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Tato praca predstavuje prospektivnu klinickii observaénu studiu. Delirium po kardiochirurgickych operaénych vykonoch je zavaznou
komplikaciou. Bolo preukazané, ze cirkadianny rytmus sekrécie melatoninu byva poopera¢ne zmeneny. Delirium a periopera¢ne navodené
poruchy spanku st potencidlne prepojené. Predpoklada sa, Ze obnovenim fyziologického spankového vzoru pomocou substancie, ktora
by bola schopna resynchronizovat cirkadianny rytmus - akou je exogénne podany melatonin - bude mozné znizit vyskyt poopera¢ného
deliria. Stdia pozostava z dvoch konsekutivnych stiborov, pricom do kazdého zo stiborov bolo zaradenych 250 po sebe nasledujucich
pacientov. Prva skupina predstavuje kontrolnt skupinu a druha skupinu s exogénnym melatoninom. V druhej skupine bol pacientom
profylakticky exogénne podavany melatonin vecer pred operaciou a nasledné tri pooperacné dni. Hlavnym cielom klinickej studie bolo
sledovat vyskyt deliria a identifikovat prediktory deliria, ako aj navzdjom porovnat obe skupiny na zaklade incidencie deliria. Vyskyt
pooperacného deliria bol 8,4 % v skupine pacientov s exogénne podanym melatoninom v porovnani s 20,8 % incidenciou v kontrolnej
skupine (p =0,001). Prediktory poopera¢ného deliria v skupine s melatoninom predstavovali vek (p = 0,001) a vy3sia hodnota EuroSCORE
Il (p = 0,001). Realizacia multivariate analyzy veku a EuroSCORE Il (p = 0,014) so vzajomnym porovnanim oboch skupin preukazala, ze
hlavné prediktory poopera¢ného deliria predstavuju vek (p = 0,001), hodnota EuroSCORE Il (p = 0,001), dizka trvania mimotelového obehu
(p = 0,001), dizka nalozenia aortalnej svorky (p = 0,008), davka sufentanilu (p = 0,001) a umela pltcna ventilacia (p = 0,033). Podavanie
melatoninu vyznamne znizuje vyskyt poopera¢ného deliria u pacientov po kardiochirurgickych vykonoch. Profylakticka liecba exogénne
podéavanym melatoninom by mala byt zvazena u kazdého pacienta planovaného na kardiochirurgicky opera¢ny vykon.
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Exogenous administration of melatonin in the prevention of postoperative delirium in cardiac surgery patients

This original article represents prospective clinical observational study. Post cardiac surgery delirium is a severe complication. The circa-
dian rhythm of melatonin secretion has shown to be altered postoperatively. Delirium and perioperative sleep disturbance are potentially
linked. It was hypothesized that by restoring normal sleeping patterns with a substance that is capable of resynchronizing circadian
rhythm such as exogenous administration of melatonin may possibly reduce the incidence of postoperative delirium. Two consecutive
groups of 250 consecutive patients took part in the study. The first was the control group and the second was the melatonin group. In
second group, the patients received prophylactic melatonin treatment the evening before operation until postoperative day 3. The main
objective of the clinical study was to observe the incidence of delirium and to identify any predictors of delirium and to compare the
two groups based on the delirium incidence. The incidence of the delirium was 8.4% in melatonin group versus 20.8% in control group
(p=0.001). Predictors of delirium in melatonin group were age (p=0.001) and higher EuroSCORE Il value (p=0.001). In multivariate ana-
lysis of age and EuroSCORE Il (p=0.014) by comparing the group together main predictors of delirium were age (p=0.001), EuroSCORE II
(p=0.001), CPB time (p=0.001), ACC time (p=0.008), sufentanil dose (p=0.001), mechanical ventilation (p=0.033). The administration of
melatonin significantly decreases the incidence of postoperative delirium after cardiac surgery. Prophylactic treatment with melatonin
should be considered in every patient scheduled for cardiac surgery.
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Uvod

Pooperacné delirium predstavuje zavaz-
nu komplikéciu, ktord sa méze rozvinut u pa-
cientov vo v¢asnom poopera¢nom obdobi.
Vyznacuje sa poruchou vedomia a globalnou
kognitivnou dysfunkciou. Pooperacné delirium
sa vyskytuje u 10 % az 60 % chirurgickych paci-
entov (1). Na jednotke intenzivnej starostlivosti

(JIS) byva pooperacné delirium plne manifes-
tované az u 81 % pacientov (2).

Melatonin predstavuje substanciu, ktord je
syntetizovand v pinealocytoch z tryptofanu.
Epifyzou je melatonin uvolfovany priamo do
krvného obehu v zavislosti od cirkadidnne-
ho rytmu. Melatonin navodzuje hypnoticky
efekt urychlenim zaspavania a zlepsuje fa-
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zovy cyklus spanku, ako aj jeho efektivnost.
Bolo preukdzané, Ze cirkadianny rytmus se-
krécie melatoninu byva po operdacii zmeneny,
¢o s najvacsou pravdepodobnostou vedie
k naruseniu architektoniky spanku (3). Okrem
toho, u hospitalizovanych pacientov byvaju
po operdcii znizené aj plazmatické hladiny
melatoninu (4).



Perioperacne navodena porucha spanku
a pooperacné delirium su potencidlne navza-
jom prepojené, bud ako predisponujice faktory,
alebo ako symptémy. Teda sa predpokladd, ze
obnovenim fyziologického spankového vzoru
pomocou substancie, ktord by bola schopna
resynchronizovat cirkadianny rytmus — akou je
exogénne podany melatonin — bude mozné znizit
vyskyt poopera¢ného deliria.

Cielom tejto prospektivnej klinickej ob-
servacnej studie bolo preskiumat v rdmci ma-
nazmentu prevencie vplyv exogénne podané-
ho melatoninu na vyskyt poopera¢ného deliria
u kardiochirurgickych pacientov.

Material a metodika

V tejto prospektivnej klinickej observacnej
studii realizovanej na dvoch klinikach v rdmci
jedného pracoviska boli pacienti rozdeleni do
dvoch konsekutivnych skupin. Studia prebiehala
vo Vychodoslovenskom Ustave srdcovych a ci-
evnych choréb, a. s. (VUSCH, a. s.) od septembra
2012 do jula 2013. Prvé skupina predstavovala
kontrolnu skupinu, do ktorej bolo zaradenych
250 po sebe nasledujucich pacientoy, ktori sa
podrobili réznym typom kardiochirurgickych
vykonov na Klinike srdcovej chirurgie (KSCH) vo
VUSCH, a. s., v Kosiciach, realizovanych v elek-
tivnom alebo urgentnom rezime. Do druhej
skupiny bolo rovnako zaradenych 250 po sebe
nasledujucich pacientoy, ktorym bola podavana
profylaktickd lie¢ba melatoninom (taktiez sa
podrobili réznym typom kardiochirurgickych
vykonov na KSCH vo VUSCH, a. s, v Kosiciach,
realizovanych v elektivnom alebo urgentnom re-
Zime). Pacientom v druhej skupine bol podavany
melatonin v davke 5 mg vecer pred operaciou
a nasledné prvé tri pooperacné dni. Zo studie
boli vyliceni pacienti podstupujuici emergentny
operacny vykon z vitélnej indikdcie.

U vsetkych pacientov z oboch skupin sa
sledovala: anamnéza (vyskyt pridruzenych
ochoreni/rizikové faktory, akymi su hypertenzia,
diabetes mellitus, hypercholesterolémia, fajce-
nie, abuzus alkoholu, psychiatrické ochorenia),
perioperacné Udaje (typ kardiochirurgického vy-
konu, dzka trvania mimotelového obehu a dizka
naloZenia aortalnej svorky/klemu, davky opiatov
a benzodiazepinov podanych pocas operacie)
a pooperacné Udaje (dizka trvania umelej plicnej
ventilacie > 24 hodin, dizka hospitalizacie na JIS
a celkovd dizka hospitalizacie v zdravotnickom
zariaden).

Kazdému pacientovi bola vypocitand hod-
nota EuroSCORE Il, na zéklade ¢oho boli pacienti
rozdeleni do troch skupin: nizke < 1,6 %, stredné

1,6 % - 6,7 % a vysoké > 6,7 % riziko periope-
racnej mortality.

V¢asné pooperacné delirium sa definuje
ako delirium manifestujice sa na 2. - 6. po-
operacny der.

Kardiochirurgické operacie, vedenie anesté-
zie, ako aj pooperacny manazment boli realizo-
vané standardnym spésobom.

Stanovisko etickej komisie

Etickd komisia Vychodoslovenského Ustavu
srdcovych a cievnych chordb, a. s, Ondavska 8,
040 11 Kosice, Slovenska Republika, zastupena
predsedom MUDr. Stanislavom Juhasom, CSc.,
schvdlila na svojom zasadnuti dna 4. marca 2013
uznesenim ¢.4/3/2013 klinickd Studiu zameranu
na prevenciu pooperac¢ného deliria u pacientov
po kardiochirurgickych vykonoch exogénnym
podavanim melatoninu.

Vsetci pacienti zaradeni do klinickej Studie
poskytli pisomny informovany suhlas s i¢astou
na studii.

Vedenie anestézie

VSetkym pacientom bol podavany v preme-
dikdcii veler pred operaciou oxazepam v davke
10mgarano 1 -2 hodiny pred operaciou mida-
zolam v davke 7,5 mg. Anestézia bola navodend
podanim midazolamu 2,5 - 5 mg, propofolu
2 -2,5mg/kg, sufentanilu 0,01 — 0,025 mg a se-
vofluranom (inhala¢né anestetikum). Vykonanie
tracheélnej intubacie bolo umoznené podanim
atracuria v davke 0,6 — 1 mg/kg. Anestézia bola
udrziavana infuziou sufentanilu v davke 0,0005
mg/kg/h a sevofluranom v koncentracii 1 — 2
%, zatial o neuromuskularna blokdda bola do-
cielenad podadvanim atracuria v davke 50 mg ka-
Zdych 40 minut. Na udrZiavanie anestézie nebol
podavany propofol.

Operacny postup a protokol pre
pouzitie mimotelového obehu

Pri vSetkych kardiochirurgickych operac-
nych vykonoch bol realizovany pristup k srd-
Ccu pomocou sternotdmie. Pri operacidch bez
pouzitia mimotelového obehu nedochadzalo
k manipuldcii s aortou (no-touch aorta tech-
nique). Nazofaryngedlna teplota bola udrziavana
nad 35 °C a systolicky krvny tlak bol udrziavany
na hodnotach 80 mmHg a viac pocas celého
opera¢ného vykonu.

U pacientov podstupujucich opera¢ny vy-
kon v mimotelovom obehu bola antikoagulacia
dosiahnutéd podanim heparinu v davke udrzia-
vajlcej aktivovany &as zrazania (ACT) nad 480
sekdnd. Ako napln do kardiopulmonalneho

bypassu bolo pouzitych 1 000 ml Ringerovho
roztoku a 250 ml 20 % manitolu. Lahka hypoter-
mia 34 — 35 °C bola dosiahnutd pocas mimote-
lového obehu, prietok pumpou bol nastaveny
na 2,4 -2,81/min./m?a stredny arteridlny tlak sa
pohyboval medzi 70 - 75 mmHg. Hematokrit
bol udrziavany na urovni 25 — 35 %. Ochrana
myokardu bola dosiahnutd intermitentnym
poddvanim studenej krvnej kardioplégie (St.
Thomas kardioplegicky roztok ochladeny na 3 -
6°C), v ktorom krv a krystaloid su v pomere 5: 1.
Inspiracna frakcia kyslika (FiO,) bola upravens,
aby udrZziavala arterialny tlak kyslika medzi 150 -
250 mmHag, a prietok plynov bol nastaveny tak,
aby udrZiaval arteridlny tlak oxidu uhli¢itého me-
dzi 35 - 40 mmHg bez korekcie teploty (a-stat).

Manazment po operacii

Po operdcii boli vietci pacienti prijati na
Kliniku anestéziolégie a intenzivnej mediciny
(KAIM), kde bol realizovany standardny protokol
tykajuci sa sedacie, analgézie a umelej plticnej
ventilacie (UPV). Pacienti boli udrZiavani na UPV,
kym sa ich stav stabilizoval a bolo mozné ich
extubovat. Pacienti boli extubovan{ na zklade
nasledovnych kritérif: orientovani, spolupracuj-
Uci, parcialny tlak kyslika (pO,) 10 - 11 kPa a oxy-
genacny index pO,/FiO, > 300. Na KAIM boli
pacienti sedovani propofolom az do ¢asu extu-
bacie. Analgézia bola docielend intravendznou
infuziou morfinu v davke 2 mg/h., algifenom
(metamizol, pitofenon, fenpiverinium, Zentiva
Group, a. s, CR) 2,5 g kazdych 8 hodin a intra-
vendzne aplikovanym tramadolom 100 mg
kazdych 8 hodin.

Hodnotenie deliria

Pritomnost pooperatného deliria bola
hodnotend pomocou skérovacej skaly CAM-
ICU (The Confusion Assessment Method for
the Intensive Care Unit). Tato skérovacia Skéla
umoznuje objektivne sledovanie deliria nielen
u extubovanych pacientov, ale aj u zaintubo-
vanych pacientov na UPV. Zaklada sa na DSM
kritéridch (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders) a zahffa 4-bodovy algoritmus.
Pacientovi bola stanovend diagndza deliria, ak
boli u neho/nej pritomné standardné zndmky
deliria.

Vsetky zdravotné sestry na KAIM a JIS boli
zaskolené ohladom pouZivania skérovacej Ska-
ly CAM-ICU, tak u umelo ventilovanych, ako aj
extubovanych pacientov.

Uroven sedacie (Uroven excitability) bola
hodnotend pomocou The Richmond Agitation
and Sedation Scale (RASS skére).
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Statisticka analyza

Udaje su vyjadrené ako priemerna hodno-
ta +/- smerodajnd odchylka (SD). Kategorické
premenné su udané ako pocet pacientov (per-
cento). Univariate analyza bola realizovand za
Ucelom identifikovania perioperacnych riziko-
vych faktorov asociovanych so vznikom deliria
pouzitim Chi-square analyzy alebo Fisherovho
exaktného testu. Rézne medzné hodnoty pre
spojité premenné boli vysetrované, aby sa zis-
tila najlepsia spojitost so vznikom deliria. Odds
ratios (OR) boli vypocitané, aby stanovili velkost
Ucinku perioperacnych rizikovych faktorov na
vznik deliria. Premenné asociované s vysled-
kom s p hodnotou < 0,05 v univariate analyze
a premenné povazované za klinicky vyznamné
boli pouzité v multivariate regresnej analyze
za Ucelom identifikovania nezavislych riziko-
vych faktorov deliria. Na tento Ucel bola pouzita
technika postupnej regresnej analyzy. Nakoniec
boli obe skupiny navzajom Statisticky sparované
(konfrontované), analyzované a porovnavané.

Na statisticku analyzu bol pouzity SPSS soft-
Vvér (SPSS Inc,, Chicago, IL, USA).

Vysledky

Pooperacné delirium sa rozvinulo u 52 z 250
pacientov kontrolnej skupiny (20,8 %). V skupine
s exogénne podavanym melatoninom bolo po-
operacné delirium pritomné u 21 pacientov (8,4 %).
Zaznamenal sa Statisticky vyznamny rozdiel
v incidencii deliria medzi oboma skupinami
(p=0,001).

Predoperacnd, perioperac¢na a pooperacna
klinickd charakteristika pacientov a vzdjomné
porovnanie oboch skupin su uvedené v ta-
bulke 1.

Pacienti s rozvinutym pooperacnym delf-
riom v oboch skupindch stravili dIhsi ¢as na JIS
(p < 0,0001, respektive p = 0,001), rovnako sa
u nich predlZila aj celkovd dizka hospitalizécie
v zdravotnickom zariadenf (p < 0,0001, respektive
p = 0,002). Hospitalizacia pacienta na JIS nie je
prediktorom poopera¢ného deliria (p = 0,534).

Univariate analyza premennych kontrolnej
skupiny potvrdila, Ze vyssi vek (p < 0,0001), vyssia
hodnota EuroSCORE Il (p < 0,0001), dlhsie trva-
nie mimotelového obehu (p < 0,0001), dlhsie
nalozenie aortalnej svorky (p < 0,0001) a davka
sufentanilu (p=0,010) boli silne nezavisle asoci-
ované so vznikom poopera¢ného deliria.

V multivariate analyze premennych kontrol-
nej skupiny premenné: vek (p < 0,001), hodnota
EuroSCORE Il (p < 0,001), diZka trvania mimotelo-
vého obehu a df?ka naloZenia aortalnej svorky
(p < 0,05), davka sufentanilu (p < 0,001), podava-

nie benzodiazepinov (p < 0,05) a operacia CABG
(p < 0,001) predstavuju vietky prediktory vzniku
poopera¢ného deliria.

Univariate analyza premennych skupiny
s melatoninom potvrdila, Ze vyssivek (p = 0,001)
a vyssia hodnota EuroSCORE Il (p = 0,001) boli
silne asociované so vznikom pooperacného
deliria. Pokial ide o dizku trvania mimotelového
obehu, vysledky Statistickej analyzy preukazali,
Ze ¢as > 120 minut predstavuje slaby prediktor
rozvoja pooperac¢ného deliria (p = 0,097). Tieto
ziskané vysledky preukazuju, ze exogénne po-
danie melatoninu eliminuje prediktivny vplyv
pouzitia mimotelového obehu, dizky nalozenia
aortélnej svorky a davky sufentanilu na rozvoj
poopera¢ného deliria.

Pacienti kontrolnej skupiny, u ktorych trvanie
mimotelového obehu pocas operacie presiahlo
120 minut, mali 15-ndsobne vyssie riziko vzniku
pooperacného delfria. Rovnako zvysuje riziko
vzniku pooperacného deliria aj dlhsie trvajuce
naloZenie aortalnej svorky. Viyssie davky sufenta-
nilu zvy3uju riziko vzniku pooperacného deliria
(pacientom bola podavana pocas operacného
vykonu fixnad davka sufentanilu pg/kg/min.).
Z vysledkov tejto analyzy moZno pozorovat,
7e niektoré premenné ako pouzitie mimote-
lového obehu, ¢as nalozenia aortélnej svorky
a dévka podaného sufentanilu priamo suvisia
s rovnakym parametrom, a to s ¢asom. Suhrne
mozno konstatovat, Ze ¢im dlhsie trva samotna
operdcia, tym vyssie je riziko vzniku pooperac-
ného deliria.

V skupine pacientov s profylaktickou lie¢-
bou, exogénne podanie melatoninu podla vy-
sledkov univariate analyzy eliminovalo vplyv
parametra ¢asu na rozvinutie sa pooperacného
deliria.

Podéavanie benzodiazepinov v kontrolnej
skupine predstavovalo podla vysledkov univa-
riate analyzy intermedidrny prediktor rozvoja
pooperacného deliria (p=0,055). V multivariate
analyze sa poddvanie benzodiazepinov preuka-
zalo ako silny prediktor poopera¢ného deliria
(p <0,050).V skupine s melatoninom podavanie
benzodiazepinov nepredstavovalo prediktor
vzniku pooperacného deliria (p = 0,809).

Z jednotlivych typov operacnych vykonov
bola v kontrolnej skupine asociovand s vyskytom
pooperacného deliria operacia CABG (p=0,010).
V multivariate analyze premennych kontrolnej
skupiny premenné: vek (p < 0,001), hodnota
EuroSCORE Il (p < 0,001), diZka trvania mimote-
lového obehu a dizka nalozenia aortélnej svorky
(p < 0,05), davka sufentanilu (p < 0,001), podava-
nie benzodiazepinov (p < 0,05) a operacia CABG
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(p < 0,001) predstavuju vsetko prediktory vzniku
pooperacného deliria. V multivariate analyze
premennych skupiny s melatoninom predsta-
vuju vek a hodnota EuroSCORE Il prediktory
vzniku pooperac¢ného deliria (p = 0,014).

V tabulke 2 sa nachddzaju vysledky univa-
riate analyzy premennych kontrolnej skupiny,
tabulka 3 prindsa vysledky univariate analyzy
premennych v skupine s melatoninom a tabu-
lka 4 zndzormuje vysledky multivariate analyzy
premennych oboch skupin.

Po vykonani parovania sa preukazalo, ze oba
klinické subory su navzajom Statisticky porovna-
telné. Jedinou premennou, ktoré sa nezhodova-
la, bola konzumécia alkoholu. Pocet pacientov so
zvysenou konzumaciou alkoholu bol vsak taky
nizky, 7ze nemohol mat Ziaden zésadny vplyv na
vysledky. Vzdjomné porovnanie oboch skupin je
zndzornené v tabulke 1.

Vzajomnym porovnanim oboch skupin
bolo Statisticky preukdzané, ze vyssi vek (p =
0,001), vyssia hodnota EuroSCORE Il (p = 0,001)
a kardiochirurgické operacie typu CABG (p =
0,003), ako aj kombinované opera¢né vykony
sintervenciou na chlopniach a stc¢asnou revas-
kularizaciou myokardu (p = 0,018, respektive
p = 0,010) su asociované so zvysenym rizikom
vzniku poopera¢ného deliria. Perioperacné pre-
diktory velmi Uzko sUvisiace s parametrom casu,
akymi st dZka trvania mimotelového obehu
(p=0,001), diZka naloZenia aortalnej svorky (p=
0,008) a davka sufentanilu > 0,15 mg (p=0,001),
boli taktiez asociované so zvysenym rizikom
vzniku poopera¢ného deliria. Rovnako aj dlhsie
trvanie UPV (p = 0,033) byva spojené s rozvojom
pooperac¢ného delfria. V neposlednom rade,
u pacientov s plne manifestovanym deliriom
byva pritomnd prolongovana hospitalizécia
na JIS (p = 0,001), ako aj celkova hospitalizacia
v zdravotnickom zariadeni (p = 0,001).

Statistickd porovnévacia analyza premen-
nych oboch skupin zakladajuca sa na vyskyte
pooperacného deliria je zndzornend v tabulke 5.

Nemocni¢na mortalita pacientov dosaho-
vala v kazdej z oboch klinickych skupin zhodne
1,6 %.

Diskusia

Melatonin predstavuje substanciu, ktora
je syntetizovana v pinealocytoch z tryptofanu.
Epifyzou je melatonin uvolfovany priamo do
krvného obehu v zavislosti od cirkadidanneho ryt-
mu. Bolo preukézané, ze cirkadidnny rytmus se-
krécie melatoninu byva po operaciizmeneny, ¢o
s najvacsou pravdepodobnostou vedie k naruse-
niu architektoniky spanku (3). Yoshitaka et al. (5)



VO svojej praci s malym suborom pacientov
pozorovali, Ze koncentracia melatoninu hodinu
po opera¢nom vykone bola vyznamne nizsia
u pacientov s plne manifestovanym deliriom
v porovnan{ s pacientmi, u ktorych nedoslo
k rozvinutiu pooperac¢ného deliria. Robinson
et al. (6) vo svojej studii realizovanej na kohorte
pacientov vyssieho veku pozorovali, Ze niZsie
hladiny tryptofanu (prekurzor melatoninu) po-
operacne boli asociované s rozvojom deliria.

Incidencia pooperacného deliria v skupine
pacientov s melatoninom predstavovala 8,4 %
a bola vyznamne nizsia nez vyskyt deliria na
drovni 20,8 %, ktory sa zaznamenal v kontrol-
nej skupine. Sultan (7) zaznamenal vo svojom
subore pacientov pozostavajucom z pacientov
pldnovanych za U¢elom nahrady bedrového
kibu pokles incidencie poopera¢ného deliria na
943 % po podani melatoninu pred operaciou.

V skupine pacientov s melatoninom boli
vys$si vek a vyssia hodnota EuroSCORE Il silne
asociované so vznikom poopera¢ného deliria.
Zo ziskanych vysledkov je zjavné, Ze exogénne
poddvanie melatoninu eliminuje prediktivny
vplyv pouZitia mimotelového obehu, naloZenia
aortalnej svorky a davky podaného sufentanilu
na vznik pooperacného delria.

Viykonanim pérovania sa preukazalo, ze oba
klinické subory st navzajom Statisticky porovna-
telné. Vzdjomnym porovnanim oboch skupin
bolo Statisticky preukazané, ze vyssi vek, vyssia
hodnota EuroSCORE Il a kardiochirurgické ope-
racie typu CABG, ako aj kombinované opera¢né
vykony s intervenciou na chlopniach a si¢asnou
revaskularizadciou myokardu su asociované so
zvySenym rizikom vzniku pooperacného deliria.
Perioperacné prediktory velmi Uzko suvisiace
s ¢asom, akymi su dizka trvania mimotelového
obehu, dizka ¢asu nalozenia aortalnej svorky
a davka sufentanilu > 0,15 mg, boli taktiez aso-
ciované so zvysenym rizikom vzniku pooperac-
ného deliria.

Pokrocily vek je v dostupnej literature nepre-
trzite opisovany ako prediktor pooperacného
deliria (8, 9). Osse et al. (10) preukdzali, Ze hod-
nota EuroSCORE Il vécsia ako 6 % je asociovana
s vyskytom pooperacného deliria.

Dalsie dva periopera¢né prediktory aso-
ciované s rozvojom pooperacného deliria
zistené v nami realizovanej klinickej studii
predstavuju dlhsie trvanie mimotelového
obehu a dlhsie nalozenie aortélnej svorky.
Viaceré v literatUre dostupné publikované pra-
ce udavaju podobné vysledky. Andrejaitiene
et al. (11) uddvaju, Ze ¢as naloZenia aortalnej
svorky > 68 minut je asociovany s rozvojom

Tabulka 1. Predoperacnd, perioperacna a pooperacna klinickd charakteristika pacientov: porovna-

nie kontrolnej skupiny a skupiny s melatoninom

Kontrolna skupina Skupinasmelatoninom P hod-

Parameter spolu (n=250) spolu (n=250) nota
Vek, priemerny vek v rokoch +/- SD 65,2 +/-10,3 64,3 +/-10,1 0,211
< 50 rokov 19 (7,6 %) 17 (6,8 %)
50 — 70 rokov 146 (58,4 %) 165 (66,0 %)
> 70 rokov 85 (34,0 %) 68 (27,2 %)
Muzi 171 (68,4 %) 179 (71,6 %) 0,378
Zeny 79 (31,6 %) 71 (28,4 %)
Diabetes mellitus 77 (30,8 %) 84 (33,6 %) 0,502
Artériova hypertenzia 229 (91,6 %) 224 (89,6 %) 0,443
Hypercholesterolémia 187 (74,8 %) 192 (76,8 %) 0,601
Fajcenie 88 (35,2 %) 101 (40,4 %) 0,267
Abuzus alkoholu 26 (10,2 %) 13 (5,2 %) 0,030
Psychiatrické ochorenie v anamnéze 22 (8,8 %) 14 (5,6 %) 0,115
EuroSCORE I, priemernd hodnota +/- SD 2,63 % +/-2,65% 2,86 % +/- 2,83 % 0,489
Nizke riziko < 1,6 % 106 (42,4 %) 92 (36,8 %)
Stredne zavazné riziko 1,6 - 6,7 % 124 (49,6 %) 137 (54,8 %)
Viysoké riziko > 6,7 % 20 (8,0 %) 21 (8,4 %)
Typ operécie
CABG 104 (41,6 %) 120 (48,0 %) 0,524
AVR 50 (20,0 %) 50 (20,0 %) 0,290
MVR 20 (8,0 %) 15 (6,0 %) 0,162
CABG + AVR 27 (10,8 %) 18 (7,2 %) 0,363
CABG + MVR 8(3,2 %) 8(3,2%) 1
AVR + MVR 4 (1,6 %) 3(1,2%) 0,146
AVR + MVR + CABG 3(1,20 %) 1(0,4 %) 1
OPCAB 32(12,8 %) 24.(9,6 %) 0,317
Iné (ASD, Myxém, SKN, Bentall) 2(0,8%) 11 (44 %) 0,002
ACC, priemerny ¢as v min. +/- SD 5511 +/- 38,61 49,47 +/- 30,73 0,090
<60 min. 101 (40,4 %) 183 (73,2 %)
> 60 min. 149 (59,6 %) 67 (26,8 %)
CPB, priemerny ¢as v min. +/- SD 72,90 +/- 45,46 66,93 +/- 36,87 0,00
<120 min. 232 (92,8 %) 228 (91,2 %)
> 120 min. 18 (7,2 %) 22 (8,8 %)
Sufentanil, priemerna davka v mg +/- SD 0,15 4+/- 0,03 0,15 +/-0,03 0,286
<0,15mg 178 (71,2 %) 190 (76,0 %)
>0,15mg 72 (28,8 %) 60 (24,0 %)
Benzodiazepiny, priemernéd davkavmg +/-SD 4,73 +/- 2,86 3,52 4/-3,30 0,116
<5mg 217 (86,8 %) 228 (91,2 %)
>5mg 33 (13,2 %) 22 (8,8 %)
UPV, priemerny ¢as v hod. +/- SD 3,70 +/- 2,39 3,85 +/- 3,57 0,00
Hosvpita\izécia naJIS, priemerné dfzka 462 +/-347 422 +/-299 0,00
v dnoch +/-SD
<3dni 126 (50,4 %) 125 (50,0 %)
> 3dni 124 (49,6 %) 125 (50,0 %)
Holspita\izécilav vzdravvotnl'ckom zariadent, 10,84 +/- 6,85 9,54 +/-3,.89 0,00
priemerna dizka v dioch +/- SD
<10dnf 180 (72,0 %) 197 (78,8 %)
> 10dni 70 (28,0 %) 53 (21,2 %)

Legenda: n = pocet, SD = smerodajnd odchylka, CABG = chirurgickd revaskularizdcia myokardu, AVR = ndhra-
da aortdinej chlopne, MVR = ndhrada mitrdinej chlopne, OPCAB = chirurgickd revaskularizdcia myokardu na bij-
tcom srdci, ASD = defekt predsieriového septa, SKN = suprakorondrna ndhrada, ACC = naloZenie aortdlnej svor-
Ky, min. = mintta, CPB = mimotelovy obeh, mg = miligram, UPV = umeld plticna ventildcia, hod. = hodina, JIS =

Jjednotka intenzivnej starostlivosti

poopera¢ného deliria. Podobné vysledky uva-
dzaju vo svojich préacach aj dalsi autori (12, 13),
ktorf udavaju, ze dlhsie trvanie mimotelového
obehu je spojené so vznikom pooperacné-
ho deliria. DIhSie trvanie kardiochirurgickej
operacie koreluje s dlhsim ¢asom stravenym

v podmienkach mimotelového obehu. Brown
et al. (14) preukéazali, ze dlhsie trvanie mimote-
lového obehu je asociované s ndrastom poctu
plynovych (vzduch) mikroembolizacii unikaj-
Ucich do mozgovej cirkuldcie. DIhé trvanie
operacie byva naj¢astejsie zdovodu realizacie
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Tabulka 2. Univariate analyza premennych - kontrolna skupina

Delirium

Delirium

95 % C.l. pre Exp (B) OR

o, Premenna Cel. No. pritomné No. (%) nepritomné No. (%) Sig. P hodn. Exp(B) OR ST Vystie
Vek (v rokoch) 250 52 (20,8 %) 197 (79,2 %) < 0,0001 1,090 1,048 1133
: <50 19 0(0%) 19 (100 %)
50-70 146 18 (12,4 %) 128 (87,6 %)
> 70 85 34 (40,0 %) 41 (60,0 %)
Pohlavie 250 52 197 0,616 0,842 0431 1,646
2. Muzi 171 37 (21,8 %) 134 (78,2 %)
Zeny 79 15 (19,0 %) 64 (81,0 %)
EuroSCORE I 250 52 (20,8 %) 197 (79,2 %) < 0,0001 1,348 1,187 1153
3 NR < 1,6 % 106 8 (7,5 %) 98 (92,5 %) < 0,0001
SR1,6-6,7% 124 33 (26,8 %) 90 (73,2 %) < 0,0001 4,492 1971 10,236
VR > 6,7 % 20 1 (55,0 %) 9 (45,0 %) < 0,0001 14,972 4,797 46,729
4. DM 77 21 (27,3 %) 56 (72,7 %) 0,99 1,706 0,904 3,217
5. AH 229 49 (214 %) 180 (78,6 %) 0441 1,642 0,465 5,805
6. HLP 187 (19 3 %) 151 (80,7 %) 0,309 0,705 0,359 1,383
7. Fajcenie 88 (144 %) 75 (85,6 %) 0,082 0,542 0,272 1,082
8. Abuzus alkoholu 26 5 (19,3 9%) 21 (80,7 %) 0,827 0,892 0,319 2,490
9. Psych. ochorenie 22 291 %) 20 (90,9 %) 0171 0,354 0,080 1,566
ACC ¢as v min. 250 0,003 1,010 1,003 1,017
10. ACC ¢as podsk. 250 52 (20,8 %) 197 (79,2 %) 0,108 1,708 0,889 3,280
< 60 min. 101 16 (15,8 %) 85 (84,2 %) 04133
> 60 min. 149 36 (24,2 %) 113 (75,8 %) < 0,001
CPB ¢as podsk.
1. <120 min. 232 2 (18,1 %) 190 (81,9 %) 0,015 1,010 1,002 1,017
> 120 min. 18 10 (55,6 %) 8 (44,4 %) <0,0001 15,188 3,749 61,626
12. Sufentanil d. mg 250 52 (20,8 %) 198 (79,2 %) <0,0101 1241940,111 16,649 9264455619
Benzodiaz. d. mg 250 2 (20,8 %) 197 (79,2 %) 0,055 1120 0,998 1,257
13. <5mg 217 46 (21,3 %) 171 (86,3 %)
>5mg 33 6 (18,2 %) 27 (81,8 %)
14. UPV > 24 hod. 0 0 0 n/a n/a n/a n/a
. Hosp. na JIS 250 52 (20,8 %) 198 (79,2 %) 0,534 1,225 0,646 2,320
Hosp. na JIS, dni 250 52 (20,8 %) 198 (79,2 %) <0,0001 1,256 1137 1,387
16.  Cel. hosp., dni 250 52 (20,8 %) 198 (79,2 %) <0,0001 1112 1,056 1172
Typ operécie 250 52 (20,8 %) 198 (79,2 %)
17. OPCAB 32 6 (18 8 %) 26 (81,2 %) 0,823 0,897 0,348 2,317
CABG 104 0 (19,2 %) 84 (80,8 %) 0,010 2,427 1,238 4,760
18. Komb. op., +iné 114 26 (29,6 %) 88 (70,4 %) 0,460 1,269 0,674 2,390

Legenda: P. = parameter, Cel. = celkovy/d, No. = pocet, sig. = signifikantnd, hodn. = hodnota, Exp(B) = koeficient, OR = odds ratio, C.I. =

interval spolahlivosti, NR = nizke

riziko, SR = stredne zdvazné riziko, VR = vysoké riziko, DM = diabetes mellitus, AH = artériovd hypertenzia, HLP = hypercholesterolémia, Psych. = psychiatrické, ACC =
nalozenie aortdinej svorky, podsk. = podskupina, min. = mintta, CPB = mimotelovy obeh, d. = ddvka, mg = miligram, Benzodiaz. = benzodiazepiny, UPV = umeld plticna
ventildcia, hod. = hodina, n/a= neaplikovatelné, Hosp. = hospitalizdcia, JIS = jednotka intenzivnej starostlivosti, OPCAB = chirurgickd revaskularizdcia myokardu na bijicom

srdci, CABG =

naro¢ného kombinovaného vykonu vyza-
dujlceho si ¢astejsiu manipuldciu so srdcom
a velkymi cievami, ktord vedie v niektorych
pripadoch k emboliza¢nému fenoménu.

Rovnako aj dlhsie trvanie UPV bolo podla
vysledkov Statistickej analyzy asociované s roz-
vojom pooperacného deliria. Viaceri autori vo
svojich pracach udavajy, ze dizka trvania UPV
(prolongovana ventilacia > 24 hodin) predsta-
vuje nezavisly prediktor vzniku poopera¢ného
deliria (8,9, 15, 16).

Vysledky analyzy v nasej klinickej studii
taktiez preukdzali, ze vyssie davky sufentanilu
(pacientom bola podavana pocas operacného
vykonu fixnd davka sufentanilu/kg/min.) zvy-
Suju riziko vzniku poopera¢ného deliria. Davka
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chirurgickd revaskularizdcia myokardu, Komb. = kombinovany, op.= operacny vykon

podaného sufentanilu zavisi predovsetkym od
Casu, takze dlhsie trvanie operacie si vyzadu-
je podanie celkovo vacsej davky sufentanilu,
¢o zvysuje riziko vzniku pooperacného deliria.
Tato spojitost bola skimand aj inymi autormi.
Burkart et al. (17) pozorovali, ze zvySujuca sa
davka periopera¢ne podaného fentanylu sa javi
ako prediktor poopera¢ného deliria. Vzéjomnym
porovnavanim remifentanilu s fentanylom poda-
vanych u kardiochirurgickych pacientov Cheng
et al. (18) zistili signifikantne nizsiu mieru vyskytu
stavov zmatenosti v skupine pacientov s remi-
fentanilom. Poddvanie remifentanilu by bolo
vhodné zvazit ako alternativnu formu opiatovej
analgézie v buducich studiach so zameranim na
prevenciu pooperacného deliria.

| www.solen.sk

Podavanie benzodiazepinov predstavovalo
podla vysledkov analyzy intermediarny predik-
tor vzniku pooperacného deliria v kontrolnej
skupine pacientov, zatial ¢o v skupine pacientov
s melatoninom podéavanie benzodiazepinov
nepredstavovalo prediktor vzniku pooperac-
ného deliria. Pandharipande et al. (19) vo svojej
praci udavaju, ze podavanie benzodiazepinov
predstavuje jeden z najsilnejsich modifikovatel-
nych rizikovych faktorov vzniku poopera¢ného
deliria. V nami realizovanej klinickej $tudii sa
u pacientov rozvinula hyperaktivna a zmiesana
forma deliria. McPherson et al. (20) pozorovali
u pacientov, ktorym boli podavané benzodia-
zepiny a ktorf boli timenf po kardiochirurgickom
operacnom vykone, vyskyt hypoaktivnej formy



Tabulka 3. Univariate analyza premennych - skupina s melatoninom

P. . Delirium Delirium . 95 9% C.l. pre Exp (B) OR
No, Premenna Cel. No. pritomné No. (%) nepritomné No. (%) Sig.Phodn.  Exp(B) OR e P \I;yiéie
Vek (v rokoch) 250 21 (8,4 %) 228 (91,6 %) 0,000 1,115 1,050 1,184
: <50 25 0(0%) 25 (10,0 %)
50-70 156 9 (3,6 %) 147 (59,0 %)
> 70 68 12 (4,8 %) 56 (22,0 %)
Pohlavie 250 52 197 0,334 1,731 0,561 5,340
2. MuZi 179 17 (6,8 %) 162 (65,1 %)
Zeny 70 41,6 %) 66 (26,5 %)
EuroSCORE I 250 21 (8,4 %) 228 (91,6 %) 0,000 1,353 1,174 1,559
3 NR < 1,6% 106 1011 %) 92 (98,9 %) 0,000
SR1,6-6,7% 123 12 (8,9 %) 123 (91,1 %) 0,000 0,018 0,002 0,153
VR > 6,7% 20 8 (38,1 %) 13 (61,9 %) 0,001 0,159 0,055 0,458
4. DM 84 5(2,3%) 79 (94,7 %) 0,319 1,697 0,599 4,803
5. AH 223 20 (9,0%) 203 (91,0 %) 0,389 0,406 0,052 3,157
6. HLP 191 18 (9,4%) 173 (90,6 %) 0,315 0,524 0,149 1,847
7. Fajcenie 100 11 (11,0 %) 89 (89,0 %) 0,237 0,582 0,237 1,427
8. Abuzus alkoholu 13 2 (154 %) 11 (84,6 %) 0,364 0,482 0,099 2,333
9. Psych. ochorenie 22 291 %) 20 (90,9 %) 0171 0,354 0,080 1,566
ACC ¢as v min.
10. ACC ¢as podsk. 250 52 (20,8 %) 197 (79,2 %) 0,152 1,008 0,997 1,020
<60 min. 109 8 (72 %) 103 (92,8 %) 0,533
> 60 min. 138 13 (94 %) 125 (90,6 %) <0,533
CPB ¢as podsk.
1. < 120 min. 227 17 (7,5 %) 210 (92,5 %) 0,533 0,747 0,298 1,871
> 120 min. 21 4(18,2 %) 18 (81,8 %) 0,097 0,364 0m 1,198
12. Sufentanil d. mg 250 21 (94 %) 228 (91,6 %) 0,339 58,382 0,014 244976,192
Benzodiaz. d. mg 250 21 (94 %) 228 (91,6 %) 0,809 1,017 0,890 1,161
13. <5mg
>5mg
14. UPV > 24 hod. 250 52 (20,8 %) 197 (79,2 %) 0,231 1,055 0,966 1,152
15. Hosp. na JIS 82 7 (13,5 %) 45 (86,5 %) 0,149 0,492 0,188 1,290
16. Cel. hosp., dni 250 21 (21,3 %) 228 (78,7 %) 0,002 0,145 0,042 0,505
Typ operécie
17. OPCAB 24 1 (4,2 %) 23 (95,8 %) 0,441 2,244 0,288 2,320
CABG 14 2 (14,3 %) 12 (85,7 %) 0,119 0,438 0,155 1,387
18. Komb. op. + iné 250 98 (38,6 %) 153 (61,4 %) 0,672 0,823 0,333 1172

Legenda: P. = parameter, Cel. = celkovy/d, No. = pocet, sig. = signifikantnd, hodn. = hodnota, Exp(B) = koeficient, OR = odds ratio, C.I. = interval spolahlivosti, NR = nizke
riziko, SR = stredne zdvazné riziko, VR = vysoké riziko, DM = diabetes mellitus, AH = artériovd hypertenzia, HLP = hypercholesterolémia, Psych. = psychiatrické, ACC =
nalozenie aortdlnej svorky, podsk. = podskupina, min. = mintta, CPB = mimotelovy obeh, d. = ddvka, mg = miligram, Benzodiaz. = benzodiazepiny, UPV = umeld plticna
ventildcia, hod. = hodina, Hosp. = hospitalizdcia, JIS = jednotka intenzivnej starostlivosti, OPCAB = chirurgickd revaskularizdcia myokardu na bijiicom srdci, CABG =
chirurgickd revaskularizdcia myokardu, Komb. = kombinovany, op. = operacny vykon

delfria. Zamedzenie vzniku farmakologicky indu- Tabulka 4. Multivariate analyza premennych oboch skupin

kovaného Utlmu v d6sledku podania benzodia-

Kontrolna skupina Skupina s melatoninom

zepinov, respekt\’ve fyzioterapeutické postupy Premenna OR (95 %) P hodnota OR (95 %) P hodnota
Y . elg ) . . Vek 1,106 (1,061 - 1,155) < 0,050 0,985 (0,972-0997) 0,014
- v€asna mobilizacia (hned ako je to mozné)
b i byt stcast fokt . i . EuroSCORE I 1,331 (1,171 = 1,514) < 0,050 0985(0972-0997) 0,014
- by mali stcastou efektivnej preventivne
y mall byt sucastou ) PTEVENHIVING] ™~ pp ¢as 1,009 (1,002 - 1,016) <0050
stratégie znizujucej vznik pooperatného deliria.  ~y~=woc 1010 (1,002 — 1,019) <0050
Na nasom pracovisku st pacienti s nekompli- yfentanil d. 56575415084 (2159,372 - 1,1482) < 0,001
kovanym pooperacnym priebehom zvylajne  Benzodiaz. pod. 2,056 (1,036 — 4,081) < 0,050
plne mobilizovani na 4. pooperacny den, takze ~ CABG 6,142 (2,248 - 16,782) < 0,001

Legenda: OR = odds ratio, CPB = mimotelovy obeh, ACC = nalozenie aortdlnej svorky, d. = ddvka, Benzodiaz. =
benzodiazepiny, pod. = podanie, CABG = chirurgickd revaskularizdcia myokardu

v tomto smere existuje moznost na potencidlne
zlepSenie pooperacného vysledku.

Zo vsetkych typov operdcif realizovanych
u pacientov v nasej klinickej studii boli CABG
a kombinované operacné vykony s intervenciou
na chlopniach a si¢asnou revaskularizaciou myo-
kardu signifikantne asociované so vznikom po-
operacného deliria. V literature bola opisand vyssia

incidencia poopera¢ného deliria aj u pacientov
podstupujucich operéciu s izolovanou ndhradou
chlopne, pripadne kombinovany operacny vykon
s nahradou chlopne a chirurgickou revaskulari-
zaciou myokardu v porovnani s pacientmi pod-
stupujucimi samotnu operdciu CABG (21, 22, 23).

Dévodom tejto skuto¢nosti podla autorov méze
byt embolizacia vzduchom, ktory sa dostane
do dutin srdca pri opera¢nych vykonoch s inter-
venciou na chlopniach, ktoré su realizované na
otvorenom srdci. V nasej klinickej studii relativne
maly pocet pacientov podstupujicich operaciu
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Tabulka 5. Statistické porovnévacia analyza premennych oboch skupin zakladajuca sa na vyskyte poopera¢ného deliria

P. i Cel. Delirium pritomné No. (%) Delirium Sig.P 95 % C.l. pre Exp (B) OR

Premenna ., Exp (B) OR . .
No. No. Kontrolnaskupina Skupinasmelat. Neprit.No.(%) hodn. izsie Vyssie

Incidencia 20,8 84 0,000

Vek (v rokoch) 0,000 1,098 1,063 1134
: <50 25 0(0%) 25 (10,0 %) 0,000

50-70 156 9 (3,6 %) 147 (59,0 %) 0,997 0,000 0,000

>70 68 12 (4,8 %) 56 (22,0 %) 0,000 0,229 0,136 0,388
2. Pohlavie 0,432 1,252 0,714 2,197

EuroSCORE Il 0,000 1,314 1,203 1,435
3 NR < 1,6 % 0,000

SR1,6-6,7% 0,000 0,044 0,017 0,114

VR > 6,7% 0,000 0,221 0,107 0,460
4. DM 0,516 1,188 0,706 2,000
5. AH 0,218 1942 0,675 5,583
6. HLP 0,709 0,898 0,508 1,584
7. Fajcenie 0,353 0,779 0,461 1,319
8. Abuzus alkoholu 0,829 1,101 0,460 2,637
9. Psych. ochorenie 0,416 0,638 0,215 1,888

Typ operécie

CABG 0,003 2,385 1,355 4,198

OPCAB 0,547 0,771 0,331 1,798

AVR 0,409 1,248 0,737 2112
0. MVR 0,132 1,695 0,852 3,372

AVR + MVR 0,248 1,342 0,815 2,208

iné 0,730 1,312 0,281 6,133

CABG + AVR 0,018 2,698 1,186 6,138

CABG + MVR 0,010 2,224 1,210 4,090

CABG+AVR+MVR 0,010 2,224 1,210 4,090
11. CPB ¢as 0,001 1,010 1,004 1,015
2. ACCcas 0,008 1,009 1,002 1,016
13. Sufentanil d. > 0,15 mg 0,000 56,793 25915 124,462
14. Benzodiaz. pod. 0,142 0,936 0,856 1,023
15. upv 0,033 1,078 1,006 1155
16. Hosp. na JIS 0,000 1,234 1,145 1,330
17. Cel. hosp. 0,000 1,107 1,060 1,155

Legenda: P. = parameter, Cel. = celkovy/d, No. = pocet, neprit. = nepritomné, sig. = signifikantnd, hodn. = hodnota, Exp(B) = koeficient, OR = odds ratio, C.I. = interval
spolahlivosti, melat. = melatonin, NR = nizke riziko, SR = stredne zdvazné riziko, VR = vysoké riziko, DM = diabetes mellitus, AH = artériovd hypertenzia, HLP =
hypercholesterolémia, Psych. = psychiatrické, CABG = chirurgickd revaskularizdcia myokardu, OPCAB = chirurgickd revaskularizdcia myokardu na bijicom srdci, AVR
= ndhrada aortdlnej chlopne, MVR = ndhrada mitrdinej chlopne, CPB = mimotelovy obeh, ACC = nalozZenie aortdinej svorky, d. = ddvka, mg = miligram, Benzodiaz. =
benzodiazepiny, pod. = podanie, UPV = umeld plticna ventildcia, Hosp. = hospitalizdcia, JIS = jednotka intenzivnej starostlivosti

s ndhradou chlopne v porovnani s pocetne za-
stupenou kohortou pacientov podstupujucich
CABG by mohol byt zodpovedny za skuto¢nost,
Ze v skimanej populacii pacientov boli s rozvo-
jom poopera¢ného deliria asociovanilen pacienti
podstupujuci izolovanu CABG, respektive kom-
binovany operacny vykon s ndhradou chlopne
a sucasnou chirurgickou revaskularizaciou myo-
kardu, a nie pacienti, ktori sa podrobili operacné-
mu vykonu s ndhradou chlopne.

V dostupnej publikovanej literatdre nie je
vela prac, ktoré by skimali vplyv profylaktickej
lie¢by melatoninom v prevencii poopera¢ného
deliria a uz obzvlast nie, pokial ide o kohortu
pacientov po kardiochirurgickych opera¢nych
vykonoch. Tuto skuto¢nost mozno povazovat
zajeden zo silnych aspektov v nami realizovanej
klinickej Studii. TaktieZ aj v skupine pacientov
s melatoninom sme sa pokusili identifikovat pre-

diktory poopera¢ného deliria. Pozorovali sme, Ze
vacsina prediktorov pooperacného deliria iden-
tifikovanych v kontrolnej skupine pacientov bola
po profylaktickej lie¢be exogénne podavanym
melatoninom eliminovana. V skupine pacientov
s melatoninom jediné identifikované predik-
tory poopera¢ného deliria predstavovali vyssi
vek a vyssia hodnota EuroSCORE II. V literattre
taktiez nejestvuje dostatok dokazov, pokial ide
o prediktory pooperac¢ného deliria u pacientov,
ktorym bol podéavany melatonin.

V nami realizovanej klinickej studii bolo vy-
konané aj vzajomné porovnanie oboch skupin
pacientov zakladajuce sa na incidencii poope-
ra¢ného deliria. Vzdjomnym porovnanim oboch
skupin pacientov preukézala statisticka analyza,
ze vyssi vek, vy3sia hodnota EuroSCORE I, ¢as
trvania mimotelového obehu, dl#ka naloZenia
aortélnej svorky, celkova davka podaného su-
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fentanilu, prolongovana UPV a kardiochirurgic-
ké operacie typu CABG, ako aj kombinované
operacné vykony s intervenciou na chlopniach
a sucasnou revaskularizaciou myokardu sa uplat-
nuju ako prediktory pooperacného deliria. Aj
ked exogénne podavanie melatoninu vyznamne
znizuje vyskyt pooperacného deliria, pritomnost
a uplatnenie sa kazdého z vyssie uvedenych
rizikovych faktorov nesie so sebou riziko rozvoja
deliria po operdcii, hoci toto riziko sa uplatfuje
VO Vvyrazne mensej miere u pacientov profylak-
ticky lie¢enych melatoninom v porovnanf s paci-
entmi, ktorym nebol melatonin podany v ramci
prevencie. Z tohto dévodu by mali byt, aj napriek
pozitivnemu efektu profylaktickej liecby mela-
toninom, navrhnuté dalsie intra- a perioperacné
stratégie za Ucelom este vyraznejSieho znizenia
incidencie poopera¢ného deliria u kardiochirur-
gickych pacientov.



Studia mé ureité obmedzenia. Po prvé, tato
praca predstavuje prospektivnu klinickd obser-
vacnu $tudiu. Randomizovand, placebom kon-
trolovand, dvojito zaslepena studia so silnejsou
vypovednou hodnotou by mala byt vykonana za
Ucelom potvrdenia vysledkov nami realizovanej
studie. Po druhé, u pacientov neboli realizované
zakladné psychiatrické a kognitivne skriningové
testy so zameranim na predoperacne pritomné
mentélne poruchy, ktoré predstavuju siiné pre-
diktory rozvoja poopera¢ného deliria. Udaje
o pritomnosti psychiatrickych ochorenf v sledo-
vanej populdcii boli ziskané z osobnej anamnézy
pacientoy, a preto ich skuto¢nd incidencia by
mohla byt podhodnotend. Po tretie, hodno-
tenie pritomnosti pooperac¢ného deliria bolo
realizované pomocou skérovacej skaly CAM-ICU
na KAIM a JIS. Vzhladom na tuto skuto¢nost
sa vysledky analyzy vztahuju iba na pritom-
nost v¢asného pooperacného deliria. Okrem
toho, nebola skimana ani vzajomna suvislost
réznych perioperac¢ne poddvanych preparatoy,
napriklad inotropnej podpory a jej potencidlne-
ho vplyvu na vznik poopera¢ného deliria.

Zaver

Exogénne podavanie melatoninu signifi-
kantne znizuje incidenciu poopera¢ného deliria
u pacientov po kardiochirurgickych opera¢nych
vykonoch a eliminuje rézne rizikové faktory,
ktoré boli identifikované u pacientov, ktorym
nebol melatonin podavany v rdmci prevencie.
Aj napriek profylaktickej lie¢cbe melatoninom
pritomnost a uplatnenie sa niektorého z riziko-
vych faktorov, akymi su vyssi vek, vyssia hod-
nota EuroSCORE II, ¢as trvania mimotelového
obehu, dl#ka ¢asu naloZenia aortalnej svorky,
davka podaného sufentanilu, prolongovana
UPV a typ kardiochirurgickej operécie, nesie so
sebou stéle riziko vzniku poopera¢ného deliria,

ktoré viak byva vyrazne mensie u preventivne
lieCenych pacientov. Z tohto dévodu by mali byt
navrhnuté dalSie intra- a perioperané stratégie
za Ucelom este vyraznejsieho znizenia inciden-
cie pooperac¢ného deliria u kardiochirurgickych
pacientov. Profylakticka liecba exogénne po-
ddvanym melatoninom by mala byt zvazena
u kazdého pacienta pldnovaného na kardiochi-
rurgickd operaciu.
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