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dity a mortality. U populace pacientt starsich 65 let jsou
infekce castéjsim divodem hospitalizace nez srdec¢ni se-
Ihani a infarkt myokardu dohromady [1]. Sepse je hlavni
pfi¢inou smrti na infekéni choroby. Kazdoro¢né postihne
na svété 30 milionl pacientd, z nichz 25-30 % zemfe [2].
Zasadnim faktorem, ktery vyznamné rozhoduje o cel-
kovém vysledku, je v¢asnost jejiho rozpoznani a bezod-
kladné zahdjeni odpovidajici [é¢by. Stanoveni spravné
diagnoézy u mladého pacienta s hore¢natym stavem, al-
teraci védomi a vysevem petechii obvykle necini potize.
Bohuzel, u fady pacientli s mnohocetnymi komorbidi-
tami a soubézné probihajicim jinym onemocnénim neni
rozpoznani sepse zdaleka tak pitimocaré. Vice nez 30 %
pacientl se pfed rozvojem septického Soku prezentuje
zcela vagnimi, nespecifickymi symptomy, zejména ex-
trémni svalovou slabosti, malatnosti, zmatenosti ¢i spa-
vosti [3]. Jeden z 8 septickych pacientl pfijimanych na
jednotku intenzivni péce nemd projevy systémové zéané-
tové odpovédi [4]. Naopak, 1 z 5 pacientli na urgentnim
pfijmu, u kterého je klinické podezfeni na sepsi, sepsi ve
skute¢nosti nema [5]. Rozliseni mezi skute¢nou infekci
a sterilni systémovou zanétovou odpovédi je castou
vyzvou pro klinické 1ékate urgentnich pfijm0, standard-
nich oddéleni a jednotek intenzivni péce.

Neni proto prekvapenim, Ze se soucasny vyzkum usi-
lovné snazi objevit biomarker, ktery by dokazal s vy-
sokou mirou spolehlivosti potvrdit nebo vyloucit dia-
gnoézu sepse, odlisit sterilni zanétovou odpovéd od
infekéni, urcit nezbytnou délku antimikrobidlni [é¢by i
dokonce predpovédét prabéh a celkovy klinicky vysle-
dek. Za poslednich 10 let bylo popsano témér 180 rdz-
nych molekul, které byly navrzeny jako specifické bio-
markery sepse. Jen necelych 20 % z nich dospélo do faze
klinického testovani a jen vyjimecné se dostaly do rutin-
niho klinického pouzivani. Jednim z takovych, do kterého
jsou vkladany nadéje a kterému jsou v tomto vydani Vniti-
niho lékafstvi vénovény dva ¢lanky [6,7], je presepsin. Pre-
sepsin, solubilni fragment CD14 (sCD14 - Cluster of Dif-
ferentiation), je sou¢ast membranového glykoproteinu
na monocytech a makrofazich. Ten funguje jako recep-

tor pro endotoxin a endotoxin vazajici proteiny. Obecné
je povazovan za proinflamatorni molekulu, ktera slouzi
k rozpoznéni patogent a spousténi cytokinové a chemo-
kinové odpovédi. Pfesna biologickd uloha v3ak neni
dosud spolehlivé objasnéna. Pfehledny ¢lanek autort
Kanové et al ¢tenardim detailné pfiblizuje fyziologii pre-
sepsinu, diskutuje jeho diagnosticky a prognosticky
vyznam, hodnoti jeho p¥inos ve srovnéni's konvencnimi
biomarkery sepse (C-reaktivni protein — CRP, prokalci-
tonin — PCT) a neopomiji ani jeho limitace, predevsim
u pacientl s poruchou funkce ledvin ¢i u imunodeficit-
nich stavt [6]. Rychly nastup hladin presepsinu (1-3 hod
od rozvoje infekce), mensi ovlivnéni jeho koncentraci
v pooperacnich stavech nebo u rozséhlejsiho tkano-
vého traumatu a rychlé (do 15 min) stanoveni jeho kon-
centrace v krvi u ldzka nemocného jsou hlavnimi argu-
menty, o které autofi ¢lanku opiraji své doporuceni pro
jeho rutinni klinické vyuziti, véetné navrhu na kombino-
vané pouziti spole¢né s ostatnimi dostupnymi biomar-
kery. Plvodni védecky ¢lanek Jabora et al predklada
vysledky vyhodnoceni pfesnosti stanoveni presepsinu,
ovéreni jeho biologické variability u zdravych dobro-
volnik{ a posouzeni cut-off hodnot [7]. Autofi uzaviraji,
Ze analyticka spolehlivost stanoveni presepsinu jedi-
nym na trhu dostupnym systémem je adekvatni pro kli-
nické pouziti, ale varuji pred pouzivanim univerzalnich
cut-off hodnot, podobné jako u jinych dostupnych bio-
marker( (CRP, PCT, IL6).

Pojdme se spolec¢né kriticky zamyslet nad obecnou
otazkou hledani univerzalniho biomarkeru sepse. Zde
je v prvni fadé nutné si pfipomenout, ze sepse vznikla
jako koncept, jakysi umély konstrukt pro Zivot ohrozuijici
stav vyvolany odpovédi hostitele na zavaznou infekci.
Pod jeden pojem tak v klinické praxi zahrnujeme biolo-
gicky extrémné heterogenni interakci mezi mnoha rliz-
nymi predatory (patogenem), kofisti (pacientem) a zésahy
Iékare. Predatofi, tj. plvodci infekci, se znacné lisi svou
schopnosti a mechanizmy, jak aktivovat imunitni systém.
Kofisti, tj. pacientem, mize byt dosud zcela zdravy, mlady
¢lovék nebo naopak senior s mnoha rGizné zavaznymi ko-
morbiditami. Nase 1é¢ebné intervence (operacni trauma,
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Iéky, imunosuprese, onkologicka lé¢ba apod) samy o sobé
vyznamné ovliviiuji reakci hostitele na infekci. Mira i cha-
rakter hostitelské odpovédi, a tim i biomarker(, jsou tak
ovlivnény mnoha faktory. Dal$im problémem pfi hledani
univerzalniho biomarkeru sepse je skute¢nost, ze neexis-
tuje zadny pomyslny, patofyziologicky méfitelny bod
zlomu, ktery by obrannou a reparativni odpovéd' or-
ganizmu na infekci ménil na nekontrolovatelny, sebe-
znicujici proces, oznacovany jako sepse. Sepse neni
fenoménem ,vse nebo nic”. To samé proto plati i pro
biomarkery, vcetné presepsinu. Vysoké hodnoty bio-
markert maji jisté svou informacni vdhu a mohou byt
dllezitym, ¢asto jedinym varovnym signédlem, ze pa-
cient je vice nemocny, nez na prvni dojem klinicky
vypada. Plati vSak i opacny stav, pfi kterém ma pacient
v septickém Soku pouze mirné zvysené hodnoty kon-
vencnich biomarker(. Je tfeba mit stéle na mysli, Ze na
jednu stejnou diagndzu (v tomto pfipadé infekce) mlze
pfipadat Siroké rozmezi hodnot biomarker(. Konec¢né
odpovéd organizmu na jakykoliv devastujici inzult (in-
fekéni i neinfekéni povahy) je nespecifickd, zahrnuijici
stovky spole¢nych mediatord a dil¢ich molekul. U viech
dostupnych biomarkerd tak plati, Zze jedna hodnota
muze znamenat mnoho moznych diagnéz. A zda se, ze
ani presepsin nebude v tomto ohledu vyjimecny. Re-
centni prace u pacientd po srdecni zastavé je nazornym
ptikladem, Ze k jeho zvyseni nedochazi pouze u cisté in-
fek¢nich pficin imunitni odpovédi [8]. Diagnosticka in-
terpretace presepsinu (hodnoty nizké/vysoké, trend ros-
touci/klesajici) tak vyZaduje stejnou obezfetnost, jako je
tomu u CRP i PCT. Zatim metodologicky nejkvalitn&;jsi
analyza srovnavajici diagnostickou presnost PCT a pre-
sepsinu superioritu presepsinu v diagnostice infekce
a sepse u kriticky nemocnych neprokazala [9].

Z kontextu vyse uvedené diskuse plyne, ze hledani
univerzalniho biomarkeru sepse je ziejmé slepd cesta.
Nastésti vstupujeme do obdobi, v némz pomalu opou-
Stime ,geocentricky” model sepse 80.-90. let minulého
stoleti, ktery pfinesl témér 30 let nereprodukovatel-
nych randomizovanych kontrolovanych studii. Kombi-
nace umélé inteligence (big data analyzy) a pokroci-
lych omickych metod nam pomalu poodhaluje cestu
vpred a ukazuje na existenci fady odlisnych, ale biolo-
gickych homogennich endotypd, které charakterizuji
reakci organizmu na infekci [10,11]. Je tak pravdépo-
dobné, ze se v blizkém budoucnu posuneme od kon-
ceptu nespecifické syndromologie (napft. sepse, ARDS)
k mnohem presnéjsim subtyplm endogenni (imunitni,
metabolické, hormondlni) odpovédi na infekci/trauma,
pro které budeme mit mnohem specifi¢téjsi biomar-
kery a snadilé¢ebné intervence, podobné jako tomu jiz
je dnes u nékterych onkologickych diagnoz.

V soucasné klinické praxi stale plati 3 zakladni otazky
pfi rutinnim vyhodnoceni a managementu pacienta
s podezienim na infekci [12]:
= ma pacient infekci? (klinické projevy infekce?, pred-

pokladany zdroj?, laboratorni ukazatele?, mikrobiolo-

gické vysledky?)

= je infekce zdvaznd? (aktivni posouzeni akutni orga-
nové dysfunkce a dalich varovnych znamek)
= odpovida pacient adekvatné na zavedenou léc¢bu?

Vsechny dostupné biomarkery jsou uzite¢nymi, ale vzdy
jen pomocnymi voditky pfi hledani odpovédi na polo-
zené otazky. Jakkoliv je presepsin zajimavym biomarke-
rem infekce a ukazatelem zavaznosti stavu, i on ma ziejmé
svych padesat odstinli Sedi. Rigorézni vyhodnoceni jeho
skute¢ného piinosu by mélo predchazetimplementaci do
denni klinické praxe. Tak daleko ale zatim nejsme.
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