaci; OHCA — out-of-hospital cardiac arrest, mimonemocni¢ni zastava obéhu; OR — odds
ratio, pomér Sanci; RBBB — right bundle branch blok, blok pravého raménka Tawarova; STD —
deprese ST tuseku; TT — télesna teplota.
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4.2 Cilové rozmezi teplot pii hypotermii

Analyza pacientd s ohledem na cilenou télesnou teplotu béhem hypotermie za-
hrnuje cely soubor nemocnych (n=283; Tabulka 3). Ackoliv hypotermie nebyla
aktivné zahajena béhem transportu rychlou zachrannou sluzbou, 71% pacientii
meélo télesnou teplotu < 36 °C pii piijezdu do nemocnice.

Skupina s vyssi cilovou teplotou byla oproti skuping s tou nizsi primérné
star$i, méné Casto méla anamnézu ICHS a defibrilovatelny rytmus pfi prvnim
zdravotnickém kontaktu. Kohorty se vSak nelisily v dob¢ laické ani rozsitené
resuscitace, v ¢asu do obnovy obéhu ani v proporci pacienti podstupujicich ko-
ronarni revaskularizaci. Trvalo déle zchladit pacienty k < 34 °C v porovnani s
<36°C(4,2h[2,8-5,8 h]oproti 1,1 h [0,7 - 1,9 h]). Naproti tomu, Cas k dosa-
zeni teploty <36 °C se neliSil mezi skupinami, coz sveéd¢i o stejné rychlosti
chlazeni. Rozdil ve skute¢n¢ dosazené prumérné teploté byl 1,1 °C.

Srovnani rozmezi teplot s ohledem na neurologicky vysledek ukazuje 7a-
bulka 3. Nebyl prokazan statisticky vyznamny rozdil v obou skupinach rozmezi
teplot s ohledem na neurologicky vysledek vcetné kombinovaného ukazatele
smrti mozku a ukonc¢eni Zivot udrzujici terapie.

Sedm pacientil v niz§im a sedm ve vys$§im rozmezi teplot spontanné na-
bylo védomi jesté pted dokoncenim hypotermie. Akutni komplikace vedouci
k preruseni protokolu nastaly u 18 (7 %) zbyvajicich nemocnych (n = 269) -
objevily se u Sesti ze 160 (4 %) pacientl ve skupiné 34 - 36 °C oproti 12 ze 109
(11 %) pacienti ve skupin€ 32 — 34 °C (odds ratio 0,3, 95 % konfiden¢ni interval
0,1-0,9, p=0,02).
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Tabulka 3 Klinické charakteristiky a klinicky vysledek souboru s ohledem na
cilovou telesnou teplotu pri hypotermii

Cilové rozmezi teplot OR (95 % CI) p
34 -36°C 32 -34°C
n=167 n=116
Vek (roky) 63+12 59+15 4,0 (1,1-16) 0,02*
Muzi 130 (78) 93 (80) 0,9 (0,5-1,6) 0,64
Anamnéza ICHS? 44 (27) 28 (39) 0,6 (0,3-1,0) 0,05*
Laktat vstupné (mmol/1) 4,8 [2,6-7,4] 4,1[2,6-8,1] 1,0 (0,9-1,1) 0,79
EF levé komory (%) 39+ 14 38+ 14 1,4 (0,4-5,2) 0,55
Resuscita¢ni parametry
Pfitomnost svédki® 143 (86) 45 (88) 0,8 (0,3-2,2) 0,70
Provedeni laické resuscitace 128 (77) 96 (83) 0,7 (0,4-1,3) 0,25
Laicka resuscitace (min) 8 [5-11] 8 [5-10] 3,4 (0,4-30) 0,30
KT/KF pti prvni kontaktu 116 (69) 93 (80) 0,6 (0,3-1,0) 0,04*
Rozsifena resuscitace (min) 15 [9-23] 11 [6-22] 1,2 (0,0-55) 0,051
Elektrokardiografie
Elevace ST tiseku/LBBB 69 (41) 56 (48) 0,8 (0,5-1,2) 0,25
STD > 0,1mV (= 2 svody) 53(32) 50 (43) 0,6 (0,4-1,0) 0,051
RBBB 26 (16) 18 (16) 1,0 (0,5-1,9) 1,00
Hypotermie
TT vstupné (°C) 35,6 +0,9 354+1,1 1,2 (0,9-1,7) 0,28
TT béhem hypotermie (°C) 34,7+ 0,4 33,6 0,5 33 (13-105) <0,0001*
Cas ROSC — cilova TT (h) 1,1[0,7-1,9] 4,2 [2,8-5,8] 0,4 (0,3-0,5)  <0,0001*
Cas ROSC — <36 °C (h) 1,1[0,7-1,7] 1,2 [0,7-2,4] 0,9 (0,7-1,1) 0,40
Cas v cilové TT (h) 21[17-26] 22 [15-26] 1,0 (1,0-1,1) 0,44
Intenzivni péce
Koronarografie emergentni 83 (50) 52 (45) 1,2 (0,8-2,0) 0,42
Revaskularizace emergentni 56 (34) 40 (34) 1,0 (0,6-1,6) 0,90
Revaskularizace odlozena 15(9) 14 (12) 0,7 (0,3-1,6) 0,41
Potieba katecholamint 107 (69) 64 (55) 1,8 (1,1-3,0) 0,02%*
Neurologicky vysledek
CPC 1-2 90 (59) 73 (66) 0,7 (0,4-1,2) 0,21
Umrti 180 d smrt mozku/ 54 (32) 31(27) 1,3 (0,8-2,2) 0,31

ukonceni zivot udrzujici te-
rapie

Hodnoty jsou vyjadieny jako absolutni cetnost (%), prumér + standardni odchylka, nebo median
[dolni kvartil — horni kvartil]. Odds ratio a 95 % CI pro kontinualni proménné jsou uvedeny pro
cely rozsah hodnot, pouze u biomarker( a parametrti hypotermie pro jednotku zmény v regresoru.
CPC bylo posuzovéno pouze u pacientd, kteif byli naZivu > 72 h po pfijeti (n = 263). n =237.°
n =217. CI — confidence interval, konfiden¢ni interval; CPC — Cerebral Performance Category;
EF — ejekeni frakce; ICHS — ischemicka choroba srde¢ni; KT/KF — komorova tachykardie/fibri-
lace; LBBB — left bundle branch block, blok levého raménka Tawarova; OR — odds ratio, pomér
Sanci; RBBB — right bundle branch blok, blok pravého raménka Tawarova; ROSC — return of
spontaneous circulation; navrat spontanniho obéhu; STD — deprese ST useku; TT — télesna tep-

lota.
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4.3 Prognostické parametry

Distribuci CPC v naSem souboru pacientd ukazuje Obrdzek 2. Zatimco pacienti
s nejlepsim dosazenym neurologickym stavem 72 hodin az 180 dni od pfijmu k
hospitalizaci v kategorii CPC 1-2 nejcast¢ji umirali na infarkt myokardu, paci-
enti s nejlepSim dosazenym skore CPC 3-4 na ukonceni zivot udrzujici 1écby.
Ve skupiné se §patnym neurologickym vysledkem zemfeli ¢tyfi pacienti na smrt
mozku. Tabulka 4 porovnava nejlepsi dosazené CPC skore v zavislosti na kli-
nickych proménnych.

Protein S100
Z 48 pacienti mélo 30 (63 %) ptiznivy neurologicky vysledek (CPC 1-2) a 18
(38 %) neptiznivy vysledek (CPC 3-4) Sest mésicti po OHCA (Obrdazek 2). Dva-
cet pacientil zemielo (42 %), z nich 15 na ireverzibilni poskozeni mozku.
Prokéazali jsme asociaci mezi hladinou S100 za 48 h po pfijeti s nejlepsim
CPC béhem Sesti mésict (7Tabulka 4). Na druhou stranu nejlepsi neurologicky
vysledek neni zavisly na hladiné S100 pfi pfijeti k hospitalizaci. V mnohoroz-
mérné logistické regresi byla vyssi hladina proteinu S100 za 48 h nejsilngj$im
prediktorem CPC 3-4 (pro vzestup hladiny o 0,1 pg/l je odds ratio 26 [95 %
konfiden¢ni interval 1,6 - 8457], p = 0,0005). Plocha pod ROC ktivkou pro hla-
diny S100 za 48 h v predikci Sestimésicniho CPC je 0,85 (konfiden¢ni interval
0,74 - 0,96) (Obrazek 3). Za 48 h po ptijmu k hospitalizaci méla hladina S100
> 0,37 pg/l 100 % specificitu a 39 % sensitivitu v predikci nepfiznivého Sesti-
mgési¢niho neurologického vysledku.

Regionalni saturace mozku kyslikem

Z 23 pacientt mélo 13 (57 %) ptiznivy neurologicky vysledek (CPC 1-2) a deset
(43 %) neptiznivy vysledek (CPC 3-4) Sest mésicti po OHCA (Obrdazek 2). Dva-
nact pacientli zemfelo (52 %), z nich deset na ireverzibilni poskozeni mozku.
Neprokazali jsme asociaci mezi nejlepSim CPC béhem Sesti mésicti a rSO; pfi
ptijeti k hospitalizaci, primérem rSO, v prvnich péti minutach ani 24 hodinach
od zahajeni zdznamu regionalnich saturaci mozku (7abulka 4). Obrazek 4 uka-
zuje mediany rSO, v prvnich 48 h hospitalizace v zavislosti na nejlepsSim
dosazeném CPC béhem Sesti mésicu. [ kdyZ se mezikvartilova rozpéti regional-
nich saturaci v obou skupinach (CPC 1-2 oproti 3-4) ptekryvaji, v zobecnéném
aditivnim modelu je patrny rozdilny ¢asovy trend rSO;, kdy zejména v prvnich
24 h hospitalizace jsou rSO; ve skupiné CPC 3-4 vyssi a vice fluktuu;i.
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Mimonemocniéni zastava obéhu se znamym sSestimésiénim klinickym vysledkem

S$100 vstupné (n = 50)

Vylouéeni:
Smrt =72 h od pfijmu
(n=20)

$100 48 h (n = 48)

Studijni populace

| Nejlepsi dosazené CPC do 180 dnii od pfijmu

l

l

CPC1-2(n=163)
S100 (n = 30), NIRS (n = 13)

A 4

CPC 3 -4 (n =100)
$100 (n = 18), NIRS (n = 10)

Smrt bez neurologické pficiny (11)
recidiva IM (den 3, 13, 23, 67)
srde¢ni selhani (den 31, 43, 87)
septicky 8ok (den 3)

CHOPN (den 11)
cirhéza jater (den 70)
karcinom plic (den 38)

_ o aawh

4

A

Smrt bez neurologické pficiny (6)
2 kardiogenni Sok (den 3, 8)

2 kombinovany Sok (den 4, 11)
2 septicky Sok (den 6, 10)

Ukonceni zivot udrzujici [égby (74)
(den 5 - 167)
Smrt mozku - CPC 5 (4)
(den 4, 4, 6, 10)

Obrazek 2 Distribuce CPC v nasem souboru
CPC - Cerebral Performance Category;, CHOPN — chronickd obstrukcni plicni nemoc; IM —
infarkt myokardu; NIRS - near-infrared spectroscopy, spektroskopie v blizké infracervené oblasti.




Tabulka 4 Zavislost nejlepsiho Sestimesicniho neurologického skore a morta-
lity na klinickych promeénnych

Nejlepsi CPC Odds ratio p

CPC 34 CPC 1-2 (konfiden¢ni

n=100 n=163 interval)
Vek (roky) 65+ 11 59+15 1,0 (1,0-1,1) 0,0001*
Muzi 87 (87) 120 (74) 2,4 (1,2-4,7) 0,01*
Anamnéza ICHS? 33 (41) 33 (24) 2,3 (1,2-4,1) <0,01*
Resuscitacni charakteristiky
Pfitomnost svédki® 68 (84) 110 (91) 0,5 (0,2-1,2) 0,13
Provedeni laické resuscitace 76 (76) 133 (82) 0,7 (0,4-1,3) 0,23
KT/KF pfi prvnim kontaktu 51(51) 146 (90) 0,1(0,1-0,2)  <0,0001*
Rozsifena resuscitace (min) 17 [13-26] 10 [5-20] 1,0 (1,0-1,1)  <0,0001*
Normalni fotoreakce vstupne® 72 (90) 106 (90) 1,0 (0,4-2,6) 0,97
Elektrokardiografie
ST elevace nebo LBBB 41 (41) 77 (47) 0,8 (0,5-1,3) 0,32
STD > 0,1mV ve > 2 svodech 52 (52) 42 (26) 3,1(1,8-5,3) <0,0001*
RBBB 17 (17) 22 (14) 1,3 (0,7-2,6) 0,44
EF levé komory (%) 41+ 14 3714 1,0 (1,0-1,0) 0,05*
Biomarkery
Laktat vstupné (mmol/l) 5,1[3,7-8,2] 3,2[2,2-5,9] 1,2 (1,1-1,3)  <0,0001*
S100 vstupné (ug/1)¢ 2,6 1,1-3,9] 2,1[1,1-3,7] 1,0 (1,0-1,0) 0,48
S100 48 h (ng/l)° 0,3[0,1-1,0] o0,1[0,1-0,1]  2,7(1,5-6,2)  <0,0001*
Spektroskopie’
rSO2: vstupni (%) 72 [67-74] 67 [65-73] 1,2 (1,0-1,5) 0,24

rSO2: X (5 min od napojeni) (%) 72 [66-74] 67 [65-72] 1,2 (0,9-1,5) 0,21
rSO2: X (24 h od napojeni) (%) 68 [66-70] 66 [62-71] 1,1 (0,9-1,4) 0,24
Intenzivni péce

Télesna teplota vstupné (°C) 354+1,2 35,5+£0,9 0,9 (0,7-1,3) 0,75
ROSC — zahajeni chlazeni (h) 0,8[0,5-1,11 0,8[0,4-1,1] 1,2 (0,8-1,8) 0,46
ROSC — cilova teplota (h) 1,4[0,9-2,8] 2,5[0,9-4,5] 0,8(0,7-0,9) 0,01*
Teplota béhem hypotermie (°C) 34,0+0,7 340+0,7 0,9 (0,6-1,5) 0,78
Potieba katecholamini® 66 (68) 85 (55) 1,7 (1,0-2,9) 0,04*

Hodnoty jsou vyjadfeny jako absolutni cetnost (%), primér + standardni odchylka, nebo median
[dolni kvartil — horni kvartil]. Odds ratio a 95 % konfidenéni interval pro kontinualni proménné
jsou uvedeny pro jednotku zmény v regresoru mimo hladin S100, kde je kalkulace provedena pro
rozdil 0,1 pg/l. CPC bylo posuzovano pouze u pacientt, kteti byli nazivu > 72h po pfijeti k hos-
pitalizaci (n = 263). *n=237."n=217.“n=213.9n=350.°n=48. fn=23. ¢n=251.CPC -
Cerebral Performance Category; EF — ejekéni frakce; ICHS — ischemicka choroba srdeéni;
KT/KF —komorova tachykardie/fibrilace; LBBB — left bundle branch block, blok levého raménka
Tawarova; RBBB — right bundle branch block, blok pravého raménka Tawarova; ROSC — return
of spontaneous circulation; navrat spontanniho ob¢hu; rSO:z regionalni saturace mozku kyslikem;
STD — deprese ST useku.
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Obrdzek 3 ROC kﬁvka pro protein S100 v predikci neurologického V)}sledku

pitalizaci a Sesti mésici, toto skore bylo dichotomizovino na CPC 1-2 vs. 3-4. Nasledné byla
nakreslena ROC krivka pro S100 pri prijmu k hospitalizaci (0 h) a za 48 h pro tento dichotomicky
neurologicky vysledek. Poté byly spocteny odpovidajici plochy pod ki'ivkou s 95 % konfidencnimi
intervaly (v zavorkach). AUC - Area Under the Curve, plocha pod kifivkou; CPC — Cerebral Per-
formance Category;  ROC - Receiver Operating Characteristic, prahovd operacni
charakteristika.
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Obrazek 4 Casovy vyvoj regiondlni saturace mozku kyslikem v zavislosti na neurologickém vysledku

K analyze bylo urceno nejlepsi (numericky nejnizsi) CPC skore mezi 72 h po prijmu k hospitalizaci a Sesti mésici, toto skore bylo dichotomizovano
na CPC 1-2 vs. 3-4. Byly spocteny priimérné hodinové rSO: pro kazdého pacienta a nasledné vykresleny mediany a mezikvartilova rozpéti téchto
prumérnych hodnot do grafu pro obé dichotomizované skupiny. Poté byla metodou zobecnéného aditivniho modelu modelovana kiivka pro casovy
trend rSO2 v obou skupindach a spoctena vyznamnost hladkych clenii. CPC — Cerebral Performance Category; rSO: - regionalni saturace mozku

kyslikem.
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5. Diskuze
5.1 Nacasovani koronarografie u pacienti bez elevaci ST useku

U pacienti bez elevaci ST tiseku nebo LBBB se nezévisle na etiologii OHCA
mortalita ani neurologicky vysledek nelis§i mezi skupinou referovanou k emer-
gentni SKG a tou, u nizna zakladé klinického usudku bylo primarné
postupovano konzervativng.

K indikaci okamzité koronarografie v naSem souboru l¢kaie vedlo pro-
vedeni laické resuscitace v misté zastavy, pfitomnost defibrilovatelného rytmu
a depresi ST useku na EKG. Klinické rozhodnuti o emergentnim provedeni
SKG ¢i primarné konzervativnim postupu vSak neovlivnilo Sestimési¢ni morta-
litu ani neurologického stav.

Nabizeji se tato vysvétleni pro vyse uvedena zjisténi:

(1) nacasovani SKG ma pouze okrajovy vliv na vysledek komatoznich pacientti
po OHCA s NSTE-ACS;

(2) provedeni laické resuscitace, ptitomnost defibrilovatelného rytmu pii prv-
nim kontaktu a depresi useku ST na vstupnim EKG vedly osetfujici 1€kate
k rozpoznani pacientd s NSTE-ACS s predpokladanym ptiznivym neurolo-
gickym vysledkem. U téchto nemocnych tak emergentni SKG mohla mit
skute¢ny benefit; nasledné tak méla tato skupina pacientd stejny klinicky
vysledek jako skupina s konzervativnim postupem v tivodu hospitalizace.

Jednu z prvnich observacnich studii o absenci benefitu emergentni SKG
u nemocnych v bezvédomi po OHCA bez elevaci ST tseku na EKG jsme pu-
blikovali v roce 2015 [34]. V letech 2019 a 2021 byly zvefejnény vysledky dvou
randomizovanych studii srovnavajicich okamzité nebo odlozené provedeni
SKG az po neurologickém zotaveni [35,36]. Tyto prace nejenze neprokazaly
rozdil v kratkodobé mortalit¢ mezi skupinami, emergentni provedeni SKG
v nich dokonce vedlo k numericky niz§imu ptezivani a k vyznamnému prodlou-
zeni doby do cilové télesné teploty pti chlazeni pacientd. V navaznosti na tato
zjisténi by mélo byt zvazeno odlozené provedeni SKG, tj. po oziejméni piizni-
vého neurologického stavu po OHCA [37].
Analyza naseho registru je pfinosna z téchto divodi:
(1) potvrzuje vysledky randomizovanych studii ve smyslu absence benefitu
emergentni SKG, a to na datech z realné medicinské praxe;
(2) prodluzuje sledovani a hodnoti klinicky stav za Sest mésicti po OHCA u
vSech pacienti;
(3) ukazuje, ze narozdil od velkych randomizovanych studii, nevede provedeni
okamzité SKG k prodlouzeni doby do dosaZeni cilové télesné teploty bé-
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hem hypotermie; navic poskytuje informace o minimu komplikaci ve sku-
pin¢ emergentni SKG, a tak o jeji bezpe€nosti.

Nase studie je limitovana retrospektivnim designem a menSim souborem
pacientll. Soucasn¢ jsme si védomi selekcni bias - naSe instituce je totiz terciar-
nim kardiologickym pracovistém. Nékteré posadky rychlé zachranné sluzby tak
mohly do naSeho centra preferencné smérovat pacienty se suspektni kardialni
etiologii zastavy ob&hu. Srde¢ni ptfi¢inu zastavy vsak lze predpokladat u téméer
vSech pacientli po netraumatické OHCA.

5.2 Cilové rozmezi teplot pii hypotermii

Nase analyza neprokazuje rozdil mezi Sestimésicnim neurologickym vysledkem
mezi komatoznimi pacienty po OHCA s hypotermii cilenou na 34 —36 °C oproti

4

protoze tito nemocni maji méné akutnich klinickych komplikaci.

V animalnich studiich bylo demonstrovano, Ze hypotermie cilena na 32
— 34 °C po obnovée ob&hu zmensuje poskozeni mozku snizenim metabolismu
neurontl, syst¢émového zanétu a ischemicko-reperfuzniho poskozeni [38-41].
Tyto nalezy byly pifed dvéma dekadami klinicky potvrzeny randomizovanymi
studiemi u pacientd v bezvédomi po OHCA: nemocni s hypotermii cilenou na
32 — 34 °C po dobu 12 — 24 h méli lepsi neurologicky vysledek v porovnani
s témi, ktefi nebyli viibec chlazeni [14,15]. Na zaklad¢ téchto praci se v posled-
nich desetiletich stala kontrola teploty standardem 1é¢by pro vSechny pacienty
[17,42,43].

Udrzovani konkrétni cilové teploty v pasmu hypotermie vSak bylo a je
stale kontroverzni [17,42]. Zatimco pokles teploty vede k proporcionalnimu po-
klesu metabolismu mozku [44], soucCasné dochazi k nartstu akutnich
komplikaci - je mozné, Ze nékteré z nich antagonizuji klinicky benefit hypoter-
mie.

Velkéd randomizovana studie srovnavajici cilovou teplotu 33 °C proti
36 °C neprokdzala rozdil mezi mortalitou a neurologickym postizenim za Sest
mgésict po zastavé [21]. Pozdéji se v ndmi publikované analyze registru pacientd
po OHCA (n = 175) nelisilo ptezivani ¢i neurologicky vysledek mezi rozmezim
teplot 34 — 36 °C oproti 32 — 34 °C, ve skupin¢ s nizsi teplotou se vSak vyskytlo
vice akutnich komplikaci [45]. Recentné prezentované vysledky zatim nejvetsi
randomizované studie v oblasti kontroly teploty po OHCA ukazuji na stejnou
ucinnost hypotermie na 33 °C jako normotermie pii zabranéni teploté jadra >
37,7 °C [16]; v navaznosti na tato data je nyni doporucovana aktivni monitorace
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télesné teploty s pfedchazenim horecce po dobu 72 h, neni vSak navrzena kon-
krétni télesna teplota v rozmezi 32 — 37,7 °C [17].

Nase studie poskytuje dtlezita data z redlné medicinské praxe. V souladu
pro komatdzni pacienty po OHCA. Naopak, jeji udrzovani vede Castéji k akut-
nim klinickym komplikacim.

Limitaci na$i studie je observacni design a nizky pocet nemocnych. Vy-
bérovou chybou je referovani pacientli posddkami rychlé zachranné sluzby (viz
vyse). Dalsi vybérova chyba vznikla na zakladé ¢asu zarazeni do registru — v po-
slednich letech, kdy byly cileny vyssi teploty béhem hypotermie, doslo
k pokrokim v intenzivni péci, CastéjSimu pouzivani lékovych stentd ¢i chladi-
cich katetrti. Témi je t€lesna teplota mnohem piesnéji regulovana, avsak chybi
dikazy o ovlivnéni prognoézy pacientii [46,47].

5.3 Prognostické parametry

V homogenni populaci pieziv§ich po OHCA v bezvédomi podstupujicich hy-
potermii je vyssi hladina proteinu S100 za 48 h po pfijmu k hospitalizaci
nejsilng€j§im nezavislym prediktorem nepiiznivého Sestimesicniho CPC. Na
druhou stranu, nejlepsi neurologicky vysledek neni zavisly na hladiné S100 pti
ptijeti k hospitalizaci ani na zadné z nami analyzovanych hodnot rSO, méte-
nych nad frontdlnim kortexem. Uzitim mezni hodnoty proteinu S100
> 0,37 png/l miizeme urcit nepiiznivy neurologicky vysledek s 39 % senzitivitou
a 100 % specificitou. Tento biomarker tak miize vyznamné pomoci v neurolo-
gické prognostikaci, zvlasté u pacientti, kteti jsou stale v bezvédomi 48 h po
zastave obchu.

Vyhodou biomarkeri nad ostatnimi prognostickymi modalitami jsou
kvantitativni vysledky a nezavislost na analgosedaci [24]. Nami analyzovany
konkrétni typ proteinu S100 (S100B) se exprimuje zejména v astrocytech cen-
tralni nervové soustavy [48,49]. Extracerebralné se uvolfuje mimo jiné
z myofibril kosterniho svalstva, chondrocytt a adipocytt [50,51]. Tyto zdroje
se mohou podilet na fale$né pozitivité vyssich vstupnich hladin S100 u pacientt
po OHCA, protoze soucasti standardni KPR je nepfima srdecni masaz. V nasi
kohorté pacientl nepredikovali hladiny S100 pfi pfijeti k hospitalizaci neurolo-
gicky vysledek.

Asociace mezi 48 h sérovou hladinou S100 a neurologickym vysledkem
nami byla publikovana v roce 2021 [52] a koresponduje s pfechozimi observac-
nimi studiemi, kde S100 méfeny v riznych casech po cirkulacni zéstave
predikoval neurologicky stav [53-69]; avSak pouze n¢kolik studii prokazalo
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asociaci i v mnohorozmérné analyze [62,67-69]. Dodnes veskera publikovana
evidence ma nedostatky, protoze zahrnovala heterogenni populace pacientii
[53-58], casto nebyla rutinné provedena kontrola teploty, ktera je aktudlné stan-
dardem poresuscitacni péce [58-63,68-72], nekteré studie navic zahrnovaly
mortalitu ze vSech pfi¢in jako soucdst kombinovaného cilového ukazatele
[54,64,69], nebo pri¢iny smrti nebyly v téchto pracich vibec zkoumany [55-
57,62,63,65-68,71,72], coz vede k bias chybné klasifikace, protoze hladina
S100 reflektuje neurologické poSkozeni, nemutze byt tedy markerem smrti z ji-
nych nez neurologickych pficin.

Z4dna z nami analyzovanych hodnot regionalni saturace mozku nedoka-
zala predpovéedét nejlepsi neurologicky vysledek pacientl béhem Sesti mésict.
Nedostatkem studii zabyvajicich se regionalni saturaci mozku po resuscitaci
v predikci neurologického vysledku je opét zahrnuti smrti ze vSech pficin jako
CPC 5 do kombinovaného ukazatele nepiiznivé neurologické prognozy (viz
vyse) [26,28-30]. Zda se, ze vstupni 1SO; koreluje s CPC skore pouze pii mezni
hodnoté < 42 % pro neptiznivy neurologicky vysledek [26], tak nizka hodnota
vSak nebyla v naSem souboru v tivodu vlibec zaznamenana. Nami zji§téna ab-
sence signifikantniho rozdilu v hodnotach rSO, mezi skupinami je analogicka
vysledkiim dalsich studii [29,30].

Nase vysledky maji své limitace. ACkoliv jsme prokazali nezavislou aso-
ciaci mezi hladinou proteinu S100 a neurologickym vysledkem po adjustaci na
dalsi nezavislé proménné, mensi velikost souboru pacientl se promitla do Sir-
Sich konfidené¢nich intervalii ve statistické analyze. Stejné jako v pfedchozich
oddilech této prace je pritomna vybeérova chyba - 1ze predpokladat, ze do nasi
nemocnice byli pfednostné referovani pacienti s kardidlni etiologii cirkulac¢ni
zastavy a zjevné pripady nekardialni pficiny OHCA byly transportovany na JIP
jinych nemocnic. Tato bias v§ak mlize byt povazovana za vyhodu, jelikoz zpti-
sobila vysokou homogenitu populace. Nase vysledky tak mohou byt Iépe
aplikovany na klinickou praxi kardiologickych JIP. V neposledni fadé¢ mohou
byt nase vysledky S100 ovlivnény automatizovanou metodou elektrochemilu-
miniscen¢ni imunoanalytické sady Elecsys S100®, ktera je vSak senzitivn&jsi a
rychlejsi v porovnani se sadami jinych vyrobct [73].
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6. Zavéry

Provedeni emergentni SKG u pacientti v komatu po srde¢ni zastaveé bez elevaci
ST useku nebo LBBB na EKG nebylo asociovano s lep§im stfednédobym pie-
zivanim ani neurologickym vysledkem v porovnani s pacienty léCenymi
inicialné konzervativné, u kterych byla SKG indikovana az po neurologickém
zotaveni po terapeutické hypotermii. Oproti velkym randomizovanym studiim
vSak emergentni nacasovani SKG nevedlo k poskozeni pacientll — k prodlevé
do dosazeni ucinné hypotermie, ani k vys$simu vyskytu komplikaci.

Terapeuticka hypotermie cilena na 34 — 36 °C je asociovana s podobnym
neurologickym vysledkem, ale niz§im vyskytem akutnich komplikaci, nez hy-
potermie cilend na 32 — 34 °C. Vysledky dosud nejvétsi randomizované studie
neprokazujici benefit hypotermie oproti ,,fizené normotermii* jsou v kontra-
dikci s animalnimi studiemi a je tfeba objasnit tento rozpor. Je nutny dalsi
vyzkum k urceni optimalniho rozmezi cilovych hodnot pii kontrole teploty.

V homogenni populaci piezivsich po OHCA v bezvédomi podstupujicich
hypotermii jsou vyssi hladiny proteinu S100 za 48 h po ptijmu k hospitalizaci
asociovany s neptiznivym Sestimesi¢énim CPC. Sérova hladina proteinu S100 je
navic nezavisla na podavané analgosedaci, a tak je zvlast' napomocna u pacientd
v bezvédomi po ukonceni intervence kontroly teploty. Na druhou stranu, regio-
nalni saturace O, nad frontalnim kortexem pfi vySetfeni spektroskopii v blizké
infraervené oblasti neni v podminkach kardiologické JIP v prognostikaci pfi-
nosna.
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