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Prohlasuiji, Zze nejsem ve
stfetu zajmu



Co a k cemu je definice?

* CO? dle Ustavu pro jazyk ¢esky pod AV CR , definice” je:

»Slovni vymezeni obsahu pojmu a vyklad vyznamu slova uvedenim
jeho zdkladnich charakteristickych znaka”

 Slovo tak ma vyznam, ktery vytvoril clovek, a shodl se na kritériich,
ktera ho urcuiji.

« K CEMU? Definice limituje co néco je, a moZna dulezit&ji — co neni
* Slovnik spisovné cestiny:

»,Horecnaté onemocnéni nebo chorobny stav zplisobeny toxiny
choroboplodnych zdrodku (baktérii) v krvi“



Vyvoj chapani sepse

* Sepsi predchazi infekce zptusobena mikroorganismy — k tomuto
poznani cesta dlouha

e Eberstv papyrus (1600 — 1500 pf. n. I.) — ryt, ukhedu, 48 trauma lézi
* Hippokrates (460 — 370 pft. n. |.) — sepsis a pepsis (,rozklad/zrani“)

* Aulus Cornelius Celsus (25 pr. n. . =50 n. |.) — 4 projevy zanétu

e Galen z Pergamonu (129 — 200 n. l.) — functio laesa, chvalyhodny hnis
 Stredovek — paradigmata polozena starovekymi civilizacemi neménna
* Paracelsus (1493 — 1541) — podpora tvorby hnisu je zavrzenihodna

* Girolamo Fracastoro (1478 — 1553) — ,,0 nakaze a nakazlivych
nemocech” — epistemologicky zlom



Vyvoj chapani sepse

* Vynalez mikroskopu (Leeuwenhoek — 1676)

e Athanasius Kircher (1602 — 1680) — jeden z prvnich, kdo pozoroval
mikroorganismy mikroskopem, mor zpusobuji mali Cervi

* Marcus Antonius Plenciz (1705 — 1786) — ,,slovinsky Pasteur”, seminia
morbi — prenasena vzduchem nebo kontaktem

* lgnaz Semmelweise (1818 — 1865) — ,,zachrance matek”
* Louise Pasteur (1822 — 1895) —izolace streptokoka z hnisavych lochii
 Joseph Lister (1827 — 1912) — rozvoj asepse a antisepse

* Robert Koch (1843 — 1910) — Kochovy postulaty, pricinny vztah mezi
rozvojem infekéniho onemocnéni a bakterii

* Od 1876 — sepse typicky spojovana s tézkou systémovou infekci



Cesta k novodobé definici

* Mnozeni mikroorganismu v hostiteli nedokaze vysvétlit projevy sepse
 Richard Pfeiffer (1858 — 1945)

 Jeden z hlavnich tvlrct konceptu endotoxinu
* K rozvoji experimentalni infekce cholerou neni treba viabilni organismus

 SpiSe nez primeé toxické ucinky bakterii, mohou byt za vysledny
klinicky obraz infekce (sepse) zodpovedné reakce, které vyvolaly

* William B. Coley (1862 — 1936) - ,,Otec imunoterapie”

e Konec 19. stoleti a 20. stoleti — poodkryvana cela rada endogennich
molekul souvisejicich imunitni reakci, snaha o modulaci této reakce



Sepsis syndrome

* Roger Bone et al. (1987)
* Sepse = systémova odpoved na infekci

* Na zakladeé kritiky konstruktu predchozich praci souvisejicich se sepsi
nabizeji kritéria pro zarazeni pacienta s klinickou diagnézou sepse:
 Klinické dikazy o infekci
e Horecka (>38,3 °C) nebo hypotermie (<35,6 °C)
* Tachykardie (>90 tepU za minutu)
* Tachypnoe (>20 dechl za minutu u spontanné ventilujicich)

* Alespon jeden z projevl organové dysfunkce (alterace védomi, hypoxémie,
zvyseny laktat, oligurie)



Sepsis-1

* Potieba jednotné definice a standardizace vyzkumnych protokol
* 1991 pod zastitou ACCP/SCCM prvni novodoba definice sepse

* Termin SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome)
» Télesnd teplota >38 °C nebo <36 °C
e Srdecni frekvence >90 tepu za minutu
* Dechova frekvence vice jak 20 dechu za minutu nebo PaCO2 <32mmHg
e Pocet leukocytl >12 000/uL, <4000/uL nebo >10 % nezralych leukocytt

* Termin MODS (Multiple Organ Dysfunction Syndrome)
* Sepse = potvrzena infekce pri naplnéni alespon 2 kritérii SIRS
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Sepsis-1

1) Je definitivné rozlisen mikrobialni fenomén infekce a reakce, kterou
infekce vyvolala — sepse — tato reakce pak muze byt prospésna nebo
Skodliva, je predstaven termin SIRS (infekéni X neinfekcni).

2) V dusledku skodlivé reakce v pripadé nové definované tézké
(zavazné) sepse dochazi k rozvoji organové dysfunkce, je predstaven
koncept MODS.

3) Rozvoj septického soku, jako dalsi jednotky slouzici ke stratifikaci tize
onemocnéni u septickych pacientu, je spojen s rozvojem hypotenze a
zhorsenou perfuzi a oxygenaci tkani.



Sepsis-2

* SIRS kritéria vykazuji vysokou senzitivitu, ale nizkou specifitu

e Kritika, ze Sepsis-1 byla tvorena vyhradné pod vedenim
severoamerické odborné skupiny

e 2001 na zakladé interkontinentalni debaty -> Sepsis-2
e Zachovana terminologie, rozsireni diagnostickych kritérii

* PIRO (P-Predisposition; I-Infection; R-Response; O-Organ dysfunction)
* Pokus o vytvoreni strukturovaného systému pro presnéjsi stratifikaci pacient(
* Vicerozmeérny, komplexni pohled — nevhodna architektura, zcela opustén



Sepsis-3

* Doposud posledni re-definice, rok 2016, pod zastitou SCCM a ESICM

* Oproti predchozim spise konsenzualnim definicim postupovano vice
systematicky s vyuzitim rozsahlych soubort dat:

* Proménné spojené s rizikem umrti v ramci hospitalizace (qSOFA)

e Sepse = zivot ohrozujici organova dysfunkce na podkladé
dysregulované odpovedi jedince na infekci
* Septicky sok = podjednotka sepse s vyssi mortalitou
* Nutné uziti vasopresoru k udrzeni MAP nad 65mmHg pfi absenci hypovlémie
* Prokazand hladina laktatu nad 2mmol/L

* Organova dysfunkce — SOFA + 2 oproti baseline, (qSOFA)



Co nam dala a vzala Sepsis-3 ?

PRO

* Duraz na klinické konsekvence — organova dysfunkce

* Mozna lepsi specifita oproti SIRS

* Reprodukovatelna kritéria pro vyzkum

* Prakticky bed-side screening (qSOFA)

e Zalozeno na SOFA — moznost srovnavani dat

* Dobry kompromis mezi presnosti, jednoduchosti a univerzalnosti



Co nam dala a vzala Sepsis-3 ?

PROTI

e Zachyt pacientu az po deterioraci stavu
e Zavislost na SOFA

 Limitace qSOFA — nizka sensitivita

* Horsi aplikovatelnost u specifickych populaci (pediatrie,
imunokompromitovani, pacienti velmi pokrocilého véku)

* Odklon od ,,precision medicine”
* Horsi komparace dat pred/pri prechodu na Sepsis-3



Umime |épe |écit se Sepsis-3 ?

Critical Care Medicine

April 2026 « Volume 54 « Number 4 « Pages XX-XX

Surviving Sepsis Campaign: International
Guidelines for Management of Sepsis and
Septic Shock 2026

* Autori ocCekavali, ze definice by meéla prispét k casnéjSimu rozpoznani
sepse a rychlejSimu zahajeni [éCby — dukazy vsak nejednotné
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DEFINICE SEPSE
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Budouci pristup, vyzvy a budouci definice?

* Reframing dysregulované odpovedi — nejedna se o
pro/protizanétlivou odpovéd
» Resistance (schopnost hostitele eliminovat patogen)
* Tolerance (schopnost snaset pritomnost patogenu)
» Resilience (schopnost rychle se zotavit)
e Resolution (ukonceni zanétové odpovédi)
* Repair (regenerace poskozené tkane)

* Odklon od ,,fine-tuning” znamého

* Jednotlivé subtypy (klinické, ,omics”, biomarkery) — avsak prehlizi
funkcni propojeni

* Snaha o identifikaci deterministickych molekularnich siti a
dominantnich mechanismu -> hledani terapeutickych cill



Budouci pristup, vyzvy a budouci definice?

* Nutnost rychlé diagnostiky — dostupné host-response biomarkery (i s
vyuzitim stavajicich biobank)

* Prediktivni/teragnostické biomarkery pro stratifikovanou terapii

* |dentifikace pacientu v riziku progrese stavu, s potencidlnim prospéchem z
imunomodulace X vylouceni pacientl kde by mohla imunomodulace uskodit

» Casové proménné fenotypy
* Beyond blood pristupy - organove specificke

* Al — strojové uceni, vysoce dimenzionalni data
* Aplikace — v€asné varovani, fenotypovani, predikce/teragnostika
* Rizika — reprodukovatelnost, validace, bias, interoperabilita, certifikace
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Budouci definice?

* Je mozné, ze do budoucna se samotny pojem sepse zachova pouze
jako klinicky ramec pro rychlou triaz

X

* Védecky a terapeuticky pristup bude spiSe smérovat
k personalizované vicerozmeérné taxonomii zalozené mj. na host-
response, biomarkerech a genotypickych/endotypickych profilech



Take home message

e Sepse je heterogenni syndrom — presné a rychlé fenotypovani,
klinické a molekularni trajektorie jsou klicem k personalizované lécbé

* Pokud chceme presnou definici musi jit nad ramec pouhého
organoveho selhavani

e Cas, antibiotika, tekutiny, vasopresory a kontrola septického fokusu
porad hraji roli



Dékuji za pozornost

tomas.nejtek@ftn.cz
+420 605 929 621
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