DIAGNOSTICKY V'YZNAM POSTNATALNI DYNAMIKY INTERLEUKINU-6 U PREDCASNE NAROZENYCH NOVOROZENCU

gestacni stafi, zpusob porodu, ATB podana
matce prenatalné, predcasny odtok plodové
vody (PPROM), sepse a asfyxie. Popfipadé zjis-
tit, zda Ize z pupecnikové hodnoty predikovat
hodnotu periferni. Nase studie se tykala pro-
cesu diagnostiky ¢asné novorozenecké sepse.

Do studie byli zahrnuti novorozenci na-
rozeni pred ukoncenym 35. tydnem gestace,
u kterych se zdafil odbér dostate¢ného mnoz-
stvi pupecnikové krve.

Prospektivni studie probihala od dubna
2016 do srpna 2018 na Jednotce intenzivni
a resuscita¢ni péce Novorozeneckého od-
déleni Fakultni nemocnice Olomouc. Odbér
pupecnikové krve byl proveden standard-
né z pupecnikové arterie tésné po vybaveni
placenty, odbér krve z periferni zily novoro-
zence byl proveden do 2 hodin od porodu.
Hodnoty IL-6 byly stanoveny na analytickém
systému Cobas 8000 (vyrobce Roche/Hitachi).
Pouzita byla kvantitativni metoda ,ECLIA”
(= elektrochemiluminiscen¢niimunostanove-
ni). K analyze vzorku nebylo tfeba zvlastniho
odbéru. Vysetteni byla provedena z materialu
ziskaného pro odbéry provadéné standardnim
zplsobem dle zvyklosti pracovisté. Doplnéni
vysetfeni bylo v souladu s informovanym sou-

hlasem stvrzenym zakonnymi zéstupci ditéte.

Pro srovnani spojitého znaku (hladina IL-6
¢i jeji logaritmus) mezi dvéma skupinami pa-
cientd jsme pouzili neparametricky Kruskal-
Wallisdv test. Tento test je pro dvé skupiny ekvi-
valentni Wilcoxonovu testu. Neparametricky
test jsme volili diky vyrazné nenormalité hladin
IL-6 a také proto, ze jeho vysledek zavisi na
poradi hodnot v obou skupinach, Ize tedy l1épe
prechdzet mezi plivodnimi hodnotami a jejich
logaritmy. Pro predikci (na Urovni logaritmu
obou hladin) jsme pouzili standardni linedrni
regresi. VSechny testy probéhly na hladiné 0,05.

Parovy odbér se podafril zrealizovat u 73
novorozencl. Primérné gestacni stafi bylo

Demografickd data sledované kohorty

primérné pramérna pocet pocet ATB pocet SC pocet pocet
gestacni stafi | hmotnost PPROM matce asfyxii sepsi
3240 17409 35 42 36 3 16

Primérné, maximdini a minimdini hodnoty IL-6 z pupecniho a periferniho odbéru. Hodnoty jsou

uddvdny v ng/!
pramér median minimum maximum
pupecnikova krev 16,38 6,5 1,7 984,7
postnatalni odbér 288,93 56 47 11932

32 + 0 tydn( gestace, prdmérna hmotnost
byla 17409. Z celkového poctu 73 novorozen-
cli bylo 36 rozeno cisafskym rezem, 3 novo-
rozenci byli po porodu asfykticti s potfebou
kardiopulmonalni resuscitace a 16 novorozen-
cl bylo Ié¢eno antibiotiky pro ¢asnou novoro-
zeneckou sepsi. 42 matek dostalo prenatalné
¢i perinatalné antibiotika a u 35 rodicek byla
predcasné odtekla plodové voda. Tato demo-
graficka data uvadi tabulka 1.

Tabulka 2 uvadi namérené hodnoty inter-
leukinu-6 v pupecnikové a periferni krvi. Jak
vidime, hodnoty v periferni krvi jsou mnoho-
nasobné vyssi nez hodnoty v krvi pupecni-
kové. Primérna hodnota IL-6 v pupecnikové
krvi byla 16,88 ng/l, v krvi periferni 288,93 ng/I.
Median v krvi pupecnikové byl 6,5ng/l, v kr-
vi periferni 56 ng/l. Minimalni namérend
hodnota interleukinu-6 v pupecnikové krvi
byla 1,7 ng/l, maximalni hodnota 984,7 ng/I.
byla 4,7 ng/l, oproti maximu, které dosdhlo
v jednom pfipadé az 11932 ng/l. Mezi prv-
nim (pupecnik) a druhym (periferie) méfenim
IL-6 byl zjistén signifikantni rozdil (p <0,001).
Medién prvniho méfeni je 6,5ng/l, median
druhého méreni je 56 ng/l, narlst je témér
desetinasobny. Grafické znazornéni vidime
na grafu 1.

V dalsi analyze jsme se soustredili na
moznou zavislost vzrastu IL-6 v periferni krvi
oproti jeho hodnoté v krvi pupecnikové na
dalsich proménnych (predcasné odtekld plo-
dova voda, ATB podana matce pred porodem,
cisaisky fez, poporodni asfyxie, sepse). Vzrist
hladiny IL-6 jsme definovali jako log(IL6_per-
if) - log(IL6_pup). Vzrlst hladiny interleu-
kinu-6 neni na zminénych faktorech statisticky
zavisly (graf 2-6). Neni zavisly na tom, zda
predcasné odtekla plodova voda (p =0,5), na
ATB podanych matce prenatalné (p = 0,14),
na zpUsobu porodu (p = 0,75), na asfyxii (p =
0,10), ani na sepsi (p = 0,16).
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Novorozenecké sepse jsou stale palc¢ivym
tématem a jednim z hlavnich vyzkumnych
témat v odborném neonatologickém svété.
Problém v ¢asném rozpoznani septického
novorozence tkvi pfevazné v nezralém imu-
nitnim systému pfedcasné narozeného novo-
rozence a v nespecifickém klinickém obraze.
Dal$im problémem je mnozstvi krve nutné
k biochemickému zpracovani. Objem krve
nezralého novorozence ¢ini asi 80 ml/kg té-
lesné hmotnosti. Vzhledem ke zranitelnosti
téchto nejmensich pacientt je snaha vsech
osetfujicich lékara volit pfistupy co nejméné
invazivni.V diagnostice ¢asné novorozenecké
sepse by odbér pupecnikové krve mohl na-
hradit odbér z periferni krve, ktery se provadi
v prvnich hodinach zivota.

Probéhla fada studii, ve kterych se autofi
zaméfili na pupecnikovy IL-6 jakoZto diagnos-
ticky nastroj novorozenecké sepse. Ve vsech
téchto studiich mél pupecnikovy interleukin-6
u septickych novorozenct zvysené hodnoty.
Nebrali ale v tvahu dynamiku tohoto cyto-
kinu. Pouzivali stejné cut-off hodnoty jako
v periferni krvi (12, 16-23).

Studie, kterd porovnava pupecnikové a pe-
riferni hodnoty IL-6 u zdravych a septickych
novorozencd, je studie tymu indickych lékarl
zroku 2013. Periferni krev byla odebrana v oka-
mziku vzniku klinickych zndmek sepse. U zdra-
vych kontrol ¢as neni definovan. Presny cas
odbéru periferni krve nezndme. U septickych
novorozencu byla elevace IL-6 v pupecnikové
i periferni krvi ve srovnani se zdravymi kontro-
lami pfiblizné desetinasobna. Limitaci je i u této
studie pouzivani stejnych cut-off hodnot pro
pupecnikovou i periferni krev (24).

Ve studii italskych autor( z roku 2011 se
zaméfili na referenéni rozmezi postnatélnich
hodnot IL-6 pfi narozeni, ve 24.a 48. hodiné Zi-
vota. Do studie zahrnuli 148 novorozenct naro-
zenych po ukonc¢eném 35. tydnu gestace. Tito
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