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| pfes pokroky v diagnostice a terapii zlstava sepse celosvétové zavaznym problémem soucasného zdravotniho systé-
mu. V poslednich desetiletich prodélala uroven védéni na poli sepse vyrazny posun smérem k cilené 1é¢bé zamérené na
ovlivnéniimunitni reakce, a to ve snaze tlumit ¢asny hyperinflamacni stav, ale také ovlivnit pozdéjsiimunoparalyzu. | kdyz
tato sepsi indukovana imunosuprese neni zatim dostatecné popsdana, je ziejmé, ze ji charakterizuji snizené funkce vroze-
né i ziskané imunity, které ptimo koreluji s horsi prognézou pacientl. V souvislosti s timto zjisténim se objevuje nékolik
farmakologickych moznosti imunostimulace, které maiji za cil znovu nastolit imunitni rovnovahu pacient( a zlepsit jejich
progndzu. V ndsledujicim textu pfindsime stru¢ny prehled aktudlnich moznosti Ié¢by a zarover nejvétsi mozné vyzvy,
které nds v zavedeni této terapie mohou potkat.
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Immunomodulation in managing sepsis-induced immunosuppression: current options
and challenges

Despite progress in diagnosis and treatment, sepsis remains a significant challenge to the health care system globally. In recent
decades, the level of knowledge in the field of sepsis has undergone a significant shift towards targeted therapy influencing
the immune response in an attempt to dampen the early hyperinflammatory state but also to influence laterimmunoparalysis.
Although this sepsis-induced immunosuppression has not been fully understood yet, it is evident that reduced functions of
innate and adaptive immunity are associated with a worsened patient outcome. Based on this finding, several pharmacological
approaches to immunostimulation are emerging to restore the immune balance of patients and to improve their prognosis.
In the following text, we aim to provide a brief overview of current treatment options while highlighting the most significant
challenges that may arise during the implementation of this therapy.
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Uvod

statistického zpracovani (15 az 28 %) [7-9] ze vSech Umrti na sepsi. Velkd

Sepse zUstava i pfes vice nez 30 let vyzkumu stéle jednou z ¢astych pficin
umrti celosvétové. Postupnd implementace jednotnych doporucenych
postupl (Surviving Sepsis Campaign) z let 2004, 2011 a 2021 [1] vedla
k vyraznému zrychleni diagnostiky, 1é¢by a pravdépodobné i snizenf
mortality sepse [2, 3]. V poslednich zhruba 20 letech v3ak jiz celkova
mortalita sepse vyraznéji neklesd [4] a méni se spise jejf distribuce [5].
Vyznamna ¢ast pacientl umird na sepsi hned v pocatecni hyperin-
flamacni fazi (tzv. cytokine storm) [6]. Procento téchto pacientt se lisi dle
raznych zdrojd na zékladé zavaznosti sepse/septického soku a rézného

¢ast pacientl ale preZiva tuto ¢asnou fazi a dostava se do nasledné faze
stonani, kterd je charakterizovédna spise imunosupresivnim fenotypem
(CARS; compensatory antiinflammatory response syndrome [10]) a ma
velké riziko rozvoje PICS (persistent inflammation, immunosuppression
and catabolism syndrom). Pojem PICS byl vytvoren jako patofyzio-
logicky model pro popis mechanism@ vedoucich k tzv. CCl (chronic
critical illness). U pacientl se mnohdy rozviji stav perzistujici orgdnové
dysfunkce, katabolismu, imunosuprese, a zanétu, vedouci k sarkopenii,
metabolickym poruchdm a opakovanym infekénim komplikacim [11, 12].
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