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Commentary

In this habilitation thesis, one review and three original articles showing rest, exercise and
sleep ventilatory parameters usage in the prediction of pathological conditions are discussed.
Prior to the discussion, a short introduction focusing on ventilatory parameters usage in the
prediction of pathological conditions is included.

The first discussed article is an original article called “Exercise End-Tidal Carbon
Dioxide Predicts Central Sleep Apnea in Heart Failure Patients” (Cundrle first author) and
was published in CHEST. The rationale for this study was that exercise ventilation and carbon
dioxide chemosensitivity are increased in heart failure patients with central sleep apnea. The
aim was to test the hypothesis that decreased end-tidal carbon dioxide during exercise predicts
central sleep apnea in patients with chronic heart failure. Twenty central sleep apnea and
thirteen no sleep apnea patients were compared in this study. At peak exercise, the ratio of
ventilatory equivalents to expired CO; (Ve/VCO;) was significantly higher (43 + 9 vs. 33 £ 6;
p<0.01) and end-tidal CO, significantly lower (29 + 6 vs. 36 = 5 mmHg; p<0.01) in central
sleep apnea subjects. Peak exercise end-tidal CO, was the measure most strongly associated
with CSA with odds ratio of 1.29 (95% confidence interval 1.08-1.54; p=0.01) and AUC of
0.88. We concluded that, in heart failure patients with central sleep apnea, ventilatory drive is
increased during exercise and may promote recognition of the central sleep apnea phenotype
in patients with chronic heart failure.

The title of the second discussed original article is “Rest End-tidal CO, Predicts
Respiratory Complications in Patients Undergoing Thoracic Surgery” (Cundrle corresponding
author). This retrospective, multi-center study was published in The Annals of Thoracic
Surgery. The rationales for this study were that 1) increased ventilatory drive during exercise
(Ve/VCO; slope) has been shown to predict morbidity in patients undergoing lung resection;

and 2) patients with increased ventilatory drive during exercise exhibit increased ventilatory



drive (increased Vg/VCO, ratio and decreased end-tidal CO;) also at rest. Therefore, our
hypothesis was that rest ventilatory parameters predict respiratory complications and
mortality in patients undergoing thoracic surgery. Seventy-six subjects were included in this
study. Patients with post-operative respiratory complications had significantly lower rest end-
tidal CO, (28.1 £4.3 vs. 31.5 + 4.2 mmHg; p<0.01), higher rest Ve/VCO; ratio (45.1 £ 7.1 vs.
41.0 £6.4; p=0.02) and higher Vg/VCO; slope (34.9 £ 6.4 vs. 31.2 + 4.3; p=0.01). Logistic
regression (age and gender adjusted) showed rest end-tidal CO; to be the best predictor of
respiratory complications (OR=1.21; 95% CI 1.06 - 1.39; AUC=0.77; p=0.01). We concluded
that rest end-tidal CO, may identify patients at risk of post-operative respiratory
complications following thoracic surgery, suggesting rest end-tidal CO, may be an alternative
for those patients who are unable or not willing to perform cardiopulmonary exercise testing
prior to surgery.

The third discussed article “Obstructive sleep apnea in perioperative medicine”
(Cundrle corresponding author) is a review article and was published in Anesteziologie a
intenzivni medicina journal. This review article underscores the poor vigilance of both
anaesthesiologists and surgeons in detecting obstructive sleep apnea in the perioperative
period. Moreover, it points out the insufficient diagnostic tools available for the perioperative
period, thereby introducing the last original article discussed in this thesis.

The last discussed article in this thesis is an original article called “The Utility of
Perioperative Polygraphy in the Diagnosis of Obstructive Sleep Apnea” (Cundrle first and
corresponding author) and was published in Sleep Medicine journal. The rationale for this
study was that obstructive sleep apnea is highly prevalent and often undiagnosed in surgical
patients. The hypothesis was that perioperative polygraphy may be used to diagnose
obstructive sleep apnea. Therefore, the aim was to compare polygraphy performed in sedated

patients during surgery to overnight polysomnography. Nineteen subjects were included in



this study. Perioperative polygraphy bias was 12 (-37; 61) for apnea-hypopnea index; 6 (-25;
37) for obstructive apnea; 0 (-4; 4) for central apnea and 6 (-31; 43) for hypopnea. For the
detection of obstructive sleep apnea, perioperative polygraphy cut-off value of apnea-
hypopnea index 30 yielded 100% sensitivity and 71% specificity. We concluded that wide
limits of agreement preclude perioperative polygraphy to be used as a diagnostic method;
however, it may be useful to screen sedated surgical patients for OSA.

In the above mentioned studies, we have shown ventilatory parameters at rest, during
exercise and during sleep may be used to predict pathological conditions. Low rest end-tidal
CO; may predict postoperative pulmonary complications in patients undergoing thoracic
surgery, low peak end-tidal CO, may be used to identify heart failure patients with central
sleep apnea, and apnea/hypopnea during sedation may identify surgical patients with
obstructive sleep apnea. Furthermore, all these studies show the importance of a
multidisciplinary approach and the benefits of the anaesthesiology / sleep medicine / sport and

exercise medicine collaboration.
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1. UvoD
Soucasti této habilitacni prace je kratky uvod, vénujici se vyuziti parametra dychani v klidu,
béhem zatéze a béhem spanku Vv diagnostice patologickych stavii. Navazuje pak soubor Ctyt
komentovanych praci, zavér a seznam referenci.

Prvni prace mé nazev ,,Vydechovany PegrCO, predikuje vyskyt centralni spankové
apnoe u pacientii se srdecnim selhanim®, druha ,,Klidovy PerCO, predikuje vyskyt plicnich
komplikaci po torakochirurgickém vykonu®, tieti prace je piehledovy c¢lanek s nazvem
,Obstrukéni spankova apnoe v perioperacni medicin€ a posledni Ctvrta prace nese nazev
,» VyuZiti perioperacni polygrafie v predikci obstrukéni spankové apnoe®.

Mohlo by se zdat, ze uvedené prace nemaji mnoho spole¢ného. Nicméné opak je
pravdou, jejich spoleénym jmenovatelem je vyuziti parametri ventilace/dychani v klidu,
béhem zatéze a i b&hem spanku/anestezie K diagnostice patologickych stavi jako jsou
centralni nebo obstrukéni spankova apnoe a téz k predikci poopera¢nich plicnich komplikaci.

Vsechny uvedené prace na sebe tématicky a chronologicky navazuji. Prvni prace
(Vydechovany PerCO;, predikuje vyskyt centralni spankové apnoe u pacientll se srde¢nim
selhdnim) vznikla ve spolupraci s Mayo Clinic a pravé tato prace ndm ukazala vyhody
multioborové spoluprace a vedla k vytvofeni podobnych védeckych vazeb, jako jsou na Mayo
Clinic, i ve Fakutni nemocnici u sv. Anny v Brn¢ (anesteziologie, spankova medicina, funkéni
a zatézova medicina). Tato prace, ktera vysla v Casopise Chest demonstrovala moznosti
vyuziti parametri klidové a zatézové ventilace v predikci rizika vyskytu centralni spankové
apnoe, byla inspirovana studii autor Corra a spol. (1) a pfedevsim na tuto studii navazujicim
editorialem Jorge P. Ribeira (2), ktery pravé vyzdvihl vyhody spoluprace spankové a
funkéni/zatéZzové mediciny.

Moznost vyuzit parametry klidové ventilace v predikci patologickych stavl nas vedla

k nasi druhé, multicentrické studii s nazvem ,,Klidovy PgrCO, predikuje vyskyt plicnich



komplikaci po torakochirurgickém vykonu®, ktera vysla v ¢asopise The Annals of Thoracic
Surgery. Tato studie ukézala, Ze pro predikci pooperacniho rizika vzniku plicnich komplikaci
po torakochirurgickém vykonu lze pouzit nejen parametry ventilace béhem zatéze, ale i
Vv klidu. Parametry klidové ventilace pak Vv této studii mély dokonce lepsi ptedpovédni
hodnotu nez parametry ventilace béhem zatéze. Toto naSe zjist€éni by mohlo mit dulezity
klinicky dopad piedevsim pro pacienty, kteti z jakéhokoliv divodu bud’ nemohou, nebo
nechtéji podstupit zatézova vysetteni v ramci pfedoperacniho stanoveni rizika.

Vyhodnost spojeni obort anesteziologie a spankové mediciny a mozné naméty na
spole¢ny vyzkum jsme se pokusili nastinit v naS§em dal$im prehledovém ¢lanku ,,Obstrukéni
spankova apnoe v periopera¢ni medicing®, ktery vysel v Casopise Anesteziologie a intenzivni
medicina. V tomto piehledovém ¢lanku jsme se snazili zduraznit piedevsim nedostatky
diagnostiky obstrukéni spankové apnoe (OSA) v perioperaénim obdobi a moznostmi vyuziti
sedace v diagnostice OSA.

Na tento piehledovy ¢lanek jsme pak navazali studii ,,Vyuziti perioperacni polygrafie
Vv predikci obstrukéni spankové apnoe*, ktera vysla v Casopise Sleep Medicine a kde jsme se
snazili odpovédét na otazku, zdali je mozné na zakladé zmeén ventilace u pacienti béhem
chirurgického vykonu diagnostikovat OSA. Tato prace méla pomérné velky potencial, pokud
bychom totiz prokazali, Ze polygrafie béhem analgosedace poskytuje stejné vysledky jako
polysomnografie, mohlo by to umoznit jednak diagnostiku spankové apnoe u pacientt
podstupujicich chirurgicky vykon v analgosedaci, ale i moznost zkracené diagnostiky
spankové apnoe ve spankovych laboratofich. Pacienti by tak nemuseli stravit ve spankové
laboratofi celou noc, ale stacilo by nékolik hodin polysomnografického zdznamu potizené¢ho
kdykoliv béhem dne za pouziti sedace. Vysledky této studie ale optimistické nebyly. Zjistili
jsme sice, Ze perioperacni polygrafiec ma maly bias, ale pomérné Siroké limity shody

neumoziuji vyuZiti polygrafie béhem sedace k definitivni diagnostice. Nicmén¢ alepont dobra



kombinace senzitivity a specificity této nové metody umoziuje pouziti perioperacni

polygrafie jako skrininku pro OSA.

1.1. Parametry dychani v klidu a béhem zatéZe v predikci patologickych stavi

Pro hodnoceni parametrii dychani v klidu a béhem zatéze jsme v naSich studiich pouzili
spiroergometrii.  Spiroergometrie  umoziuje  komplexni  zhodnoceni  plicniho a
kardiovaskularniho systému v klidu a béhem zatéze. Toho neinvazivni dynamické vySetieni
umoznuje zhodnoceni funkéni kapacity pacienta; tj. kapacity vyrovnat se s metabolickymi
pozadavky béhem zatéze (fyzické, ale i1 napiiklad zplsobené traumatem nebo chirurgickym
vykonem). Funk¢ni kapacita v podstaté reprezentuje maximalni schopnost dodavky O, do
tkani a maximalni schopnost tkani O, extrahovat. Tolerance zatéze tak odrazi ptredevSim
vymény plynt v plicich, kardiovaskularni vykonost a svalovy metabolismus (3).

Spiroergometrickd méfeni zahrnuji parametry ventilace (dechovy objem Vr,
minutovou ventilaci Vg, pocet dechi za minutu fy), analyzu vdechovanych a vydechovanych
plynt (spotieba kysliku VO, vydej oxidu uhli¢itétho VCO,), krevni tlak a elektrokardiografii.
Vétsina méficich systému je zaloZena na ,breath by breath” analyze. VO, a VCO, jsou
méfeny ,,metabolickou ¢asti systému, dechové objemy jsou pocitany z flow-time kiivek.
,Breath by breath” data jsou pak primérovana podle zvyklosti a pozadavki kazdého
pracovisté (vétsinou z 15-45 sekund).

Spiroergometrickych protokoll existuje celd fada. Vybér protokolu nejcastéji zavisi na
pozadavcich/diivodu testu a na funkéni kapacité testovanych pacientt/subjektt (pacienti se
srde¢nim selhanim vs. sportovci) (3). Prace je kvantifikovana ve wattech (W), startovni zatéz
je vétsinou 20-25W a zvySuje se o 15-25W kazdé 2 minuty, dokud nedojde k dosazeni

maxima (zvySovani zatéZe je nastaveno tak aby maximalni zatéZe bylo dosaZenou zhruba do



8-17 minut) (3). Dalsi moznosti je progresivni zvySovani zatéze (elektronickou brzdou u
bicyklovych ergometrti, zvySovanim naklonu/rychlosti bézeckych pastu) napt. 0 20W/min (3).
V nasich studiich byl pouzit modifikovany protokol Naughtona. Tento protokol zvySuje zatéz
0 1 metabolicky ekvivalent MET (3,5 ml Oy/kg/min) kazdé 2 minuty (4). Optimalni doba
vySetieni je 10 minut, pfili§ kratké trvani by vedlo k podhodnoceni VO,, naopak pfili§ dlouhé
k demotivaci pacienta (5). Spiroergometrické vySetieni je vétSinou ukonceno bud
vycerpanim/inavou pacienta nebo symptomy jako jsou angina pectoris nebo dyspnoe.

Zakladni typy spiroergometra jsou bicyklovy ergometr, bézecky pas nebo rumpal pro
ty pacienty, ktefi jsou limitovani pohybem dolnich koncetin. Bylo prokazano, ze bézecky pas
ma urCité vyhody oproti bicyklovému ergometru. Chiize nebo b&h na pasu je pro vétSinu
testovanych subjektd piijemnéj$i nez jizda na bicyklovém ergometru, jsou zavzaty velké
svalové skupiny a velka ¢ast prace je vykonavana proti gravitaci (6). Neni proto divu, ze
Spickovy VO, z bézeckého pasu byva 0 5-10% vyssi nez z bicyklového spiroergometru (3).
Zakladnimi parametry spiroergometrie jsou VO,, ventilacni anaerobni prah (VAT) a stale
Castéji i ventilacni efektivita - sklon Ve/VCO,.

Maximalni VO, odrazi maximalni schopnost transportu a spotfeby O, (tehdy, kdyz
VO, se zatézi jiz dale nestoupa a dosahuje svého platd). Nicméné napiiklad pacienti se
srde¢nim selhanim ¢asto svého maximalniho VO, nedosédhnout a jejich nejvyssi hodnota VO,
je proto oznacovana jako VO, $pickové. V klinické praxi se vétSinou povazuji VOomax @ VO,
Spickové za rovnocenné. VO, je nejcastéji uvadéno v ml/kg/min s rozmezim hodnot od
klidovych 3,5 ml/kg/min, pies 30-50ml/kg/min v bézné populaci az po 80ml/kg/min u
trénovanych sportovci (3).

Ventilaéni anaerobni prah (VAT) je dalsim parametrem vyuzivanym k odhadu

zatézoveé kapacity. V prvni ¢asti zatéze Vg, VO, a VCO; stoupaji linearné se zatézi.



V urcitém bodu pokracujici zatéze dochazi K nartstu VCO; dispropor¢né k VO, a to diky
zvySené produkci kyseliny mlééné, jejimu pufrovani a tak zvysené tvorbé CO,. Hodnota VO,
v momentg, kdy poptavka po O, prevysi jeho dodavku a dojde ke zvySeni produkce kyseliny
mlécné a tak ke zvyseni jeji koncentrace v Krvi se nazyva laktatovy anaerobni prah (LAT) a u
zdravé populace se objevuje pii 47-64% VOzmax (7). Tento parametr ma vyhodu oproti
VOymax V tom, ze je submaximalni (nezélezi na délce cviceni a lze jej stanovit i u pacinetd,
kteti nedosahnout pravého VO;max) (5). Tento parametr se také hodi pro rozliSeni kardialni a
nekardialni Gnavy (8,9). Pokud se iinava objevuje jesté diive, nez je dosazen anaerobni prah je
pravdépodobné zptisobena spiSe nekardidlnim postizenim (plicni nebo pohybovy systém)
(8,9). Avsak i toto ma své vyjimky jako jsou napiiklad pacienti s mitralni sten6zou nebo
naopak pacienti s chronickou obstrukéni plicni nemoci (3). Dosazeni LAT vede
k disproporéimu nartstu Vg v porovnani s VO,, tento bod je nazyvan VAT. Od tohoto bodu
Ve stoupa linearné s VCO, (Ve/VCO; zistava konstantni), pomér Ve/VO, ale disproporéné
nartistd. Stanoveni VAT mize byt provedeno bud invazivné (stanoveni vzestupu
laktatu/poklesu bikarbonatli) nebo neinvazivné (zména ve VCO; a VE relativné ku VO,).
Parametr ventila¢ni efektivity (sklon Ve/VCO;) kvantifikuje hyperventilaci a ukazal se
byt silnym prognostickym faktorem u pacienti se srde¢nim selhanim (8). V naSich studiich
pak krom¢ sklonu Vg/VCO, ¢asto pouzivame i pomér Vg/VCO,. Ukazalo se, ze tento
parametr velmi dobie koreluje se sklonem Vg/VCO, a umoziuje stanoveni pro kazdy bod
zatéze (nebo i v klidu) (10). Podle rovnice alveolarnich plynt Ve/VCO, = 863 / (PaCO, x (1 -
Vp /7)) je parametr Ve/VCO; inverzné zavisly na parcialnim tlaku arterialniho CO, (PaCOy)
a pozitivné na poméru objemu mrtvého prostoru a dechového objemu (Vp/V7). ZvySena
stimulace nebo sensitivita plicnich J receptorti, perifernich nebo centralnich CO,
chemoreceptorii nebo ergoreceptort muze vést k hyperventilaci a tak k redukci PaCO, (10).

Na druhou stranu zvySeni ventilaéné perfuzniho nepoméru nebo zména dechového vzorce



(rychlé povrchni dychani) mohou vést k nartstu poméru Vp/Vr (10). U pacientti se srde¢nim
selhanim se piispévek PaCO, a Vp/Vt na zvyseni Ve/VCO, ukazal byt témét rovnocenny;
PaCO, (40%) a Vp /1 (47%) (10). Jak jiz bylo feceno, hlavni vyuziti nachazi parametr sklon
VEe/VCO; u pacienti s chronickym srdeénim selhanim. Nicméné sklon Vg/VCO, se také
ukazal byt spojen s tlakem v plicnici, plicni vaskularni rezistenci a ventilanim usilim i u
pacientt bez srde¢niho selhani (11).

Podle American Thoracic Society/American College of Chest Physicians Statement on
Cardiopulmonary Exercise Testing (12) jsou indikacemi ke spiroergometrii: 1. zhodnoceni
funk¢ni kapacity a odpovédi na 1éCbu pacienti u pacieti se znamym postizenim; 2.
zhodnoceni v ramci diferencialni diagnostika pfi¢iny dusnosti/omezené vykonosti (kardialni
vs nekardidlni); 3. zhodnoceni pacienti s kardiovaskularnim postizenim; 4. zhodnoceni
pacientli s plicnim postizenim; 5. pfedopera¢ni zhodnoceni; 6. stanoveni urovné zatéze pro
rehabilitaci; 7. zhodnoceni zhorSeni nebo postizeni; 8. zhodnoceni pied transplantaci srdce,
plic nebo srdce a plic. Rutinni testovani doporuceno neni. Kontraindikaci spiroergometrie je
pectoris, hemodynamicky vyznamné arytmie, edo/myo/perikarditida, symptomaticka aortalni
sten6za (12).

Spiroergometrie poskytuje nejlepsSi objektivni zhodnoceni funkéni kapacity a stala se
tak dilezitym nastrojem predev§im pro stanoveni zavaznosti srde¢niho selhani a
prognostifikace (13).

Pro tento ucel jsou Casto vyuzivanymi parametry $pickovy VO, (14), anaerobni prah a
sklon Ve/VCO,. Mnohé studie prokazaly, ze u pacienti se srde¢nim selhanim je Ve/VCO,
leps$im prediktorem klinického outcome nez nejcastéji uzivany Spickovy VO, (15-19).

V predikci perioperaéniho rizika byla spiroergometrie zkoumana u pacientt pred

planovanou nahradou aneurysmatu abdominalni aorty (20,21), kdy se ukazal slaby vztah mezi



$pickovym VO, a poopera¢ni morbiditou a mortalitou téchto pacientt. Jak Spickovy VO, tak
anaerobni prah se ukdzaly byt uzitecnymi v predikci kratkodobé mortality u pacientt po
transplataci jater (22). Rozdil v hodnotach $pickového VO, byl patrny i u pacientt, ktefi
podstoupili resekcei jicnu, a vyvinuly se u nich kardiopulmonalni komplikace v porovnani
S témi pacienty, u kterych k rozvoji pooperac¢nich kompikaci nedoslo (23-25). Ukazalo se, ze
$pickovy VO, by mohl mit vyznam v predikci pooperacnich komplikaci i v bariatrické
chirurgii (26) a anaerobni prah u starSich pacientti podstupujicich nitrobfisni zakrok (27,28).
V neposledni fadé je spiroergometrie indikovana u specifické skupiny pacientt

planovanych k plicni resekci v ramci pfedopera¢niho zhodnoceni a odhadu rizika (29,30).
Stejné jako u pacientl se srde¢nim selhanim je i zde nejéastéji hodnocenym parametrem
Spickovy VO, (31). Téz se ukazuje, Ze parametr sklon Ve/VCO, také predikuje pooperacni
morbiditu a mortalitu a to dokonce 1épe nez nejcastéji uzivany spickovy VO, (29). Brunelli
s spol. prokazali, Ze sklon Ve/VCO; je signifikantné spojen s vyskytem pooperacnich plicnich
komplikaci, délkou hospitalizace, ale ne s mortalitou u pacientl po plicni resekci (29). Na
druhou stranu Torchio a spol. prokazali spojitost sklonu Ve/VVCO, S poopera¢ni mortalitou,
ale ne s a pooper¢nimi kardiopulmonalnimi komplikacemi (32).

Nejen parametry $pickové (VO,) a submaximalni (sklon Ve/VCO,) jsou vyuzivany
k prognostifikaci. V posledni dob¢ se ukazuje, Ze i klidovy PetCO, mtize dobie predikovat
outcome pacientd s chronickym srde¢nim selhanim (33,34). Klidovy PerCO; je také vyuzivan
jako soucast dvou spiroergometrickych skérovacich systému k predikci outcome pacientti

s chronickym srde¢nim selhanim (35,36).

1.2. Parametry dychani béhem spanku Vv predikci patologickych stavii
Jednou z nejcastéjSich poruch dychani ve spanku je syndrom OSA. Tento syndrom je

charakteristicky opakovanym kolapsem hornich cest dychacich a jeho prevalence mize



dosahovat az 64% v bézné a 91% v bariatrické chirurgii. OSA je jasné¢ spojena s vyssi
morbiditou a mortalitou a muze tak pfispivat ke vzniku komplikaci béhem periopera¢niho
obdobi. Navzdory vysoké prevalenci, klinické zavaznosti a vice vyjadfenym symptomim
OSA perioperacné je tento syndrom obecné pod-diagnostikovan.

Centralni spankova apnoe (CSA) se zvySenym dechovym usilim se nejcastéji
vyskytuje u pacientd s chronickym srde¢nim selhanim a je povaZovana za jeho symptom. Je
charakteristickd typickym crescendo-decrescendo dechovym vzorcem; hyperventilaci
s kompenzacni apneou. Dalsi typ CSA (bez zvyseného respira¢niho usili) je typicky hlavné
pro pacienty s neurologickym postizenim nebo pro pacienty na chronické 1é€bé opioidy.
Rovnéz CSA je spojena s vyssi morbiditou a mortalitou, jestli ale mtize prispivat ke vzniku

perioperacnich komplikaci neni jasné.

1.2.1. Obstrukéni spankova apnoe

OSA je jednou z nejcastéjsich forem poruch dychani ve spanku. U pacientli s OSA dochazi
behem spanku k opakovanému kolapsu hornich cest dychacich (HCD) a tim k pferuseni
dychani (37). Typickymi symptomy OSA jsou pozorovana apnoe, preruSované chrapani, ranni
bolest hlavy a zvySena denni spavost (38). Vice nez 80% pacientl si pfitom neni védomo, Ze
trpi OSA. Rizikovymi faktory pro vznik OSA u dospélych jsou obezita, koufeni, uZivani
alkoholu, vyssi veék, diabetes a muzské pohlavi (38). U déti je to pak piedevs§im
adenotonsilarni hypertrofie a kraniofacialni abnormity (38). V normalni populaci je
prevalence OSA odhadovana na nejméné 4 %. U obéznich muze dosahovat az 24% u muzi a
9% u zen (39-41). V populaci chirurgickych pacientd je vyskyt mnohonasobné vyssi a miize
dosahovat az 64% v bézné (42) a 91% v bariatrické chirurgii (43).

Jak jiz bylo feceno, pfi¢innou OSA je kolaps HCD. Ke kolapsu dochazi nejcastéji

Vv oblasti hltanu, ktery nema rigidni strukturu a podileji se na ném koten jazyka, mé&kké patro,
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patrové oblouky a uvula (37). Prusvit hltanu je fyziologicky udrzovan pomoci
mechanoreceptord, jejichz aktivaci béhem nadechu dochazi ke zvyseni tonu dilatatorti a tim K
prevenci kolapsu HCD (44). Béhem spanku muze dochéazet K oslabeni této reflexni dilatace a
s prispénim dal$ich faktorti jakymi jsou napiiklad obezita, otok HCD nebo snizend podélna
trakce dychacich cest (diky niz§imu objemu plic vleze) miize dochazet ke kolapsu HCD a
vzniku OSA (37).

Diusledkem kolapsu HCD je pak hypoxie (saturace kyslikem bézné klesa i pod 70%
(45)) a hyperkapnie, které vedou k aktivaci sympatického nervového systému, kratkodobému
probuzeni (arousal) a ke znovu zprichodnéni HCD (37). Tento cyklus se u pacientii s OSA
opakuje mnohokrat za noc a to jak béhem rapid eye movement (REM) spanku (46), tak
béhem spanku hlubokého ,,slow wave sleep® (SWS) (47). Pivodné byla OSA povazovana jen
jako REM predominantni fenomén (béhem REM spanku dochazi k poklesu svalového tonu,
ktery muze dale pftispivat ke zvySené kompatibilit¢ HCD (46)). Nicméné se ukazalo, Ze
vyskyt OSA je vysoky i béhem spanku SWS (47).

Opakované obstrukce HCD vedou k vyznamné fragmentaci spanku (spankové
deprivaci), ke kratkym epizoddm ischemie/reperfuze, aktivaci sympatického nervového
systému, vymizeni variability srde¢ni frekvence, endotelialni dysfunkci, zvySeni koncentrace
zéanétlivych markert (C-reaktivni protein, adhezivni molekuly, cytokiny), zvySeni koncentrace
markerd oxidativniho stresu (isoprostany a oxidované lipoproteiny) a k vyznamnym zménam
nitrohrudniho tlaku (respira¢ni uasili proti uzavienym HCD muze dosahovat az -65mmHg)
(45,48-53). Zmény nitrohrudniho tlaku pak vedou ke zvyseni transmuralniho tlaku myokardu,
rozSifeni sini, poruSe diastolické a systolické funkce komor a hemodynamické nestabilité
(54,55). Vsechny vyse uvedené patofyziologické pochody pak mohou vést ke vzniku nemoci.

OSA je jasné spojena s vyS$im vyskytem kardiovaskularnich chorob (arytmie, infarkt

myokardu, hypertenze, srde¢ni selhani a cévni mozkova ptihoda), diabetem, postizenim
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centralniho nervového systému (snizena vigilita, poruchy paméti, delirium, deprese) nebo
naptiklad i gastroesofagealnim refluxem (zmény tlakovych poméra v oblasti kardie) (37,56
58).

Vsechny tyto komorbidity a obstrukce HCD samy o sob¢ mohou vést ke vzniku
perioperacni komplikaci a ptispivat tak k vyssi morbidité a mortalité pacientii s OSA (59-62).
Na druhou stranu i samotné perioperacni obdobi sebou piindsi faktory, které mohou vést
k exacerbaci OSA (63). Uziti benzodiazepini v ramci premedikace, pretrvavajici ucinek
inhalacnich anestetik a v neposledni fad¢ i1 1écba pooperacni bolesti opioidy muiize vést
k tlumu dechového centra, nizsi citlivosti k hypoxii a vy$§imu vyskytu hyposaturace a
hyperkapnie u pacienti s OSA (64-67). Instrumentace na HCD (nejen vlastni chirurgicky
zakrok, ale i trachealni intubace nebo zavedeni nasogastrické sondy) mize vést k otoku
mékkych tkani a zvySené kolapsibilit¢ HCD (68,69). K rozvoji respira¢ni insuficience mutize
prispivat 1 rezidudlni nervosvalova blokada, ke které maji pacienti s OSA vyssi sklon

pravdépodobné diky zvysené akumulaci svalovych relaxancii v tukové tkani (70).

1.2.1.1. Periopera¢ni komplikace pacientii s OSA
Perioperac¢ni komplikace u pacientt s OSA se odvijeji od patofyziologie a komorbidit tohoto

syndromu a jejich Cetnost a zavaznost uzce koreluje stizi OSA (60). Predev§im jde o
komplikace spojené s dychanim (zajisténi dychacich cest, hypoxie, hyperkanie, respira¢ni
selhani) (59), s obéhem (arytmie — hlavné fibrilace sini, ischemie myokardu, trombembolie)

(71) a s funkci centralniho nervového systému (delirium, kognitivni deficit) (57).

vvvvvv

vvvvvv

oblicejové masky (73,74), vyssi pravdépodobnost méné ptiznivého laryngoskopického obrazu

(59,75) a vyssi pocet intubacnich pokusu (59,72). Dalsimi faktory, které mohou zajisténi
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dychacich cest znesnadnit jsou rychla desaturace (nizsi funkéni rezidualni kapacita) (76) a
vy$$i incidence gastroesofagealniho refluxu u pacienti s OSA (77). Selhani zajisténi
dychacich cest s nutnosti pouziti alternativniho pfistupu se u pacientd s OSA odhaduje na 5%
(78).

Pooperacni pribéh je u pacienti s OSA komplikovan epizodami hypoxie (nutnost
dlouhodobé oxygenoterapie) (59,72,79-82), vysSim vyskytem pneumonii a respira¢niho
selhani (71). V jedné rozsahlé retrospektivni studii (na vice nez 6 milidnech pacientl) bylo
prokazano signifikantné vice aspira¢nich pneumonii, acute respiratory distress syndromu a
reintubaci s nutnosti umélé plicni ventilace u pacienta s OSA (71). Na druhou stranu nebyla
pozorovana zadna spojitost mezi OSA a respira¢nimi komplikacemi u pacientll postupujicich
chirurgicky vykon ambulantné, pravdépodobné¢ diky charakteru pacienti a diky kratkému
poopera¢nimu sledovani (83).

Pacienti s OSA maji také vice kardiovaskularnich komplikaci (infarkt myokardu,
srde¢ni arytmie) (59,60,72,81,82,84,85). Jak jiz bylo diskutovano vyse, OSA je spojena se
zvySenou aktivaci sympatického nervového systému a vymizenim variability tepové
frekvence (37). ZvySena sympatikotonie navic vede k down regulaci receptori a a 2 a
snizuje tak odpoveéd’ organismu na katechoalminy (86). Bylo prokazano, Ze pacienti s OSA
maji béhem operace zvysenou potiebu katecholaminll a vyssi vyskyt perioperacnich arytmii
(72). Endotelialni dysfunkce pak mize u pacientd s OSA vést kK vys§imu vyskytu trombdz
(53). Bylo prokazano, Ze pacienti s OSA maji vyssi vyskyt plicni embolie v periopera¢nim
obdobi (71). Nicmén¢ nékteré dalsi studie toto nepotvrdily (83,87,88).

Delirium v poopera¢nim obdobi je jednou z Castych komplikaci (incidence stoupa
s vékem a mize dosahovat az 70% piipadli u pacientl starSich 65-ti let (89)) a je spojeno
S vy§$i morbiditou a mortalitou (90). U ortopedickych pacienti bylo prokazano, ze pacienti

s OSA maji vyssi pravdépodobnost vyskytu pooperac¢niho deliria (57). Pfesny mechanismus
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vzniku pooperaéniho deliria neni zcela znam (90). Zda se, Ze nékteré faktory spojené s OSA
(napiiklad hypoxémie, poruSena architektura spanku, porucha spankového rytmu a
nebo prozanétlivy stav organismu) by mohly ke vzniku pooperacniho deliria pfispivat (91). U
kardiochirurgickych pacientl byl také prokdzan vztah mezi OSA a pooperacni encefalopatii
(87).

vy$$imu poctu pooperacnich infekci (87). Spankova fragmentace a intermitentni hypoxie
mohou dale piispivat k hyperalgezii. V neposledni fadé¢ pak OSA a piidruzené komplikace
mohou pfispivat k del§imu pobytu na jednotkach intenzivni péce (60,82), celkové k delsi dobé

hospitalizace a vy$§im nakladim na 1écbu (61).

1.2.1.2.Perioperacni diagnostika a screening

Polysomnografie (PSG) je zlatym standardem v diagnostice OSA. PSG je multimodalni
vySetfeni, které zahrnuje -elektroencefalogram, -elektrokardiogram, elektrookulogram a
elektromyograf. Déle jsou snimany dechové pohyby pacienta, zaznamenavano chrapani a
saturace kyslikem. Hlavnim parametrem PSG je apnea-hypopnea index (AHI), na zdklad¢
kterého lze diagnostikovat lehkou (AHI 5<AHI<15), stfedné¢ tézkou (AHI 15<AHI<30) a
tézkou OSA (AHI>30). PSG je metoda naro¢na na Cas, material, personal a finance (37).
Dilezitou roli v diagnostice OSA proto hraji skriningové metody.

Dotazniky jsou nejCastéji pouzivanou metodou skriningu OSA. K dispozici jsou
naptiklad dotazniky Epworth, Berlin, STOP-BANG (zkratka ze slov Snoring, Tiredness,
Observed cesation of breathing, blood Pressure, Body mass index, Age, Neck circumference
and Male gender) anebo American Society of Anesthesiologists (ASA) checklist (37). Z
klinického vyetieni lze odhadnout riziko OSA na zakladé napriklad BMI > 30 kg/m? nebo

obvodu krku > 40 cm. Na vyznamu ziskavaji i systémy pro domaci polygrafii (naptiklad
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Embletta — limitovany elektroencefalogram, dechové pohyby, saturace kyslikem), u kterych
se ukazuje, Ze mohou byt pouzity i pro definitivni diagnostiku OSA (92).

Skriningovych metod je tedy k dispozici celd fada. Je proto mozna piekvapenim, ze
OSA je v normalni populaci ¢asto poddiagnostikovana. Odhaduje se, ze diagnézu nema az
93% zen a 82% muzl trpicich stfedné tézkou az tézkou formou OSA (93). V populaci
chirurgickych pacientli je situace obdobnd a to i presto, Ze prevalence OSA je u téchto
pacientl zna¢né vyssi (42) a epizody apnoe mohou byt v perioperaénim obdobi zvyraznény
diky porucham spanku (94) a uzivani sedativni/analgetické medikace (95). Nedavno
publikovana zajimava studie autord Sing a spol. ukazala, ze velkd vétSina jak anesteziologu,
tak chirurgh neni schopna OSA bé&hem perioperaéniho obdobi diagnostikovat (96).
Anesteziologové v této studii neodhalili stfedné zavaznou OSA u 65% a chirurgové az u 93%
pripadi. Tézka OSA pak nebyla diagnostikovana anesteziology v 53% a chirurgy az v 90%
ptipadd (96). Nevyhoda skriningu, ktery vyuziva klinické hodnoceni anebo dotazniky je
predevsim pomérné nizka specificita a tedy vysoky pocet faleSné-pozitivnich ptipada (97,98).
Tyto dotazniky jsou stale vylepSovany a jejich modifikace tuto slabinu casto uspésné
odstranuyji.

V perioperac¢ni medicing nejlépe dopada dotaznik STOP-BANG (99), u kterého byla
prokazana senzitivita 93% a specificita 43% (s vy$Sim poctem bodu stoupa i specificita) (96),
dale pak ASA checklist se senzitivitou az 87% (100) a dotaznik Berlin se senzitivitou az 79%
(101). V perioperacim obdobi se k odhaleni pacienti s OSA nabizi i vyuziti analgosedace.
Napftiklad chrapani béhem endoskopického vykonu (v analgosedaci) se ukazalo byt lepSim
prediktorem OSA nez dotazniky Epworth a Stanford (102). Zajimavé je i vyuziti
farmakologicky indukovaného spanku (kontinualni infuze propofolu) pro polysomnograficka
vySetfeni (103). Ukazalo se, ze spankova architektura takového spanku je silné zménéna, ale

ostatni parametry poruch dychani uzce koreluji s parametry z klasické polysomnografie (103).
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Nicméné, jestli je mozné vyuzit farmokologicky indukovany spanek pro diagnostiku poruch

dychani ve spanku neni jasné.

1.2.1.3.Perioperacni pristup a mozZnosti lécby

Doporuceni zaméfend na perioperacni péci o pacienty s OSA se v zasadé nelisi od doporuceni
obecnych (22). Vyzdvihuji pfedev§im rezimova opatfeni (snizeni nadvahy), perioperacni
pokracovani v continous possitive airway pressure (CPAP) terapii nebo Vv uzivani
mandibularnich podpturnych systému (100).

V ramci ptedoperacniho vySetfeni je dulezita predevsim anamnéza a klinické vysetieni
zamétené na znamky OSA (chrépani, inava, ranni bolest hlavy, atd.), pfitomnost typickych
komorbidit (hypertenze, infarkt myokardu, diabetes) a vysokého BMI (37). Pfitomnost OSA
je nutné predpokladat i u pacienti, ktefi jiz diive podstoupili chirurgickou 1é¢bu OSA (napf.
uvulopalatopharyngoplastika), ale nemaji kontrolni PSG vysetieni. Klinické zhodnoceni je
pak vhodné doplnit o zhodnoceni parametri obtizné intubace a o nektery ze skriningovych
dotaznikd (napt. STOP-BANG) (99), popiipad¢é provést piimou stratifikaci rizika dle ASA
(100). Zvysené perioperacni riziko se odviji piedevsim od tize OSA, typu zakroku a nutnosti
poopera¢niho nasazeni opioidi. U pacientli s podezienim na sttedné téZkou az tézkou OSA je
pak vhodné zvazit odklad elektivniho vykonu a provedeni polysomnografického nebo alespon
polygrafického vySetieni a nastaveni 1é¢by (100,104).

Perioperacné je dilezité, Ze opioidy a benzodiazepiny tlumi hypoxickou ventilacni
odpoveéd’ (64,65). Pouziti benzodiazepini v ramci premedikace nebo pietrvavajici ucinek
téchto latek po anestezii tak mize zhorSovat OSA (105). Je proto vhodné se témto latkam bud’
uplné vyhnout anebo pouzit preferencné ty s krat$i dobou G¢inku, v co nejmensich nutnych
davkach a zajistit vhodnou monitoraci pacienta (105). Inhala¢ni anestetika také tlumi

hypoxickou a hyperkapnickou ventila¢ni odpovéd’ (66,67) a navic mohou snizovat aktivitu n.
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genioglossus a prispivat tak ke zvysené kolapsibilit¢ HCD (106). Je proto vhodné volit pokud
mozno regionalni anesteziologické techniky s pouzitim malé nebo zadné sedace (100). Na
druhou stranu vykony, které by vyzadovaly sedaci hlubokou, je lépe provadét v celkové
anestezii se zajisténim dychacich cest (100). U vSech pacientil s OSA je nutné ptredpokladat
obtizné zajisténi dychacich cest a zvysené riziko aspirace. Je proto vhodné zvazit alternativni
postup, jako naptiklad fibroskopickou intubaci pii védomi (nicméné diky pouzité lokalni
anestezii je nutné pocitat se zhorSenim ochrannych reflext HCD) (104,107). Extubaci je pak
doporuceno provadét az pti plném védomi, po kompletnim odeznéni svalové relaxace
(monitorace ucinku svalové relaxace je samoziejmosti) a nejlépe v semi-supinni pozici (100).

Poopera¢né je nutné u pacientdt s OSA predpokladat zvySenou nachylnost ke
kolapsibilit¢ HCD, na kterém se mtize podilet zizeni zpisobené otokem mékkych tkani po
instrumentaci na dychacich cestach (vcetné trachealni intubace) nebo napiiklad i zavedena
nasogastricka sonda (68,69). Vyznamnou roli mize hrat i pooperacni zména spankové
architektoniky (108). Piedev§im REM a SWS rebound fenomén, ke kterému dochazi
nejcastéji 3. -5. pooperacni den, a ktery mize byt spojen se zvySenou kolapsibilitou HCD
(109). Mozna neni nahodou, Ze i ke vzniku infarktu myokardu ¢i deliria dochazi nejcastéjsi
praveé 3.-5. pooperac¢ni den (110,111). Spojitost mezi OSA a infarktem mykardu se pak nabizi.
Pacienti by méli byt umisténi pokud moZzno na jednotkdch intenzivni péce nebo alespont
monitorovaném ltuzku a to opét v semi-supinni pozici a S oxygenoterapii (105). Monitorace
vydechovaného CO; je s vyhodou (105). I na jednotkach intenzivni péce je vhodné se pokud
mozno vyhnout sedativni medikaci a preferovat spiSe neopioidni analgetika (105).

Zlatym standardem 1é¢by OSA je CPAP (37). Perioperaéné je kladen diraz predevsim
na dislednou piedoperacni piipravu. U pacientil se sttedné tézkou az t€zZkou OSA je vhodné
zvazit predoperacni nasazeni CPAP a v této 1écbé pokraCovat i perioperacné (pacient si

ptinese svij vlastni CPAP) (38). Bylo prokazano, ze predoperacni terapie CPAP signifikantné
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snizuje pocet komplikaci a zkracuje dobu hospitalizace (81). Dale je znamo, Ze ti pacienti
S OSA, ktefi CPAP predoperacné neuzivali a jeho nasazeni bylo nutné az v pooperacnim
obdobi maji komplikaci nejvice (59). Rutinni nasazeni CPAP poopera¢né u pacient s OSA,
kteti CPAP dfive neuzivali je zpochybnovano (nizka compliance) (105). U pacientl, u
kterych je nutné pooperacni nasazeni CPAP, ale ktefi tuto 1é¢bu netoleruji, je pak vhodné

zvazit pouziti neinvazivni ventilace.

1.2.2. Centralni spankova apnoe

Centralni spankova apnoe se zvySenym dechovym usilim je charakteristickd Cheyne-
Stokesovym dychanim s typickym crescendo-decrescendo dechovym vzorcem; hyperventilaci
stiidajici se s kompenzacni apneou (112). CSA je nejcastéji spojena se srdeCnim selhanim
(21% az 50%) (113-116) a zavaznost CSA koreluje se zavaznosti srde¢niho selhani
(112,117-120). Ovsem CSA se muze vyskytovat i u pacientd s neurologickym poskozenim
(121) nebo u pacientii chronicky na opioidech (118). V téchto piipadech je patofyziologie
odlisna; chybi zvysené ventila¢ni Gsili a apnea neni kompenzaéni (118).

CSA u pacientl se srde¢nim selhdnim je spojena se zvySenou morbiditou, mortalitou
(122) a opakovanymi hospitalizacemi (123). Jestli je ale zvySena mortalita disledkem CSA
nebo spise disledkem srde¢niho selhani neni zcela jasné. Nicméné bylo prokdzano, ze CSA je
nezavisle spojena s vy$§im rizikem nahlého timrti nebo srde¢ni transplantace, coz by svédcilo
spise pro piimy vliv CSA na zvySenou mortalitu (124,125). Hlavnimi rizikovymi faktory CSA
jsou muzské pohlavi, vyssi vék a komorbidity jako srde¢ni selhani nebo fibrilace sini (112).
Dulvod vyssi prevalence CSA u muzi neni zcela jasny (114). Zda se ale, ze at’ uz je pficina
jakéakoliv, mohla by vysvétlit i vy$§i mortalitu pozorovanou u muzii se srdecnim selhanim

(126).
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Na rozdil od pacientii s OSA, u pacienti s CSA a srde¢nim selhanim nedochdzi ke
kolapsu HCD a tento syndrom neni charakteristicky hypoventilaci, ale spiSe hyperventilaci
s kompenzacni apneou (37). JednodusSe feceno, béhem hyperventilace parcialni tlak CO, u
pacienti s CSA klesa, az dosahne prahu pro apnoe, coz vede k poklesu ventilaéniho usili
(127). Béhem apnoe parcialni tlak CO, opét pomalu narista, az do chvile kdy vzroste nad
préh pro apnoe a dojde ke stimulaci ventilaéniho usili, které je ale diky zvySené¢ CO;
chemosensitivité neadekvatné vysoké a vede opét k hyperventilaci a poklesu parcialniho tlaku
C0,(128,129). Tento cyklus se pak stale opakuje a to nejen béhem spanku, ale ¢asto i v klidu
nebo béhem zatéze. Bylo prokdzano, ze vdechovani plynu obohaceného o CO; zabraiuje
poklesu parcialniho tlaku CO; a vede tak k vymizeni CSA, coz tuto teorii podporuje (129).

Pricina CSA se zvySenym respiratnim usilim je pravdépodobné multifaktorialni a
zahrnuje iritaci plicnich ,,J“ receptort (diky zvySenym plnicim tlakiim srdce a plicnimu
méstnani) (130-132), zvysenou aktivaci sympatiku (121) a zvySenou aktivaci perifernich a
centralnich chemoreceptoru a ergoreflexu (133-135). ZvySena centralni CO, chemosensitivita
je u pacientd se srde¢nim selhanim casta a bylo prokazano, Ze koreluje s tizi CSA (133-135).
Prodlouzeny cirkula¢ni ¢as byl také povazovan za jednu z pfi¢in CSA (136). Bylo prokazano,
ze délka jednotlivych cykli (hyperventilace-apnea) inverzné koreluje se srde¢nim vydejem a
vznikl tak predpoklad, Ze nizky srde¢ni vydej zplsobuje zpozdéni v prevodu informace (v
tomto piipad¢ parcidlniho tlaku CO;) od vykonného organt (plic) k organu fidicimu
(centralnim chemoreceptorim). Nicméné, role prodlouzeného cirkula¢niho ¢asu jako pficiny
CSA byla zpochybnéna a zda se, ze spiSe pfispiva k délce jednotlivych cykld, nez
k samotnému vzniku CSA (137).

V kone¢ném disledku mize mit CSA se zvySenym respiracnim usilim podobny vliv
na organismus jako OSA, ptedevsim co se ty¢e zmén hemodynamiky, zmén krevnich plynt a

neuralnich oscilaci (132,138,139). Bylo prokazano, ze pacienti s CSA maji vyssi koncentraci
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norepinefrinu a to jak béhem noci, tak béhem dne, a Ze tyto koncentrace koreluji s tizi CSA
(140). I u pacientt s CSA muze dale dochéazet k velkym vykyvim nitrohrudniho tlaku,
zvyseni srde¢niho transmuralniho tlaku a dotizeni (140) a to diky snizené plicni poddajnosti
(141) a zvysenému dechovému usili.

CSA a OSA se casto vyskytuji spolecné (OSA typicky béhem prvni ¢asti noci a CSA
ke konci spanku) (142). Tato charakteristicka kombinace je zpusobena dekompenzaci
srdecniho selhani diky OSA v prvni €asti noci (zvySeny zilni navrat, zvySeny transmurdlni
srdecni tlak a dotiZeni), které pak vede ke zvySenym plnicim tlakim, plicnimu méstnant,
hyperventilaci a vzniku CSA (132,143-145). OSA je tedy mozné povazovat jako dalsi
predisponujici faktor ke vzniku CSA (112).

Cheyne-Stokesovo dychani vede ke vzniku oscilaci srde¢ni frekvence, ktera béhem
apnoe klesa a béhem hyperventilace narusta (139). Fyziologicky by mohly tyto oscilace
srdeCni frekvence vést ke zlepSeni ventilaéné perfuzniho nepoméru a udrZeni adekvatni
vymény krevnich plyni (146). V posledni dobé se tato moznost velmi diskutuje a to
pfedevsim diky negativnimu vysledku studie Serve-HF (147) a spekuluje se o mozné
protektivni funkci CSA. Nicméné&, opakované aktivace dechovych center v prodlouZené mise
mohou vést také k zvySené aktivaci neuronti sympatického systému (148,149) a periodické
dychani tak samo o sob&é mize vést k zménam variability srdeéni frekvence (149-152), coz je

spojeno se zvysenou mortalitou (151,153).

1.2.2.1.Centralni spankova apnoe periopera¢né

Jestli miize CSA ptispivat k vys$si morbidité nebo mortalité chirurgickych pacientll neni jasné.
Na jednu stranu je CSA u pacientl s chronickym srde¢nim selhanim spojena se zvySenou

morbiditou a mortalitou (122), na druhou stranu ale CSA (se zvySenym respira¢nim usilim)
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neni spojena stak zavaznymi akutnimi zménami jako napiiklad OSA a neni jasné, jestli
zvySena mortalita nesouvisi spise s tizi vyvolavajicitho onemocnéni (srde¢ni selhani).

Stejné tak neni znamo, jestli mize byt pobyt v periopera¢nim obdobi CSA ovlivnén.
Z patofyziologie tohoto syndromu se da usuzovat, ze v piipadé¢ CSA spojené se zvySenym
respiratnim usilim muze v perioperénim obdobi dojit jak ke zhorSeni CSA (stresova
hyperventilace, nedostatecné kontrolovana bolest, zvySena aktivace sympatiku) tak ke
zlepseni CSA (uziti analgeticko-sedativni medikace). V ptipadé CSA bez zvySeného
respiracniho usili (napf. u pacientd S chronickou opioidni medikaci nebo u pacientl
s neurologickym poskozenim) muiize perioperacni uziti analgeticko-sedativni medikace vést ke
zhorSeni apnoe.

Moznosti prevence vzniku nebo zhorSeni CSA perioperaéné se pak budou nejspise
odvijet predevsim od typu CSA. U pacienti s CSA se zvySenym dechovym usilim se zda
raciondlni zabranit zhorSeni hyperventilace efektivnim tlumenim bolesti a predchazenim
dekompenzace srde¢niho selhani a stresu. U pacientli s CSA bez zvySené¢ho dechového usili
se zda byt raciondlni vyvarovat se latek tlumicich centralni nervovy systém. V obou piipadech
se jako nejlepsi moZnost anestezie zda byt regionalni, s vhodn€ zvolenou dopliitkovou
analgosedaci pro pacienty s CSA a zvySenym dechovym tsilim.

Vzhledem k tomu, ze je CSA povazovana ptredev§im jako dasledek srde¢niho selhani
(112,117-120), cili 1écba predevsim na optimalizaci srde¢ni funkce. Diuretika, inhibitory
angiotenzin konvertujiciho enzymu a beta blokatory mohou zlepsit CSA (130). Pokud tato
primarni 1é¢ba nevede k efektu, je vhodné zvazit nékterou z forem neinvazivni ventilace
(112).

Nejrozsitengjsi 1écbou CSA byla az donedavna adaptivni servoventilace (ASV) (154).
Bylo prokazano, ze ASV je v 1é¢bé CSA efektivnéjsi nez CPAP a donedavna tak bylo ASV

povazovano v 1é¢bé CSA jako metoda volby (155). Nicméné nedavna velka randomizovana

21



studie (Serve-HF) ukazala vy$si mortalitu pacientii se srdeCnim selhanim léenych ASV
V porovnani se standardni 1é¢bou, coz vedlo K pozastaveni uzivani této terapie (147). Sinova
stimulace (156) nebo srde¢ni resynchroniza¢ni terapie (157) byly rovnéz uspésné pouzity pro
zlepSeni CSA u pacientii se srdecnim selhanim. Terapii, ktera cili pouze na 1é¢bu CSA je
stimulace nervus phrenicus (158). Tato terapie sice jasné zlepsuje symptomy CSA, vliv na
dlouhodobou mortalitu ale zatim neni znam.

Dale bylo prokazano, ze kyslik zlepSuje CSA (159-161), ale nezlepsuje srde¢ni funkci
nebo kvalitu zivota (161). Na rozdil od pacientd s OSA, pacienti SCSA a zvySenym
respiracnim usilim vétSinou netrpi zavaznou hypoxii a vliv kysliku na zlepSeni CSA je
pfipisovan spiSe jeho ucinku na periferni chemoreceptory (162). Stejné¢ tak podani
theophyllinu vedlo ke zlepseni CSA, ale ne srde¢ni funkce nebo kvality zivota (163). Navic
dlouhodobé podavani theophyllinu mize mit negativni vedlejsi ucinky. Ke zlepSeni CSA

vedlo i podavani acetozolamidu (164).
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2. KOMENTOVANE PRACE

A. Vydechovany Pg1CO, predikuje vyskyt centralni spankové apnoe u pacientu se

srde¢nim selhanim.

Citace: Cundrle 1 Jr., Somers VK, Johnson BD, Scott CG, Olson LJ. Exercise end-tidal CO2

predicts central sleep apnea in patients with heart failure. Chest 2015;147:1566-1573.

Shrnuti:

Tato studie vznikla ve spolupraci americké Mayo Clinic a brnénského mezinarodniho
vyzkumného centra. Byla to jedna z naSich prvnich studii vyuZzivajici multioborovy ptistupu
ve vyzkumu spankové apnoe (kombinace zatéZového vysetieni a spankové mediciny). Cilem
této studie bylo ovéfit, jestli je mozné vyuzit parametry klidové a zatézové ventilace v detekci
CSA u pacientl se srde¢nim selhanim.

Raciondlemi pro tuto studii bylo, Ze CSA je pomérné Castd u pacinetd se srdecnim
slehanim (21% to 50%) (113-116) a je charakterizovana Cheyne-Stokesovym dychanim;
hyperventilaci stéidajici se s apneou (112,165). Je naprosto zasadni, ze na rozdil od OSA je
apnea u pacientii se srdecnim selhanim a CSA kompenzacéni a vyvoldvajicim problémem je
zvySeny ventilaéni usili (112,165). V souladu s timto bylo prokazano, ze nizky parcialni tlak
CO; vkrvi je dostate¢né senzitivnim i specifickym prediktorem CSA (166). Jestli je ale
mozné pouzit i neinvazivni ekvivalenty parcialniho tlaku CO; v krvi jakou jsou napiiklad
transkutalné mefeny CO, nebo vydechovany CO; (PetCO,) v predikci CSA nebylo zcela
jasné (134,167,168). Dalsimi racionalemi bylo, ze CSA je spojena s vys§i morbiditou a
mortalitou (122) a vysSim poctem hospitalizacnich readmisi (123). Pfes pomérné velkou

prevalenci CSA u pacientli se srde¢nim selhanim neni mozné indikovat polysomnografické
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vysetfeni u viech t&chto pacientti (i v Ceské Repulice je kapacita spankovych laboratofi mala
a Cekaci doby i n€kolik mésici dlouhé). Vyvoj novych diagnosticko/skriningovych metod je
proto zadouci a mohl by vést ke zlepseni klinického outcome téchto pacientt (169).

Zatazovacim kritériem bylo Klinicky stabilni (bez progrese symptomd nebo
hospitalizace v predchozich 3 mésicich) chronické srde¢ni selhani (ejekéni frakce levé
komory LVEF < 35% a NYHA II-IlI) na optimalni farmakoterapii (170). Vyfazovacim
kritériem byla neschopnost podstoupit zatézova vysetfeni. U vSech zatazenych pacientli bylo
provedeno méfeni centralni CO; chemosensitivity metodou zpétného vdechovani (171),
spiroergometrické vySetieni a polysomnografie. Spiroergometrie byla zaméfena predevsim na
parametry ventilace a to na PerCO; a pomér Ve/VCO,. Jak jiz bylo feceno v uvodu této
habilita¢ni prace vyhoda pomeéru je, Ze je mozné jej stanovit pro kazdy bod zatéze a bylo
prokazono ze velmi tésné koreluje se sklonem Vg/VCO, (10). Na zakladé polysomnografie
byla u pacientti diagnostikovana CSA, pokud jejich AHI bylo vétsi nez 5 s vice nez 50%
piihod centralniho pivodu (172). Skupiny pak byly porovnany pomoci t-testu nebo Mann-
Whitneyova testu.

Z celkovych 56 pacientl, ktefi vstoupili do studie, bylo 11 diagnostikovano jako
smiSend spankova apnoe a 12 jako OSA. Téchto 23 pacinetli bylo vyfazeno z dal$i analyzy.
Ze zbyvajicih 33 pacientt jich 20 (61%) mélo CSA a 13 (39%) nemélo zadny typ spankové
apnoe. Mezi skupinami nebyl signifikantni rozdil co do véku, BMI, LVEF, NYHA tiidy nebo
chronické medikace. V klidu méli pacienti s CSA vyssi centralni CO, chemosensitivitu
(AVE/APerCOy) (2.3+1.0 vs. 1.6+£0.4L/min/mmHg; p=0.02), minutovou ventilaci (Vg) (15+7
vs. 10£3L/min; p=0.02) a niz8i PerCO, (3144 vs. 35£4mmHg; p<0.01) Vv porovnani se
skupinou pacineti bez spankové apnoe. Na vrcholu zatéze pak pacienti s CSA méli vyssi
pomér VE/VCO; (43£9 vs. 33+6; p<0.01) a niz8i PgrCO, (2916 vs. 36+5mmHg; p<0.01).

Centralni CO, chemosensitivita, Ve/VCO, a PgrCO, na vrcholu zatéze byly nezavysle
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spojeny s tizi CSA (p<0.05). PetCO, na vrcholu zateze bylo nejsilnéji spojeno S vyskytem
CSA OR 1.29 (95% C1 1.08-1.54; p=0.01) a AUC of 0.88.

Nejlepsi cut-off honota $pickového PerCO, pro detekci CSA pak byla 33 mmHg se
sensitivitou 80% a specificitou 85%. Ostatni klidové parametry méli sensitivitu/specificitu
niz$i. Naptiklad sensitivita klidového PerCO; (cut-off 33 mmHg) byla 80% a specificita 62%,
zatimco sensitivita centralni CO, chemosensitivity (cut-off 2 L/min/mmHg) byla 40% a
specificita 77%.

Tato nase studie se v mnohém shodovala se studiemi ptedchozimi, ale vykazovala i
urc¢ité rozdily, které mohlou byt vysvétleny pfedevsim charakteristou nasich pacinett, ktefi
méli t€z81 srdecni selhani s nizs§i LVEF a téz8i CSA nez pacienti z ptedchozich studii. Javaheri
a spol demonstrovali snizené PaCO, (166) u pacienti s CSA, zatimco dalsi studie poukazovali
hlavné na snizeni transkutalniho CO, nebo nizsi PerCO, (168,173,174) vklidu u pacinett
s CSA. Arzt a spol pak béhem zatéze prokazali nezavislé spojeni Ve/VCO; a AHI u pacientt
s CSA a srde¢nim slehanim (169). Podobné pak Roche a spol. (168) a Meguro a spol. (134)
ukazali vys$si Ve/VCO, sklon a Roche a spol i nizsi klidovy a zatézovy PetCO, u pacientt
S CSA a srde¢nim slehanim(168). Nicméné dvé dalsi studie pozorvani nepotvrdila (134,167).
Navic Arzt a spol. (169) nepozorovali nizsi PerCO; u pacientt s CSA a Roche a spol. (168)
neprokazali nezavislé spojeni Spickového PerCO;, a CSA. Meguro a spol. (134) nepozorovali
spojeni mezi Ve/VCO, sklonem a AHI a Koike a spol. (167) mezi PgrCO; v Kklidu, tak i na
vrcholu zatéze a AHI.

Hlavni limitaci této studie bylo vyfazeni pacientl s jinym typem spankové apnoe.
OSA je spojena s obstrukci hornich cest dychacich a chronickou hypoventilaci (175) a i
pacienti se smiSenou apnoe maji sklon k obstrukci hornich cest dychacich (176). Vyfazeni

téchto pacinetil limituje pouziti parametru ventilace v predikci CSA v SirSi populaci, ale
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zarovenn nam to umoznilo Iépe popsal CSA fenotyp, jehoz rozpoznani by u pacientii se
srde¢nim slehanim mélo vést k podezieni na CSA.

Zavérem této nasi studie bylo, Ze pacienti se srde¢nim selhanim a CSA vykazuji
zvySené ventilacni usili jak v klidu, tak béhem zatéze, a ze toto zvysSené Usili je spojeno se

zvySenou centralni CO, chemosensitivitou a snizenou hladinou CO,.
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B. Klidovy PerCO, predikuje vyskyt plicnich komplikaci po torakochirurgickém

vykonu.

Citace: Brat K, Tothova Z, Merta Z, Taskova A, Homolka P, Vasakova M, Srickova J,
Sramek V, Olson L and Cundrle 1 Jr. Resting End-Tidal Carbon Dioxide Predicts Respiratory
Complications in Patients Undergoing Thoracic Surgical Procedures. Ann Thorac Surg. 2016

Nov;102(5):1725-30.

Shrnuti:

Jedna se o multicentrickou retrospektivni studii, ktera vznikla ve spolupraci Nemocnice u sv.
Anny v Brn¢, Fakultni nemocnice Brno a Tomayerovi nemocnice v Praze. Tato studie méla za
cil zhodnotit, zda parametry klidové ventilace predikuji vyskyt pooperac¢nich komplikaci po
torakochirurgickych vykonech.

Racionalemi pro tuto studii bylo, Ze ventilacni efektivita (Vg/VCO, sklon) predikuje
vyskyt pooperacnich plicnich komplikaci u pacientii s plicnim resekénim vykonem a to
dokonce 1épe, nez nejbézn&ji pouzivany Spickovy VO, (29). Toto zjisténi je dobie
odtvodnitelné tim, ze zatimco $pickovy VO, je determinovan piedevsim srdecnim vydejem
(177), Ve/VCO; reprezentuje jak ventilacni usili (ventilaéni abnormality, aktivace sympatiku,
zvyseny periferni a centrdlni chemoreflex a zvySeny ergoreflex) tak nepotiebnou ,,zbyte¢nou
ventilaci (ventilaéné perfuzni nepomér, rychlé povrchni dychani) (10).

Sklon Ve/VCO; je silnym prognostickym markerem a ukazatelem funkéni kapacity
pacientt se srde¢nim selhanim (178). Bylo prokazano, Ze tento parametr je spojen i s plicni
vaskularni rezistenci, tlakem v plicnici a ventilaénim Gsilim 1 u pacientll bez srde¢niho selhani

(11).
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Pro tuto studii bylo dale zdsadni zjisténi, Ze mechanismy zodpovédné za zvysené
Ve/VCO, pravdépodobné ovliviiuji tento parametr nejen béhem zatéze, ale i v klidu. Nase
vyzkumna skupina jiz difive prokazala, ze ti pacienti co maji zvySeny pomér Vg/VCO; a
snizeny Pe7CO; na vrcholu zatéze maji zvySeny pomér Ve/VCO; a snizeny PerCO; i v klidu
(179,180). Nasi hypotézou proto bylo, ze klidové ventilacni parametry predikuji pooperacni
komplikace a mortalitu u pacientti podstupujicich torakochirurgicky vykon.

Zatazovaci kritéria pro tuto retrospektivni studii byla prodélana torakotomie a
predoperacni spiroergometrické vysetfeni. Plicni a kardiovaskuldrni komplikace byly
zhodnoceny z dostupné pacientské dokumentace béhem hospitalizace (nebo maximalné 30
dni hospitalizace). Pro porovnani skupin s poopera¢nimi komplikacemi a bez byl pouzit
Studentiiv T test nebo Mann-Whitney U test.

Zatazeno byl celkem 76 pacientd. Pooperacni plicni komplikace se vyskytly u 56
pacientt (74%) a kardiovaskularni u 36 pacienti (47%). Pacienti, u kterych se pooperac¢né
vyvinuly plicni komplikace méli predoperacné signifikantné nizsi klidovy dechovy objem
(0.8£0.3 vs. 0.9+£0.3 L; p=0.03), klidovy PerCO, (28.1+4.3vs. 31.5+44.2 mmHg; p<0.01),
vys$i klidovy pomér Ve/VCO, (45.1+£7.1 vs. 41.0£6.4; p=0.02) a vyssi Vg/VCO, sklon
(34.9+6.4 vs. 31.244.3; p=0.01). Logisticka regrese pak prokazala klidovy PgrCO, jako
nejsilngjsi prediktor vyskytu pooperacnich plicnich komplikaci (OR=1.21; 95% CI 1.06-1.39;
AUC=0.77; p=0.01). Pro predikci plicnich komplikaci se jak optimalni cut-off hodnota jevila
30 mmHg se 73% sensitivitou a 60% specificitou. Dalsi snizovani cut-off hodnoty vedlo az ke
100% sensitivit¢ (cut-off 25 mmHg). Pacienti, u kterych se pooperacné vyvinuly
kardiovaskularni komplikace, se v pfipad¢é parametr ventilace a vymény plyni signifikantné
neligili od pacientd bez komplikaci. Zadny ze sledovanych parametrii nebyl signifikantng

spojen se zvySenou mortalitou.
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Tato nase zjisténi jsou v souladu se studii autorG Brunnelli a spol., kde prokazali
spojeni Vg/VCO; sklonu s rizikem vzniku respiracnich pooperac¢nich komplikaci a s délkou
hospitalizace, ale ne s mortalitou pacienti podstupujicich plicni resekci (29). Na druhou
stranu Torchio a spol. neprokazali spojitost mezi sklonem Vg/VCO, a rizikem
kardiopulmonarnich komplikaci u pacientd s chronickou obstruk¢ni plicni chorobou (32). Ve
studii autori Torchio a spol. byly kardiovaskularni a plicni komplikace analyzovany
dohromady (32), chybéjici separatni analyza pro kazdy typ komplikace zvlast by mohla
vysvétlit nepfitomnost spojeni mezi poopera¢nimi komplikacemi a Ve/VCOs.

To, Ze zvyseny Ve/VCO, sklon je spojen s vyssim poétem pooperac¢nich komplikaci
anebo poopera¢ni mortalitou, je znamo (29,32). Jestli ale mohou byt vyuzity i klidové
studie bylo, ze klidovy PgrCO, byl nejsilnéjsim prediktorem pooperacnich plicnich
komplikaci.

Dtivodem pro nizky PetCO; jsou hyperventilace a zvySena ventilace mrtvého prostoru.
Na zaklad¢ rovnice alveolarnich plynt je mozné fici, ze Vg/VCO; je inverzné zavislé na
PaCO, a pozitivné na ventilaci mrtvého prostoru (pomér Vp/V7) (10). ZvySené Ve/VCO,
muze tedy reprezentovat jak hyperventilaci, tak zvySenou ventilaci mrtvého prostoru, tedy
stejnych parametru jaké ovliviiuji také PerCO,. Neni tedy piekvapenim, ze oba parametry
(Ve/VCO; a PerCO,) spolu velmi tésné inverzné koreluji (181). A stejné tak tomu bylo i
Vv nasi studii tho= -0.79; p<0.01 pro vrchol zatéze, rho=-0.59; p<0.01 pro klidovou ventilaci.
Tésna korelace by mohla znamenat, Ze mechanismus ovliviiyjici tyto dva parametry u¢inkuje
nejen béhem a na vrcholu zatéze, ale i v klidu. Toto je podpotfeno dvéma studiemi nasi
vyzkumné skupiny, kde jsme ukazali, ze pacienti se zvySenym Vg/VCO; a nizkym PgrCO; na

vrcholu zatéze maji zvySeny Ve/VCO; a snizeny PerCO; i v klidu (179,180).
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Je tedy pravdépodobné, ze totozné mechanismy ovliviiuji oba parametry a mohou tak
vysvétlit ndmi pozorované spojeni mezi klidovym PgrCO; S pooperaénimi komplikacemi a
obhajit tak pouziti klidového PgrCO; jako prognostického markeru. Toto podporuji studie,
které zkoumaly prognostickou roli klidového PerCO; u pacientti s chronickym srde¢nim
selhanim a prokazali hor$i outcome pacientti s nizkym klidovym PgrCO; (33,34). Navic je
klidovy PgrCO; soucasti i dvou skérovacich systému, pro predpovéd’ outcome pacientl
s chronickym srde¢nim selhanim (35,36).

Tato nase pozorovani mohou mit klinicky vyznam. PerCO; je jednoduse zméfitelny
parametr, coz by umoznilo jeho Siroké vyuziti. Navic Keteyian a spol. (182) ukazali, ze
compliance se spiroergometrii je obecné pomerné mala (pouze asi 50% pacientd se dostavi na
objednany test). Parametr, ktery by predikoval pooperaéni riziko a nebyl navazany na
zatézové vysetteni, by tedy mohl byt dobrou alternativou pro ty pacienty, kteii bud’ zatézova

vySetfeni podstoupit nemohou, nebo nechtéji.

Kardiovaskularni komplikace

V ramci této studie jsme sledovali 1 kardiovaskularni komplikace. Tato ¢ast nebyla in extenso
publikovana z divodu limitace rozsahu c¢lanku. Kardiovaskularni komplikace byly
shromazdény stejné jako komplikace respirac¢ni z doby hospitalizace nebo maximalné 30 dni
hospitalizace. Byly definovany jako arytmie (fibrilace sini, supraventrikularni tachykardie,
atd); hypotenze (nutnost nasazeni katecholaminti nebo tekutin iv v davce vétsi nez 200ml/h);
srdecni selhdni (nova elevace NT-pro-BNP a/nebo nutnost podéani intotropik); plicni edém
(potvrzen na RTG + klinické znamky); plicni embolie (potvrzena na CT angiografii nebo
vysoce suspektni znamky na echokardiografii); infarkt myokardu/minimélni myokardidlni

1éze (koronarografie, zvySeny troponin) a kardiopulmondlni resuscitace.
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Kardiovaskularni komplikace se vyskytly u 36 (47%) pacientii. Nejcastéji Slo o
hypotenzi, ktera se vyskytla u 27 pacientit (75%) a arytmie, které se vyskytly u 14 (39%)
pacientll. Porovnani pacientli s a bez kardiovaslukarnich komplikaci uvadime v Tabulce €. 1
a 2. Pocet pneumonektomii a 90 denni mortalita byla signifikantn€ vyssi stejné tak jako doba
hospitalizace u pacientdi s pooperaénimi kardiovaskularnimi komplikacemi. Naopak
lobektomie a bilobektomie byla signifikantné méné Casta u pacientii, u kterych se posléze
vyvinuly kardiovaskularni komplikace. V zddném dal§im parametru se obé skupiny
signifikantn¢ nelisily.
rozsahlejsi studii (183). Nicméné zadny z analyzovanych ventilaénich parametrd nebyl
signifikatn¢ spojen s kardiovaskularnimi komplikacemi. Toto mozna ptekvapivé zjisténi je
mozné vysvétlit charakterem nami zafazenych pacienti (podle soucasnych guidelines
podstupuji plicni resekéni vykon pouze pacienti s predikovanym postoperacnim VO, > 10
ml/min/kg) (31,184,185). Je pravdépodobné, Ze pacienti Sniz§i vykonnosti (VO, < 10
ml/min/kg) by méli kardiovaskularnich komplikaci vice. Navic nami pozorované

kardiovaskularni komplikace byly spiSe mensi klinické zavaZznosti a pouze pfechodné.

31



Tabulka 1. Kardiovaskularni komplikace — charakteristika a spirometrie

Parametr Ano (n=36) Ne (n=40)
pramér + SD primér + SD p

Vek (roky) 67+5 64 +7 0.07
BMI (kg/m?) 27+5 27+5 0.79
Muzi No (%) 25 (69) 24 (60) 0.47
CHOPN No (%) 20 (56) 23 (58) 1.00
Pneumonectomie No (%) 13 (36) 4 (10) 0.01
Lobectomie/Bilobectomie No (%) 18 (50) 29 (72) 0.03
Segmentectomie/Atypicka No (%) 3 (8) 7 (18) 0.32
Jiné* No (%) 2 (6) 0 0.10
Doba hospitalizace (dny) 19+ 17 12+6 0.05
Doba pobytu na JIP (dny) 5+£8 4+5 0.65
30-denni mortalita 4 1 0.18
90-denni mortalita 7 1 0.02
Spirometrie

FEV1 (% predikované) 74 £ 16 74 + 14 0.94
FVC (%predikované) (n=73) 84+ 17 82+ 13 0.57
FEV1/FVC (%) (n=74) 69 + 14 73+ 16 0.27
DLco (Yopredikované) (n=70) 67 +20 69 + 23 0.55

* probatorni torakotomie; resekce mediastinalniho tumoru. BMI= body mass index; CHOPN
= chronicka obstrukéni plicni nemoc; DLco = difuzni plicni kapacita pro oxid uhelnaty; FEV;
= jednovtefinova vitalni kapacita; FVC = forsirovana vitalni kapacita; JIP = jendotka

intenzivni péce
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Tabulka ¢. 2 Kardiovaskularni komplikace - parametry klidové a zatéZové ventilace

Parametr Ano (n=36) Ne (n=40)

pramér + SD pramér + SD p
Klidova ventilace a vyména plyna
VO, (mL/kg/min) 54+1.5 52+1.6 0.59
VCO; (L/min) 04+0.1 03=+0.1 0.60
O, puls (mL/srde¢ni uder) 46=+1.5 44+1.7 0.69
Ve (L/min) 153+3.6 142+52 0.26
V1 (L) 0.8+0.2 0.8+0.4 0.65
PerCO, (mmHgQ) 29.5+49 28.6+4.2 0.40
Ve/VCO, pomér 449+75 433 +6.8 0.33
Ventilace a vyména plynti na vrcholu zatéze
VO, (mL/kg/min) 16.4+5.9 16.6 £ 3.5 0.24
VCO, (L/min) 1.3+£04 1.4+0.4 0.41
RER 1.1+£0.1 1.1+£0.1 0.76
O, pulse (mL/srdec¢ni tder) 10.1+£2.7 9.7+3.1 0.49
Ve (L/min) 49.1+12.1 51.2+14.8 0.51
Vr (L) 22432 20+3.0 0.57
PerCO, (mmHg) 324+42 32.1+5.2 0.77
Ve/VCO, pomér 38.2+63 37.6+6.7 0.68
Ve/VCO; sklon 34.0+6.3 33.9+6.1 0.86

PerCO; = parcialni tlak vydechovaného CO,; RER = pomér respira¢ni vymény; VCO, =
vydej CO2; Ve = minutova ventilace; Ve/VCO, = ventilacni efektivita; VO, = spotieba O,; V1

= dechovy objem
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Vrcholové nebo klidové PerCO; k predikci rizika?

V nasi prvni studii ,,Vydechovany PgrCO; predikuje vyskyt centrdlni spankové apnoe u
pacientli se srdecnim selhanim® se ukazalo PgrCO; na vrcholu zéatéze jako nejsilngjsi
prediktor vyskytu CSA. V naSi druhé studii ,,Klidovy PerCO, predikuje vyskyt plicnich
komplikaci po torakochirurgickém vykonu“ predikoval klidovy PegrCO, nejlépe plicni
pooperacni komplikace. Nabizi se otazka pro€ je Spickové PerCO; lepsi pro predikci CSA a
klidové PerCO; pro pooperacni komplikace?

Jak jiz bylo feceno, divodem pro nizky PgrCO; jsou hyperventilace a zvysSena
ventilace mrtvého prostoru. CSA je povazovana jako dusledek srdecniho selhani a bylo
prokazano, ze pacienti S CSA maji vétsinou téz8i formu srdeéniho selhani (186-188). Bylo
rovnéz prokazano, ze srde¢ni selhani je spojeno s vice faktory, které mohou prispivat ke
zvySené ventilacni odpovédi na zatéz (plicni méstnani, aktivace ergoreflexu, nepomér
ventilace perfuze a laktatova acidoza (189,190)). Tyto mechanismy, spojené s t&€zSim
srde¢nim selhanim (a tedy i CSA), tak mohly jesté vice zvysit uz tak vysoké ventila¢ni usili
téchto pacientl a vysvétlit tak superioritu Spickové PerCO, v predikci CSA.

| vnasi druhé studii je patrné, Ze pacienti s vy$§im Vg/VCO, a niz§im PgrCO; na
vrcholu zatéze méli vyssi Ve/VCO; a niz§im PerCO; 1 v klidu (191). Avsak zadny z téchto
pacientt nemél diagnostikované chronické srde¢ni selhani. Fyziologicky vzestup ventilace
béhem zatéze a absence faktorti spojenych s patologickym vzriistem ventilaéni odpovédi na
zatéz by tedy mohla vysvétlit jen malé (ale 1 pfesto signifikantni) rozdily ventila¢nich
parametri na vrcholu zatéze. Jak je diskutovano vyse, mechanismy ovliviiujici PerCO; a
VEe/VCO, ziejmé tyto parametry ovlivauji i v klidu, a mohly tak zptsobit nami pozorovany
rozdil v parametrech klidové ventilace a jejich spojeni s vyskytem pooperacnich plicnich

komplikaci. Béhem zatéze pak diky fyziologickému nartstu ventilace v obou skupinach
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mohlo dojit k ¢aste¢nému smazani rozdili ve ventilaéni odpovédi mezi skupinami, coz by

v tomto pripadé mohlo vysvétlit superioritu klidového PerCOs.
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C. Obstrukéni spankova apnoe v perioperacéni mediciné

Citace: Ruzek L., Cundrle I Jr. Obstrukéni spankova apnoe v perioperaéni medicing. Anest.

intenziv. Med., 26, 2015, €. 2, s. 79-86.

Shrnuti:
Problematiku spankové apnoe v perioperacni mediciné jsme se nejprve pokusili shrnout
v piehledovém clanku. Toto review, které vyslo v Casopise Anesteziologie a intenzivni
medicina v roce 2015 diskutuje nejprve patofyziologii OSA, dale se pak zabyva moznymi
dusledky OSA pro perioperacni pribéh a v neposledni fadé moznostmi diagnostiky a 1é¢by
OSA. CSA jsme se v tomto review nevénovali vzhledem k nedostatku studii na toto téma a
nejasnému klinickému vyznamu CSA pro perioperacni péci.

Pro nasi dal$i vyzkumnou c¢innost byly z tohoto review nejpodstatnéjsi prace autort
Sing a spol. (96), Rabelo a spol. (103) a Loadsman a spol. (104). Studie autorti Sing a spol.
ukazala ponékud alarmujici zji$téni, a to sice ze velka Cast jak anesteziologi, tak chirurg
neni schopna béhem perioperaéniho obdobi OSA diagnostikovat (96). Pfitom pravé na
vyznamnou a vyhodnou roli anesteziologa v diagnostice OSA upozornil Loadsman a spol. jiz
pred vice nez lety (104). Anesteziologové ve studii autord Sing a spol. neodhalili stfedné
zavaznou OSA u 65% a chirurgové az u 93% pacientd. Tézkda OSA pak nebyla
diagnostikovana anesteziology v 53% a chirurgy az v 90% pacientt (96) a to i navzdory tomu,
ze v populaci chirurgickych pacientl je prevalence OSA zna¢né vyssi (42) neZ v normalni
populaci a epizody apnoe mohou byt v perioperaénim obdobi zvyraznény diky porucham

spanku (94) a uzivani sedativni/analgetické medikace (95).
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Zlatym standardem v diagnostice OSA je PSG. Nicmén¢ tato metoda je naro¢na na
Cas, material, personal i finance (37). Vyzdvihovany jsou proto predev§im skriningové
metody (nejcastéji klinické hodnoceni a dotazniky). Nicméné klinické hodnoceni a dotazniky
jsou zatizeny pomérné nizkou specificitou a tim padem i vysokym poctem fale$né-pozitivnich
ptipadu (97,98). Napiiklad specificita nejpouzivanéjsiho dotazniku v perioperacni medicing,
kterym je dotaznik STOP-BANG (99), je pouze 43% (nicméné s vys$Sim poétem skorovanych
bodu stoupa i specificita) (96).

Zda se tedy nezbytné vyvijet nové screeningové metody, které by méli vyssi
specificitu. V piipadé spankové apnoe je vysoka specificita obzvlasté dulezita vzhledem
k tom, ze konfirmaéni vySetieni (PSG) je Casove€, finanéné a personalné naro¢né a mize byt
pro nékteré pacienty nepiijemné. Snizeni faleSn¢ pozitivnich pfipadi zvySenim specificity
testu se tedy zda byt vyhodné.

V perioperacnim obdobi se krom¢ dotazniku zacinaji objevovat i metody zalozené na
vyuziti sedace k diagnostice/demaskovani OSA. Napiiklad chrapani béhem endoskopického
vykonu (v analgosedaci) se ukazalo byt lepsim prediktorem OSA nez dotazniky Epworth a
Stanford (102). Velmi zajimava a pro na$ dalsi vyzkum dutlezita byla studie autori Rabelo a
spol. (103). Autofi této studie provadéli polysomnograficky zaznam béhem
nasoendoskopického vysetifeni obstrukce dychacich cest u pacientd s farmakologicky
navozenym spankem (kontinualni infuze propofolu) (103). Ukazalo se, Ze spankova
architektura takového spanku je siln€ zménéna, ale ostatni parametry poruch dychéani uzce
koreluji s parametry z klasické polysomnografie (103). Ugelem této studie bylo potvrdit, Ze
sedaci lze pouzit pro odhaleni miry a pfedevS§im mista obstrukce hornich cest dychacich pro
potiebu otorinolaryngologického zakroku v ramci 1é¢by OSA (103,192). Podobnou studii pak
proved! i Gregorio a spol. (193). Nicméné jestli je mozné vyuzit farmakologicky indukovany

spanek pro diagnostiku poruch dychani ve spanku nebylo jasné.
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Nutnost novych screeningovych metod a fakt, Zze ptribyva studii, které¢ vyuzivaji
k odhaleni OSA sedaci nas vedl k nasi dalsi studii ,,Vyuziti periopera¢ni polygrafie v predikci

obstrukéni spankové apnoe®.
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D. Vyuziti perioperacni polygrafie v predikci obstrukéni spankové apnoe.

Citace: Cundrle | Jr., Belehrad M, Jelinek M, Olson LJ, Ludka O, Sramek V. The utility of
perioperative polygraphy in the diagnosis of obstructive sleep apnea. Sleep Medicine. 2016

Sep 1;25:151-5.

Shrnuti:

Tato prace, ktera vysla v Casopise Sleep Medicine v roce 2016, volné navazuje na nase
ptedchozi review ,,Obstruk¢ni apnoe Vv periopera¢ni mediciné diskutované vyse. Tato studie
probéhla ve spolupraci Anesteziologicko resuscita¢ni kliniky Fakultni nemocnice u sv. Anny
Vv Brné a spankové laboratote brnénského Centra mezindrodniho vyzkumu (ICRC) a m¢la za
cil zlepsit diagnostiku OSA v periopera¢nim obdobi.

Racionalemi pro tuto studii byla piedev§im velmi Spatna detekce OSA (jak
anesteziology, tak chirurgy) v perioperacnim obdobi (96) a zjisténi autort Rabelo a spol.
(103) a Gregorio a spol. (193) ktefi prokazali, Ze spankova architektura farmakologicky
indukovaného spanku je sice farmaky silné zménéna, ale parametry ventilace (poruch
dychani) uzce koreluji s parametry zjisténymi z klasického polysomnografického vysetieni
(103).

Zatazovaci kritéria pro tuto studii byla klinicky indikovana nahrada kolenniho kloubu.
Vytazovacimi kritériemi byly jiz diagnostikovana porucha dychéni ve spanku, kontraindikace
ke svodné anestezii nebo polysomnografickému vysetieni.

U zarazenych pacientli bylo provedeno polysomnografické vysetieni vzdy 3 dny pred
pléanovanym ortopedickym vykonem. Doba 3 dny pfed vykonem byla zvolena z divodu
vylouceni vlivu jak premedikace, tak ptfedoperacniho stresu na vysledky PSG. Ortopedicky

zakrok pak probéhl v kombinaci subarachnoidealni anestezie se sedaci (kontinualni infuzi
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propofolu). Opiaty byly v piipadé nutnosti povoleny, ale zadny z pacienti je nevyzadoval.
Hloubka sedace byla monitorovana pomoci bispektralniho indexu a udrzovéana na hladiné BIS
75. Tato hladina byla stanovena, protoze stejné hodnoty maji pacienti béhem fyziologického
spanku (pfechod lehky spanek — hluboky spanek) a béhem spanku REM (194). Jsme si
védomi toho, ze béhem fyziologického spanku mohou hodnoty biskpektralniho indexu
poklesnout i mnohem nize nez je hladina 75 (194), takto hluboka sedace by ale u pacientti bez
zajisténi dychacich cest nebyla pfipustnd. U vSech pacientii byl v pribéhu ortopedického
vykonu proveden i polygraficky zaznam pomoci pfistroje Embletta. Hodnoceny byly zmény
tlaku v nosni kanyle, zmény oronazalniho proudéni vzduchu, dechové exkurze pomoci bfi$ni
a hrudni pletysmografie, chrapani a saturace kyslikem. Polysomnografie i polygrafie byly
poté zhodnoceny spankovym technikem na zakladé dostupnych guidelines (172,195). Ve
zkratce: apnea byla definovana podle typu (centralni/obstrukéni udalost >50%) a podle apnea-
hypopnea indexu (udalost/hodina; AHI<S Zzadna apnoe; S<AHI<15 lehka apnoe; 15<AHI<30
sttedné tézkd apnoe; AHI>30 tézka apnoe). Data byla poté zhodnocena pomoci Bland-
Altmanovych graft.

Studii absolvovalo celkem 20 pacientdi, z ¢ehoz jeden byl vyfazen z dalsi analyzy
kvuli technickym problémim béhem ortopedického vykonu. U deviti pacienti byla na
zakladé PSG diagnostikovana OSA (47%), u 7 pacientd (37%) CSA a u 3 pacientt (16%)
nebyla diagnostikovana Zadna z poruch dychani ve spanku. Bias a limity shody periopera¢ni
polygrafie byly 12 (-37; 61) pro AHI; 6 (-25; 37) pro obstrukéni apnoe; 0 (-4; 4) pro centralni
apnoe a 6 (-31; 43) pro hypopnoe. Sensitivita perioperacni polygrafie byla 89% a specificita
60% pro detekci lehké OSA. Pro tézkou OSA to pak byla sensitivita 100% a specificita 91%.

Nizky bias méfenych parametrt je ve shod¢ s predchozimi studiemi autorti Rabelo a
spol. (103,192), kde rovnéz demonstrovali podobnosti v parametrech ventilace mezi

polysomnografickym zaznamem provedenym se sedaci a bez sedace. Nicméné Siroké limity
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shody prakticky vSech parametrt nedovoluji pouziti polygrafie béhem farmakologicky
indukovaného spanku jako definitivniho diagnostického nastroje. Toto je ve shod¢ se studii
Gregorio a spol., ktery rovnéz demonstroval maly bias, ale S$iroké limity shody
polysomnografie u midazolamem indukovaného spanku (193).

Ukézali jsme tedy, ze perioperacni polygrafii neni mozné pouzit pro definitivni
diagnostiku OSA, nicméné dobra kombinace sensitivity a specicity predev§im pro tézké
formy OSA (100% a 71%) umoziiuje Vyuziti perioperacni polygrafie pro scrinink. ZvIasté
vys$$i hodnota specificity se zda byt vyhodna. Jak jiz bylo feceno, skriningové testy na OSA
jsou zatizeny piedev§im nizkou specificitou (99) a tedy velkym poctem fale$né pozitivnich
pripadi. Nizkd specificita je nevyhodna zvlasté v pripadé¢ diagnostiky spankové apnoe
vzhledem k tomu, ze konfirmacni test (PSG) je néro¢ny, drahy a mize byt neptijemny pro
nékteré pacienty.

Zavérem této nasi studie bylo, Ze periopera¢ni polygrafie je proveditelna, neinterferuje
S provozem operacnich sall, a ackoli Siroké limity shody neumoziiuji pouziti teto techniky pro
definitivni diagnostiku spankové apnoe, je mozné tuto techniku pouzit pro skrinink

chirurgickych pacientii na OSA.
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3. ZAVER

Ve vysSe uvedenych pracich jsme ukézali pomérné Siroké moznosti vyuziti parametri
ventilace jak v klidu, tak béhem zatéze v predikci patologickych stavii jako jsou pooperacni
komplikace a poruchy spanku.

Prokazali jsme, ze pacienti se srdecnim selhanim a CSA vykazuji zvySené ventilacni
usili (v klidu a béhem zatéze) a Ze toto zvysené Usili je spojeno se zvysenou centralni CO;
chemosensitivitou a snizenou hladinou CO».

Dulezitym poznatkem bylo, ze klidovy PerCO; je mozné pouzit v predikci
pooperacnich plicnich komplikaci u pacient podstupujicich nitrohrudni vykon. Toto
pozorovani by mohlo byt klinicky vyznamné piedevsim proto, Zze PerCO; je jednoduse
zmefitelny parametr (coz by umoznilo jeho Siroké vyuziti) a neni pfimo vazany na zatézové
vySetfeni. Mohl by tedy byt dobrou alternativou pro ty pacienty, kteti bud’ zatézova vySetieni
podstoupit nemohou, nebo nechtéji.

Klinicky vyznamné je i naSe zjiSténi, ze perioperacni polygrafie je proveditelna,
neinterferuje s provozem operacnich sali, a ackoli Siroké limity shody neumoznuji pouziti
teto techniky pro definitivni diagnostiku spankové apnoe, je mozné tuto techniku pouzit pro
skrinink chirurgickych pacienti na OSA.

Nase studie ukazuji na dtlezitost mezioborové spoluprace obori anesteziologie,

spankové a zateZové mediciny.
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5.  SEZNAM ZKRATEK

AHI = apnea-hypopnea index

ASA = American Society of Anesthesiologists
ASV = adaptivni servoventilace

BMI= body mass index

CHOPN = chronicka obstruk¢ni plicni nemoc
CPAP = continous possitive airway pressure
CSA = Centralni spankova apnoe

DL¢o = difuzni plicni kapacita pro oxid uhelnaty
fy = pocet dechti za minutu

FEV1 = jednovtefinova vitalni kapacita

FVC = forsirovana vitalni kapacita

HCD = horni cesty dychaci

JIP = jendotka intenzivni péce

LAT = laktatovy anaerobni prdh

LVEF = ejekéni frakce levé komory

MET = metabolicky ekvivalent

OSA = obstrukéni spankova apnoe

PaCO; = parcialnim tlaku arteridlniho CO;
PerCO; = parcidlni tlak vydechovaného CO;
PSG = polysomnografie

REM = rapid eye movement

RER = pomér respiracni vymeény
STOP-BANG = zkratka ze slov Snoring, Tiredness, Observed cesation of breathing, blood

Pressure, Body mass index, Age, Neck circumference and Male gender



SWS = slow wave sleep

VAT = ventilacni anaerobni prah

VCO; = vydej CO,

Vp/V1 = poméru objemu mrtvého prostoru a dechového objemu
Ve = minutova ventilace

AVEg/APerCO, = CO, chemosensitivita

VEe/VCO, = ventilaéni efektivita

VO; = spotieba O,

V1 = dechovy objem
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