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1  AKUTNI POSKOZENI LEDVIN
V INTENZIVNI PECI

Akutni poSkozeni ledvin (AKI — acute kidney injury) je klinicky syn-
drom charakterizovany ndhlym sniZenim rendlnich metabolickych a ex-
kre¢nich funkei, provazeny zvysenim kone¢nych produkti metabolismu
bilkovin v séru: urey a kreatininu. Typickym klinickym pfiznakem byva
sniZena diuréza nebo anurie. S riznym stupném zavaznosti AKI se ma-
Zeme setkat v témér vSech oborech mediciny, kde dochazi k vyvoji tzv.
kritického stavu pacienta. ZhorSeni renalnich funkci znamena mnohdy
nejenom potiebu zahajeni mimotélni nahrady rendlnich funkci (RRT —
renal replacement therapy), nartistajici ekonomické naklady na akutni
nebo chronickou dialyzaéni 1é¢ebnou péci, ale také zvySeni morbidity
a mortality nemocnych. AKI mtze byt v klinickém obraze prezentovano
jako samostatny syndrom, vznikly primarné z nefrologickych pricin, ale
mnohem castéji byvaji soucasné postizeny dalsi organy nebo organové
systémy, a to v zavislosti na etiologickém faktoru, jenZ k onemocnéni
vedl.

1.1 EPIDEMIOLOGIE A ETIOLOGIE AKUTNIHO POSKOZENI
LEDVIN

Ro¢ni celosvétova incidence AKI je odhadovédna na 13,3 milionu pii-
padu, pficemz vétsina z nich (85 %) pfipada na rozvojové, resp. ekono-
micky méné rozvinuté krajiny a mtze vést az k 1,7 milionu tmrti. Z hle-
diska etiologického a epidemiologického lze rozdélit AKI na tyto typy:
1) AKI ziskané v komunité
2) AKI ziskané v nemocnici
3) AKI u kriticky nemocnych

Obecnd incidence AKI ziskaného v komunité se pohybuje v rozme-
zi 20-200 pripadd na milion obyvatel ro¢né, postihuje 7-18 % hospi-
talizovanych pacientil a u kriticky nemocnych je vyskyt AKI udavan
ve 30-70 %, pticemZ piiblizn€ 5 % vyZzaduje zahdjeni RRT (Levington,
2013).
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NEFROLOGIE KRITICKYCH STAVU

Etiologie a incidence AKI se rizni podle hospodéiského rozvoje
a geografické polohy zemé, se zdsadnim vlivem ekonomickych a lo-
kalnich klimatickych podminek. ZhorSena dostupnost pitné vody, se-
trvalé vojenské konflikty, infekéni choroby, nekontrolované pouZzivani
agrochemikdlii a nedostate¢na 1ékarska péce jsou nezanedbatelnymi
faktory podmitiujicimi vznik AKI ziskaného v komunité v ekonomicky
zaostalejsich zemich. Nicméné, zhorSujici se polypragmazie, nartstajici
Cetnost rentgen-kontrastnich vySetieni, organova polymorbidita a vyssi
veék prispivaji k vyvoji AKI v rozvinutych zemich.

Tabulka 1.1 Etiologie akutniho poskozeni ledvin

ROZDELENT AKUTNHO POSKOZENT LEDVIN PODLE EPIDEMIOLOGICKEHO HLEDISKA

V komunité ziskané AKI V nemocnici ziskané AKI AKI u kriticky nemocnych

- crush syndrom - velké chirurgické vykony - Sok

- sepse - kardiochirurgické vykony - sepse

- poststreptokokovd GN - Iéky - akutni selhdnf jater —

- pandemie infekcnich nemoci - jodovd kontrastni ldtka hepatorendlnf syndrom
—H1NT, Covid-19 - sepse - akutni selhani srdce —

- drogy a ndvykové latky - frauma kardiorendInf syndrom

- prlimysloveé otravy « krvacenf - uméld plicni ventilace
—chemikdlie, tézké kovy - syndrom akutnf dechové
— pesticidy, herbicidy tisne

- Iéky - syndrom nddorového

- dehydratace r(?zpadu

- popéleniny - Ieky

- gastroenterologicka - jodovd kontrastni I4tka
onemocnéni -+ rhabdomyolyza

kardidIni onemocnénf
tradicni rostlinna medicina —
perskd, ¢inskd, africkd
infekce

Rozvinuté zemé:

- sepse a pneumonie
Rozvojové zemé:

- prljmova onemocneénf

- hemoragické horecky

- maldrie

- infekce HIV

- komplikace gravidity

- jedy zivocichd (hadf, hmyzf)



AKUTNI POSKOZENI LEDVIN V INTENZIVNI PECI

Tabulka 1.1 Etiologie akutniho poskozenf ledvin — pokracovdni

ROZDELENI AKI PODLE PATOFYZIOLOGICKEHO HLEDISKA

Prerendlni Rendlni Postrendlni
- deficit objemu tekutin Vaskularni Akutni obstrukee ureter
s poklesem perfuzniho tlaku  « trombotickd - nefrolitidza
ledvin trombocytopenickd purpura « nekrdiza papily
- redistribuce tekutin / hemolyticko-uremicky - chirurgickd ligace ureteru
do 3. prostoru syndrom o - retroperitonedini fibréza
- hypervolemie se zvysenim ~ * sysfemove onemocnent - lymfadenopatie
intrapgrgnchymového tlaku pojiva - - retroperitonedini nédory
v ledvindch - glomerulonefritidy
- syndrom intraabdominalni - stenéza a. renalis Obstrukce v oblasti
hypertenze ateroskleréza nebo m9¢9Véh° méchyie
« 16ky a jodové kontrastni létky  fibromuskulémi dysplazie  * 11aza
- smiené orgdnové syndromy 4 renalis » nadory
(hepatorena’ln[gyndmm, - tromboembolické nemoci * neuroqenmmoa)vy méchyf
kardiorendInf syndrom) - sepse + tampondda
- thabdomyolyza Tubularni - benignf hyperplazie prostaty
- hemolyza - akutni tubuldrni nekréza + nadory prostaty
- obstrukce tubulli Uretrdlni obstrukce
- thabdomyolyza - stenoza
- hemolyza + fiméza
Intersticialni - D
- infekce
- systémové onemocnéni
pojiva
- maligni nemoci
- léky

- tubulointersticialni nefritidy

GN—glomerulonefritida, HINT — infekce virem chfipky typu A/HTNT, HIV — human immunodeficiency virus
Méné casté priciny jsou vyznaceny kurzivou.

Z hlediska patofyziologického mohou byt pfi¢iny AKI prerendlni,
rendlni nebo postrendlni (tab. 1.1).

Samostatnym problémem je akutni zhorSeni rendlnich funkci u pre-
existujiciho chronického onemocnéni ledvin, které ma horsi prognézu
z hlediska navratu rendlnich funkci a miiZze vést k nutnosti zahajeni he-
modialyzy. Pfi¢inou zminéného stavu byvaji ¢asto infekce, hypovolemie
pri ztraté tekutin, selhani srdce, podani nefrotoxické medikace, ale také
jiZ popsané postrenalni etiologické faktory.

13



Tabulka 3.1 Terapie ANCA vaskulitid podle doporuceni American College of Rheumatology 2021 a EULAR/

ERA-EDTA 2016 a KDIGO 2021

Tize onemocnéni  Typ lécby

indukcni
lécba

Zivot ohrozujici
onemocnéni
Rychle
progredujici
glomerulonefritida
(S-crea

> 500 pmol/I
nebo potieba
zahéjeni RRT)

Plicni alveolarni
hemoragie

udrzovaci
lécba

indukenf
Neni pfitomnost lécha
Zivot ohroZujicich

komplikaci
a

Nejsou pfitomny
zndmky GN ani
7adné priznaky
rendlniho
postizeni

udrzovaci
[é¢ba

Doporucené léky

glukokortikoidy — tvodem methylprednisolon i.v. 7,5—15 mg/kg
(max. 1,09) 3 dny s pokracovanim poddni prednisonu p.o. 1 mg/den
(max. 80 mg/den) s postupnou redukci ddvky v priibéhu 3—6 mésicl
+

cyklofosfamid (1A) 3 7,5-15mg/kg i.v. a 14 dni, poté pokracovat v této
ddvce kazdé 3 tydny celkové po dobu 3—6 mésicl, eventudiné perordiné
2 mg/kg/den po dobu 3—6 mésicti

NEBO
rituximab (1B) v davce 375 mg/m?i.v. 1< tydné celkem 4 nebo 1000 mg
i.v. a 14 dni celkem 2

+
plazmaferéza (PF) — vyména 40—60 mi/kg (maximum 4,51) celkem
5—7 procedur béhem 10—14 dni — pfi hrozbé krvaceni je ndhrada
za Cerstvou mrazenou plazmu, pokud neni riziko krvaceni (RPGN) —
ndhrada za 5% albumin. PF je také preferovdna u pacient(i s konkomitantnf
pozitivitou protildtek anti-GBM.
rituximab v dévce 500—1000 mg i.v. a 6 mésicti po dobu 2 let
nebo
azathioprin 2 mg/kg p.o. (maximum 200 mg) s redukci ddvky o 25 mg
a 3 mésice po roce lécby
nebo
mykofenoldt mofetil v ddvce 2000 mg/den s redukci na 1000 mg/den
po 2 letech 1écby.
Vechny |éky jsou podévany v kombinaci s postupnou detrakci
peroralnich kortikoidd.
glukokortikoidy — prednison 0,5 mg/kg s postupnou detrakci ddvky
v priibéhu 3—6 mésicll
+

methotrexdt (1B) v dévce 20—25mg 1 tydné p.o. soucasné s poddnim
acidum folicum p.o. (POZOR nevhodny u eGFR < 1 ml/s)

NEBO
mykofenoldt mofetil (1B) v ddvce 2000 mg/den p.o. ve dvou dilcich
ddvkdch
rituximab v ddvce 500—1000 mg i.v. a 6 mésic{i po dobu 2 let
nebo
azathioprin 2 mg/kg p.o. (maximum 200 mg) s redukci ddvky
na 1,5—1mg/kg po 2 letech lécby
nebo
mykofenoldt mofetil v ddvce 2000 mg/den ve dvou dil¢ich ddvkdch
s redukcf na 1000 mg/den po 2 letech lécby

V3echny léky jsou podavany v kombinaci s postupnou detrakci
perorélnich kortikoidd.

GN — glomerulonefritida, PF — plazmaferéza, RPGN — rychle progredujici glomerulonefritida, RRT — mimotélni ndhrada
rendlnich funkci, S-crea — sérovy kreatinin, 1A,B — sila diikazu dle metodiky Grade
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4 RHABDOMYOLYZA A AKUTNI
POSKOZENI LEDVIN

Rhabdomyolyza (RM) je klinicky syndrom rizné etiologie, charakteri-
zovany rozpadem bunék pficné pruhovaného svalstva s ndslednym uvol-
nénim jejich obsahu do systémové cirkulace. Rhabdomyolyza je Casto
asociovana s traumatem (crush syndrom), s extrémni fyzickou namahou
anebo vznika piisobenim mnoha toxind, 1ékl anebo infek¢nich inzultd.
Uvolnéni elektrolytli, myoglobinu, kreatinkinazy (CK) a riznych dtle-
zitych enzymatickych bunécnych substanci do cirkulace vede k orga-
novym a systémovym komplikacim RM, mezi které patii hypovolemie,
Sok, metabolicky a vodné mineralni rozvrat vnitfniho prostfedi a AKI.
Pfi zavazném pribéhu RM muiZe také dojit k rozvoji kompartmentového
syndromu v oblasti poSkozenych svalovych skupin, k vyvoji disemino-
vané intravaskularni koagulopatie (DIC) a k syndromu multiorganového
selhani s moznymi fatalnimi disledky pro pacienta.

Epidemiologie a etiologie

Ptesnou incidenci RM je velmi obtiZné stanovit, coZ je dano zejmé-
na riznorodosti moznych etiologickych cCiniteld. Podle vysledki re-
trospektivni studie (USA) z dat pacientll zaznamenavanych v pribéhu
20 let (databaze NEISS — National Electronic Injury Surveillance Sys-
tem), byla zjiSténa incidence pondmahové RM pfiblizné 0,66 pfipadl
/ 100000 obyvatel, pficemZ vice neZ 65 % z nich vyZzadovalo hospita-
lizaci. V ¢inské studii (Yang a kol. 2021) zahrnujici vice nez 111 000
pacientil byl vyskyt RM udavan ve 38 %, pticemZ u 31 % z hospitalizo-
vanych pacientd bylo diagnostikovano sekundarni AKI. Incidence AKI
v diisledku RM se pohybuje v rozmezi 13-50 %, v zavislosti na klinic-
kém hodnoceni a zvolené klasifikaci. Pfitomnost ledvinného selhani
u pacientll se zavaznou traumatickou RM (napt. vale¢na zranéni) zvy-
Suje jejich mortalitu ze 2,5 % aZ na hodnoty vyssi neZ 20 %.
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Patofyziologie
Zakladnim patofyziologickym mechanismem vzniku RM je poskozeni
bunécné membrany bunék pfi¢né pruhovaného svalstva, coZ ma za na-
sledek zvySeni koncentrace intracelularniho vapniku pfi umoznéni jeho
zvySeného vstupu do buriky. Vapnik se také uvoliuje do intracelularniho
prostoru z poSkozeného sarkoplazmatického retikula a z mitochondrii.
Poskozeny bunéény metabolismus se sniZenim tvorby a se zvySenou
spotfebou ATP vede nasledné k poruse funkce enzymi Na*/K* ATPazy
a Ca?* ATPiazy s dalsi akumulaci vapniku uvnitt buiiky. Dusledkem toho-
to procesu je rozpad poSkozené buiiky a uvolnéni jejiho intracelularniho
obsahu do systémové cirkulace:
 elektrolyty — kalium, fosfor (také fosfaty) a kalcium
* enzymy — laktitdehydrogenaza (LDH), kreatinkindza (CK), aspartat-
aminotransferaza (AST), aldolaza
* proteiny — myoglobin
* kyselina moc€ova, organické kyseliny
Uvolnénim organickych kyselin a fosfat dochézi k vyvoji MAC se
zvySenou AG.

Klinicky obraz

V piipadé sekundarniho charakteru RM zahrnuje klinicky obraz kromé
priznakl zakladni choroby také hlavni symptomy — typické pro RM:
* slabost, myalgie, otoky a ztuhlost postiZzenych svalovych skupin,
eventudlné vznik kompartmentového syndromu
e tmavé zabarveni moci zpisobené myoglobinurii, resp. mo¢ ma barvu
podobajici se tmavému Caji
Celkové priznaky u pacienta s RM mohou byt zcela nespecifické
— dyspepsie, nauzea, zvraceni, tachykardie nebo zvySena teplota. Kli-
nicky vyjadfena oligurie nebo anurie jsou jiZ pozdnimi pfiznaky po-
krocilého AKI s potiebou zahdjeni RRT. Unik tekutin do po§kozenych
svalovych skupin zplisobi ndsledné snizeni intravaskularniho cirkuluji-
ciho objemu s poklesem TK a s rozvojem Sokového stavu. Dusledkem
sniZzeni systémového tlaku je pokles adekvatni perfuze ledvinné tkané
a nasledné také pokles GFR s aktivaci RAAS. Vzhledem ke vzniklému
metabolickému a iontovému rozvratu jsou ¢asto u pacientll piitomny
rizné zavazné poruchy srde¢niho rytmu rezultujici hlavné z hyperK*
az MAC.
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VYVOJ RHABDOMYOLYZY

influx Ca** do bunék pricné pruhovaného svalstva
- deficit ATP a poskozeni Na*/K* ATPdzy a Ca** ATP4zy,
endoplazmatického retikula, mitochondrif
Iyza bunék — uvolnéni bunécného obsahu do cirkulace

v

KLINICKY 0BRAZ

- ztuhlost, bolestivost a otoky svalli

« tmavd mo¢

symptomy zékladniho onemocnéni

- symptomy metabolického rozvratu

—tachykardie, dysrytmie

rozvinuté komplikace

—kompartment syndrom, DIC, Sok,
pokles diurézy

v

LABORATORN{ VYSLEDKY
- (K, myoglobin, Na*, K*, CI-, ABR,
(a**, P, KO + trombocyty, AST
+ urea, kreatinin
« koagulacni status
glykemie, osmolalita séra
- moc chemicky + sediment

—TSH, fT4, kortisol, toxikologie
— autoimunni protilatky

- podle predpokladané pficiny navic:

TOXICITA MYOGLOBINU

« uvolnéni Fe, tvorba toxickych radikald,
peroxidace lipidG bunécnych membran
- precipitace myoglobinu
s Tammovym-Horsfallovym proteinem
za tvorby tubuldrnich valci
—za pfedpokladu pH moci < 6,5

VINIK AKI

- rendlni vazokonstrikce podminéna

aktivaci RAAS pfi poklesu rendlniho
perfuzniho tlaku na podkladé
hypotenze (Soku)

« akutni tubuldrni nekréza, apoptdza

a ferroptéza

- aktivace zanétlivého procesu

Obr. 4.1 Vyvoj rhabdomyolyzy a sekunddrniho akutniho poskozeni ledvin; ABR — acidoba-
zickd rovnovaha, AKI — akutni poskozeni ledvin, AST — aspartdtaminotransferdza, ATP — ade-
nosintrifosfdt, CK — kreatinkindza, DIC — diseminovand intravaskuldrni koagulace, fT4 — volny

tyroxin, KO — krevni obraz, TSH — tyreotropni hormon

e Mitochondrialni dysfunkce — vznikd néasledkem peroxidace lipi-
dd mitochondridlni membrany s nadprodukci ROS, k nimz 1ze fadit:
superoxid O,", oxid dusnaty (NO) a peroxinitrit (ONOO"). Porusena
oxidativni fosforylace a norméalni funkce dychaciho fetézce v pro-
ximalnich tubuldrnich bunikach pretrvava i po zlepSeni GFR ve fazi
reparacnich procest a prispiva tim k perzistujici zhorSené funkci led-

vin.
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6 INTOXIKACEV INTENZIVNI PECI
A AKUTNI POSKOZENI LEDVIN

Akutni otravy neboli intoxikace jsou relativné ¢astou pfic¢inou hospi-
talizace pacienta na interni JIP anebo jednotce anesteziologicko-resus-
cita¢ni kliniky. Z obecného hlediska délime otravy na nahodné anebo
na umyslné, tedy s cilem kriminalnim (usmrceni) anebo sebeposkozenim
¢i sebevrazdy. Dalsi déleni intoxikaci je mozné na profesionalni, vzniklé
v souvislosti s povolanim anebo neprofesionalni, vzniklé napt. v do-
mécnosti anebo v prirodé. Otravy také mohou vznikout nihle (akutné)
anebo probihaji pomalu a dlouhodobé, kdy se jednotlivé malé inzulty
scitaji (napf. profesiondlni intoxikace — agrochemikalie, tézZké kovy).
V celé lidské historii miZeme narazit na tzv. travi¢stvi, tedy tkladné
vrazdy za ucelem ekonomickym, politickym anebo kriminalnim. Velmi
oblibené bylo travi¢stvi zejména v obdobi antického Rima a pozdé&ji také
ve stfedovéku. PouZzivaly se rostlinné preparaty, kontaktni jedy, ale také
tézké kovy (napf. arsen). Prvni védec, ktery zjistil, Ze zasadni rozdil mezi
toxickym a lé¢ebnym d¢inkem je pouze v davce 1é¢iva, byl Svycarsky
1ékaf a alchymista Paracelsus. Nutno poznamenat, Ze v prib&hu staleti
se lidstvo ve své podstaté nezménilo a travicstvi je stale pfitomno, pouze
v mnohem sofistikovanéjs$i podobé. Navic doslo k vyvoji novych toxic-
kych substanci a 1é¢iv s nezmérnymi moZnostmi vzniku otravy a s riz-
nymi klinickymi projevy, jeZ mohou v mnoha pfipadech imitovat néktera
interni anebo neurologicka onemocnéni.

Klinicky obraz akutni intoxikace miiZe byt velmi variabilni s domi-
nantnimi kardiorespira¢nimi projevy (poruchy srde¢niho rytmu, srdec-
ni zastava, tachypnoe, akutni respiracni insuficience, hypotenze, Sok),
s neurologickou symptomatologii (kfece, zaSkuby, cefalea, kvalitativ-
ni anebo kvantitativni poruchy védomi, hypertermie), s GIT pfiznaky
(nauzea, zvraceni, prijem, selhani jater), s hematologickymi ptiznaky
(leukocytdza, leukopenie, hypokoagulace, DIC, pancytopenie) anebo
se znamkami metabolického rozvratu ¢i rendlniho selhani (tachypnoe
a tachykardie pfi MAC, poruchy srde¢niho rytmu pfi iontovém rozvratu,
oligurie s uremickou symptomatologii anebo bez ni).
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Klinicky obraz

Typickym obrazem pro intoxikaci methanolem je klasicka tridda klinic-

kych pfiznakd:

1) Deprese CNS s poruchou védomi, resp. pacient se neprobira z ebriety,
a naopak upada do hlubsiho bezvédomi.

2) Metabolicka porucha reprezentovana t¢zkou MAC s AG.

3) Porucha vizu zac¢inajici zamlzenym vidénim az po amaurdzu.
Doprovodné symptomy zpravidla zahrnuji bolesti bficha, nauzeu,

zvraceni, bolesti hlavy, slabost, tachypnoe, motoricky neklid, rigidita

Sije, zavraté anebo znamky ebriety, které se mohou snadno zaménit

s intoxikaci ethanolem. U téZké otravy methanolem miiZze dojit k RM,

k AKI, pankreatitidé, hepatitidé, k poruse védomi, ke generalizovanym

kfecim a nasledné ke smrti pacienta. Akutni poskozeni ledvin se vysky-

tuje u vice nez 60 % intoxikovanych a znamena pro nemocného 19n4-

sobné zvyseni rizika umrti v dobé€ hospitalizace.

Diagnostika intoxikace

Diagnéza intoxikace methanolem by méla byt rychld z divodu nutnos-
ti v€asného zahdjeni adekvéatni terapie. V laboratornich parametrech je
velkd osmotickd mezera a zpravidla té¢Zkd MAC s vysokou AG, ktera
sekundarné vede k hyperK". Toxikologickym vySetfenim pomoci ply-
nové chromatografie s hmotnostni spektrometrii 1ze stanovit koncentraci
methanolu a kyseliny mravenci v krvi a moci.

Terapie intoxikace
Terapeuticky pfistup k pacientovi s intoxikaci methanolem zahrnuje
obecné postupy, jak je uvedeno v tabulce 6.1, kromé podéani adsorp¢ni-
ho uhli, které neni v pfipadé methanolu dostatecné ucinné. Gastrickou
lavaz je vSak mozné provést u nemocného i za nékolik hodin po poziti
methanolu (8 hodin). Specificka terapie zahrnuje podéani antidota, upra-
vu vnitiniho prostiedi a hemodialyzu:

* Antidotum — ethanol 5% anebo 10% v roztoku 5% glukézy i.v. s do-
sazenim sérové koncentrace ethanolu 1-1,5 %o. VyuZiti ethanolu jako
antidota ma své opodstatnéni pro jeho prokdzanou vyssi afinitu k ja-
terni alkoholdehydrogenaze. V pribéhu dialyzy je nutné adekvatné
navysit davku ethanolu, protoze je hemodialyzou eliminovan, a kon-
trolovat jeho plazmatickou koncentraci a 1-2 hodiny. Pravidelny
monitoring koncentrace ethanolu a 2 hodiny je nezbytny pro velmi
variabilni individudlni potiebu pacienta. Druhou moZnosti je podani
antidota fomepizolu.



262

NEFROLOGIE KRITICKYCH STAVU

15.1 INDIKACE A PROVEDENI AKUTNi INTERMITENTNI
HEMODIALYZY V INTENZIVNI PECI

Intermitentni mimotélni ndhrady renélnich funkci zahrnuji intermitentni

hemodialyzu (IHD), intermitentni hemofiltraci (IHF) anebo intermitent-

ni hemodiafiltraci (IHDF). Rozdil mezi uvedenymi metodami je ve fy-
zikdlnim principu jednotlivé metody.

* Konven¢ni hemodialyza je zaloZena pfedevsim na difuzi latek pres
semipermeabilni membranu podle koncentra¢niho spadu za pouZiti
dialyzaéniho roztoku. Konvekci (filtraci) se u konvencni hemodialyzy
odstranuje pouze voda a latky o malé molekulové hmotnosti v pii-
padé pouziti low-flux membran, pfipadné latky o vétsi molekulové
hmotnosti v pripadé€ pouziti high-flux membran. Schopnost difuzniho
transportu latky pfes semipermeabilni membranu je urcena tzv. dia-
lyzacnim koeficientem solutii (Sd):

[ldatka v dialyzdtu]

Sd =
[ldtka v plazmé]

pri¢emz plati, Ze pokud je Sd=1, je latka kompletné oddialyzovana
z krevni plazmy a pti Sd=0 je membrana pro latku nepropustna.

» Hemofiltrace je zaloZena na konvekci, kdy jsou soluty splavovany
spolu s rozpoustédlem pfes semipermeabilni membranu a obecné
zavisi na transmembranovém tlaku a na tzv. prosévacim (sieving)
koeficientu (Sc) membrany pro soluty:

Sp = [ldtka v ultrafiltrdtu]
~ [ldtka v plazmé]

pri¢emz plati, Ze pokud je Sc = 1, je latka kompletné filtrovana z krev-
ni plazmy a pfi Sc = 0 je membréana pro latku nepropustnd. Sieving
koeficient filtrované latky rovny 0,9, pfedstavuje tzv. cut-off membra-
ny pro tuto latku napft. pro 3,-mikroglobulin anebo cytokiny. Filtrova-
nd tekutina je vZdy hrazena vhodnym substitu¢nim roztokem.
* Hemodiafiltrace je zaloZena na kombinaci konvekce a difuze. PouZita
membrana je vysokopropustnd a soubézné s konvekci miize probihat
i difuze, protoZe metoda pouziva dialyzacni roztok.
Nepodkrocitelnou podminkou pro provedeni IHD na JIP je pfitom-
nost Upravny vody reverzni osmoézou, kterd odstrafiuje z vody vSechny
pyrogenni latky a t€Zké kovy pomoci vysoce G¢inné filtracni membrany.
AZ timto zplisobem upravend voda se miize ddle michat s dialyza¢nim
koncentratem. Na zdkladé koncentracniho rozdilu po obou straniach
membrany prechazeji v pribéhu IHD z krve do dialyza¢niho roztoku
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zejména nizkomolekularni latky, napf. urea, kreatinin, draslik, kyselina
mocova, kalcium a fosfor.

Postupnym vyvojem stale lepSich a sofistikovanéjsich vysokopro-
pustnych dialyza¢nich membran je moZné hemodialyzou odstrafiovat
i latky stfednich molekul. Hydrogenkarbonat, ktery je standardné pfi-
davan k hemodialyza¢nimu roztoku, zase zpétné upravuje MAC, jez je
pomérné typickym néalezem u pacientl s AKI. Hemofiltraci mohou byt
odstraflovany kromé vody a nizkomolekularnich také latky stfednich
molekul v zavislosti na Sc membrany. Hemodiafiltrace pfedstavuje kom-
binaci obou zminénych typd metod IRRT, tedy difuzi a konvekci, ¢imZ
miZe byt zvySena icinnost oproti samostatné provedenym jednotlivym

Tabulka 15.1 Mozné indikace k provedeni akutni hemodialyzy v intenzivni péci

Kritérium Poznamka a dopInéni
akutni selhdni - |IHD md v tomto pipadé Zivot zachraujici indikaci
ledvin a s tim - té7kd hyperhydratace nereagujic na diuretika (plicni otok, edémy)

qujene’ klihicke’ - anurie anebo pokles diurézy < 0,3 ml/kg/h po dobu 12 hodin
a b|ochem|cke - hyperkalemie — [K*] v séru > 6,5 mmol/I v pfipadé selhdni konzervativnf
komplikace Ié¢by anebo pfi zméndch na EKG doprovdzejicich hyperkalemii u pacienta
s anurif
- 1€7kd MACs pH < 7,1 pfi fyziologické hodnoté pC0,
- hyperazotemie (urea > 30 mmol/I a kreatinin > 300 gmol/I) v zavislosti
na rychlosti vzniku a v kontextu ke klinickému stavu pacienta

jind biochemickd  « hyperfosfatemie — [P] > 4 mmol/I

kritéria - hyperkalcemie — [Ca] > 3 mmol/I

- hemodialyza je jednou z moznostf, jak sniZit koncentraci uvedenych iontd
v séru.

- CAVE!' U paraneoplastické hyperkalcemie md IHD velmi omezenou Gcinnost.
- hyperurikemie — s koncentracf kyseliny mocové v séru > 1000 gmol/I
otravy - methanol, ethanol, ethylenglykol, salicyldty, lithium, biguanidy (metformin),
kyselina valproovd, karbamazepin
- vzdy high-fluxovd hemodialyza

ostatni smisené - rhabdomyolyza

Klinické - hepatorendlni syndrom
syndromy - kardiorenalni syndrom
a diagnézy

- syndrom nddorového rozpadu

asociované L e .
- mnohocetny myelom, amyloidéza ledvin

s rozvojem AKI

AKI — akutni poskozenf ledvin, IHD — intermitentni hemodialyza, MAC — metabolickd aciddza,
pC0,— parcidinf tlak oxidu uhlicitého
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metodam. V intenzivni péci je nejvice vyuZivana a pomérné rutinné za-
vedena akutni ITHD anebo SLED. Intermitentni IHF a IHDF jsou vyuZi-
vany méné Casto, zejména pro komplikovanéjsi postup jejich provedeni.
JestliZe je z klinického anebo laboratorniho hlediska potfeba provedeni
hemofiltrace, je vhodnéjsi zvolit v tomto piipadé nékterou z modalit
CRRT.

Prvnim krokem pfi rozhodovani o provedeni IRRT 1éCby je zvazit
indikaci a pfijmout rozhodnuti o provedeni akutni hemodialyzy (tab.

15.1).

Cévni pristup

V pripadé, Ze je indikovano provedeni IHD u kriticky nemocného, je ne-
zbytné zavedeni centralniho Zilniho hemodialyzacniho katétru velikosti
12 F (French) anebo 14 F u dospélého pacienta tzv. modifikovanou Sel-
dingerovou technikou. Preferovanym cévnim pfistupem je prava vena
jugularis interna anebo néktera z femoralnich zil, zejména z hlediska
jejich anatomického tvaru, jez obvykle nezpisobuje nezddouci intra-
vaskularni zalomeni katétru. Podklickové (subklavialni) zily obecné
nejsou vhodné pro akutni RRT, hlavné z diivodu CastéjSich a zavaznéj-
Sich komplikaci a také z divodu jen velmi omezeného USG pfistupu
u dospélého pacienta. Kriticky nemocni maji pomérné ¢asto nékterou
z poruch koagulace s moZnou trombocytopatii anebo trombocytopenii,
kdy inzerce centrdlniho Zilniho katétru (CZK) miiZe byt rizikova z hle-
diska moznych komplikaci ve smyslu krvaceni. Pokud je pacient 1é¢en
antikoagulacéni terapii, je namisté zvazit pred samostatnym vykonem
adekvatni tpravu krevni srazlivosti podle charakteru pouzivaného pre-
paréatu (vitamin K, erstvd mraZena plazma, Prothromplex). U mnoha
pacient bohuZel nelze koagulacni stav upravit a snizit tim potencialni
riziko krvaceni. Jedna se zejména o kardiochirurgické anebo primarné
hematoonkologické pacienty. Z divodu minimalizace rizika krvaceni
anebo malpozice CZK je nezbytné jeho zavedeni pod piimou USG
kontrolou. PouzZiva se k tomu linearni USG sonda 7,5-9 MHz ve steril-
nim navleku s pfimym zavedenim vodice a poté katétru do centralni Zily.
Za ucelem lokalni anestezie je obvykle pouzivan 1% Mesocain v davce
10 ml subkutanné, eventudlné jiny typ anestetika, pokud je na dany typ
zjisténa nesnasenlivost. Hluboky Zilni systém je na rozdil od systému
arteridlniho v USG obraze kompresibilni a pfi nabodnuti zZily je krev
typicky tmava a vytékajici pozvolna. V minulosti ¢asto pouzivana in-
zerce CZK metodou naslepo neni vhodnd pro mo7né t&7ké komplikace,
jako je pneumotorax, hemotorax, krvaceni v oblasti tfisla anebo pora-
néni prilehlé arterie. Neméné dulezity je také vysoky faktor stresu pro
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lékate v pripadé nutnosti opakovanych inzerci a zbytecna traumatizace
pacienta. Nej¢ast&jsimi komplikacemi CZK jsou infek&ni a trombotické,
nezfidka vedouci k nutnosti vymény katétru. Toto riziko sniZuje vhodné
rutinné zavedené lokalni oSetfovani okoli katétru a inzerce antikoagu-
lacnich zatek (citratové anebo heparinové), jez jsou aplikovany do vSech
vstupti hemodialyza¢niho katétru. Infekéni komplikace zavedeného
CZK predstavuji pro pacienta zvySenou potfebu poddvéini ATB terapie
a mohou byt velmi zdvazné s moznym vyvojem infek¢ni endokarditidy.
Nicméné nutnost opakovanych inzerci CZK u kriticky nemocnych sni-
Zuje moznost dal§iho cévniho pfistupu, proto by se podle moZnosti mélo
témto komplikacim piedchazet.

Hemodialyzacni membrany, dialyzatory a hemodiafiltry

K samotnému provedeni hemodialyzy potfebujeme hemodialyzator ane-

bo hemo(dia)filtr, které jsou tvofeny membranou usporadanou do du-

tych vldken (kapilar). Z hlediska struktury rozliSujeme dva zakladni typy

hemodialyza¢nich/hemodiafiltraénich membran:

1) pfirodni anebo celulézové, které jsou hydrofilni; v souc¢asné dobé
jsou jiZ zcela nahrazeny syntetickymi membranami

2) necelul6zové neboli syntetické a hydrofobni membrany (napf. po-
lysulfonové, polyamidové, polyethersulfonové, polyakrylnitrilové,
ethylvinylové)

V klinické praxi jsou v soucasnosti nej¢astéji pouzivané necelul6zo-
vé, ale také z¢asti modifikované celul6zové membrany. Podle mnoZstvi
polymeru obsazeného v membrané se tyto mohou vzajemné odliSovat
v bio(hemo)kompatibilité. Jednim z hlavnich faktor urcujicich bio-
kompatibilitu HM je mira aktivace komplementu a iniciace chronic-
kého zanétlivého procesu se zvysenim kardiovaskularniho rizika. Obec-
né mély a maji lepsi biokompatibilitu syntetické HM oproti celul6zo-
vym membrandm. K biokompatibilité prispiva také zptisob sterilizace
dialyzatorti a hemofiltrG. V minulosti byla pouZivana hlavné sterilizace
ethylenoxidem, kter je jiZ zcela nahrazena (zejména pro moznost za-
vaznych nezadoucich reakcei) sterilizaci gama zafenim anebo horkou
parou tzv. autoklavovanim. Dal§im parametrem urcujicim vlastnosti
aucinnost HM je jeji hydraulicka permeabilita, na zdklad¢ které jsou
membrany rozdéleny na high-fluxové (vysokopritokové) a low-fluxové
(nizkopriitokové). Urcujicim parametrem hydraulické permeability je
tzv. ultrafiltracni anebo hydraulicky koeficient (K, jeZ uréuje mnozst-
vi vody transferované pfes membranu (flux = pritok). K, je definovan
jako mnoZstvi odstranéné vody (tekutiny) za ¢asovou jednotku (1 hodi-
na) pfi jednotkovém hydrostatickém tlaku na membrané 1 mmHg — tzv.
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transmembranovy tlak. High-fluxové membrany jsou definovany podle
K, > 20 ml/h/mmHg/m? a low-fluxové maji K, < 10 ml/h/mmHg/m?.
Druhym zasadnim faktorem urcujicim rozliSeni dialyzacnich membran
a hemofiltrd na high-fluxové a low-fluxové membrany je na zakladé je-
jich schopnosti eliminovat f3,-mikroglobulin s molekulovou hmotnosti
11800 Da (daltont), jeZ je jednim z hlavnich uremickych toxin a ktery
v zasadé odstraniuji pouze high-fluxové dialyzatory a hemofiltry. Dal-
$im parametrem urcujicim dc¢innost HM je koeficient difuzniho trans-
portu hmoty (K,), ktery charakterizuje difuzni schopnost HM v ide-
alnich podminkach pfi nekonec¢ném dialyza¢nim a krevnim pritoku.
Koeficient K, vztaZeny na povrch membrany (K A) definuje difuzni
transport membrany pro specifické soluty, napf. ureu.

Oba koeficienty K ;i K A, ale také u¢innost kapilary jsou dale uréeny
velikosti a hustotou péri membrany i tloustkou stény dutého vlakna. Vy-
soce ucinné dialyzacni membrany umoziuji navic konvektivni transport
a adsorpci. Difuzni a konvektivni transport jsou uréeny dialyzacnim (Sd)
a nebo prosévacim, tzv. sieving koeficientem (Sc):

Sd = [ldtka v dialyzdtu] / [ldtka v plazmé]
a
Sc = [ldtka v ultrafiltrdatu] / [ldtka v plazmé]

pricemz plati, Ze pokud je Sd anebo Sc rovno 1, latka je kompletné
oddialyzovéana anebo filtrovdna z krevni plazmy. Cut-off membrany zna-
men4, Ze sieving koeficient dané latky je 0,9.

Distribuce velikosti pori rovnéz ovliviiuje mezni hodnotu molekulo-
vé hmotnosti (MWCO) pro stfedni a vétsi molekuly, ¢imzZ rozliSujeme
tzv. middle cut-off membrany (MCO) a high cut-off membrany (HCO),
jez jsou schopny eliminovat také albumin (MW = 68 kDa) a tudiZ nejsou
vhodné pro dlouhodobou dialyzac¢ni terapii. Nezanedbatelnym faktorem
urcujicim vlastnosti a t¢innost HM je elektricky potencial nazyvany
¢-potencidl (zéta-potencidl), ktery vznikd na rozhrani krev-membrana
v disledku elektronegativnich naboji na povrchové strané membrany.
Vysoce negativni {-potencidl nékterych membran miZze napf. branit
efektivnimu odstranéni fosfata.

Dialyzacni roztoky

Pro realizaci IHD jsou nezbytné dialyzacni roztoky ziskané z velmi Cisté
vody (pfipravované reverzni osmdzou), kterd se micha s dialyzacnim
koncentratem v poméru 33—44:1 podle nastaveni a typu hemodialy-
za¢niho monitoru. V soucasné dobé jsou vSechny dialyzacni roztoky
dvojslozkové a pristroj je micha az tésné pred vstupem dialyzacniho
roztoku do dialyzatoru. Zasadita slozka je zastoupena ¢istym hydro-
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genkarbonatem a sloZka kyseld obsahuje ionty (sodik, draslik, vapnik,
chloridy a hoi¢ik), glukézu a vzdy bud acetat (obvykle 3 mmol/l) ¢i
citrat (obvykle 0,8 mmol/l). V minulosti byl pouZivan jako kysela sloz-
ka dialyza¢niho koncentratu pouze acetat. Hydrogenkarbonét je prida-
véan do dialyzatu ve formé rozpustného prasku v tzv. cartridge, s jehoz
pomoci Ize korigovat potfebu upravy vnitiniho prostedi u pacienta.
Doporucené udrzeni hodnot hydrogenkarbonétu v dialyzacnim roztoku
by mélo byt 28-34 mmol/l. Obecné se dialyzacni roztoky mezi sebou
odlisuji zejména podle koncentrace K*, ktery je zastoupen v rozmezi
2-4 mmol/l a Ca** v rozmezi 1-1,75 mmol/l. Ostatni ionty by mély byt
zastoupeny ve stejném mnozstvi, v jakém jsou fyziologicky pfitomny
v krevni plazmé.

Antikoagulacni terapie v priibéhu IHD

Intermitentni hemodialyza predstavuje pro pacienta mimotélni okruh
sloZeny ze systému setd a hemodialyzatoru, pficemz kazda jeho sou-
¢ast umoznuje vznik aktivniho kontaktu s krevni cirkulaci. Disledkem
je riznd mira aktivace hemokoagulace s nezanedbatelnym rizikem sra-

Zeni krve v extrakorporalnim obé&hu. DalSimi faktory podminujicimi

zvySenou tendenci ke krevnimu srazeni jsou turbulentni krevni pratok

v katétru anebo jeho trombéza, fibrilace sini, hemokoncentrace, intradia-

lyzaéni aplikace krevnich derivatt, zavzdusnéni HM a také dysfunkce

trombocyta.

Kazdé srazeni krve jednoho okruhu IHD znamena krevni ztratu pfibli-
Zné 100-300 ml, coz pro kriticky nemocného mtize znamenat zadvaznou
komplikaci. Z uvedeného vyplyva, Ze s vyjimkou primarné krvacivych
stavill, nebo u pacientt s krvacivymi komplikacemi, je u nemocnych in-
dikovanych k THD nutna po dobu realizace hemodialyzacni procedury
adekvatni antikoagulacni terapie. V bézné klinické praxi mame nékolik
moznosti, jak nesrazlivosti v mimotélnim okruhu dosahnout. Konkrét-
ni volba je vZdy vysledkem rovnovahy mezi bezpecnosti a efektivitou.
Moznosti jsou tyto:

e systémova antikoagulace nefrakcionovanym heparinem nebo niz-
komolekuldrnim heparinem (LMWH), kdy je antikoagula¢ni latka
aplikovana do arteridlniho setu mimotélniho okruhu

e regiondlni citratova antikoagulace, ktera je spojena s vyrazné men-
§im rizikem krvacivych komplikaci, a proto je Castéji vyuZivana pri
1é¢bé kontinualnimi elimina¢nimi metodami, zejména u septickych
pacientti s AKI. Antikoagulace neni systémova, ale tyka se pouze
mimotélniho okruhu. Principem je vyvazani kalciovych iontt citra-
tem sodnym ve vstupni ¢asti okruhu a vyruseni tohoto efektu infuzi
kalciovych iontd do navratové linky mimotélniho okruhu

267



MIMOTELNi NAHRADY RENALNICH FUNKCI

Postup pii rozhodovdni a provedeni akutni IHD u kriticky nemocného
pacienta:

Komplexni zhodnoceni klinického stavu nemocného zahrnujici po-
souzeni hemodynamické stability (TK, stfedni arteridlni tlak, central-
ni vendzni tlak), stav hydratace, hmotnost, vék, stav védomi, pfitom-
nost srde¢nich arytmii, edémd, chirurgickych a kardiochirurgickych
intervenci, trauma, hepatorendlni a kardiorendlni syndrom, prob&hla
kardiopulmondlni resuscitace, pfitomnost UPV a ECMO.
Vylouceni anebo potvrzeni zdvazné intoxikace indikované k akutni
hemodialyze — vysledky biochemické, farmakologické (koncentra-
ce léciv) anebo z toxikologickych odbért krve, moci a Zaludecniho
obsahu.

Neurologicky stav pacienta — nefeseny otok mozku je kontraindi-
kaci k provedeni IHD. V tomto pfipadé€ (kraniotrauma, stavy po ope-
racich mozku) je vhodnéjsi zvazit realizaci CRRT.

Zhodnoceni medikace pacienta — vazopresoricka terapie, typ sedace,
ATB Iécba eliminovana predilekéné renalnim typem eliminace, anti-
koagulacni terapie.

Zhodnoceni biochemickych a krevnich vysledkd — koagulacni status,
krevni obraz v¢etné trombocytl, sérovy kreatinin, urea, Na*, K*, CI-,
Ca?*, P, myoglobin, ABR, laktét, jaterni testy — aminotransferazy, bi-
lirubin, amoniak. Dalsi laboratorni odbéry jsou urceny podle pri¢inné
diagnézy AKI (imunologie s vysledky specifickych autoprotilatek,
imunoelektroforéza bilkovin v séru a v moci). Pocet trombocyta
< 20 x 10°/1 je vysoce rizikovy pro vznik akutnich krvacivych
komplikaci. S vyjimkou primarné hematologickych diagnéz, kdy je
podani trombonéplavu kontraindikovdno (napf. TTP), by méla byt
hodnota trombocytt pied provedenim IHD > 20x10%/1.

Vysledky zobrazovacich vySetieni — RTG srdce a plic, USG bficha,
eventualné vysledky provedenych CT anebo MR vySetfeni (hemora-
gie, edém mozku, kraniotrauma).

EKG monitoring pfed procedurou a v jejim pribéhu.

U pacientt v chronickém dialyzacnim programu Ize jako cévni pii-
stup pro akutni IHD pochopitelné pouZit jiz zavedeny permanentni
hemodialyzacni katétr nebo arterioven6zni fistuli. U vSech ostatnich
pacientd je nezbytné zavedeni do¢asného hemodialyzacniho katétru
(viz vyse).

Délka trvani prvni IHD je maximalng 2,5-3 hodiny. Cista ultrafilt-
race (UF) u kriticky nemocného je obvykle 500 ml/hodinu, pficemz
vys$si UF miiZe byt u kriticky nemocnych jen obtiZzné tolerovana.
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V piipadé€ nutnosti ultrafiltrace vétSiho mnozstvi tekutinového ob-
jemu, nez by to optimalné umoziovala kratsi procedura, je mozné
vykon adekvatné prodlouZit o izolovanou UF bez IHD. Vsechny dalsi
procedury se mohou pomalu prodluzovat podle klinického a labora-
torniho stavu pacienta, eventudlné Ize také provést SLED. Obvykla
délka trvani IHD pfi dialyzacnim pritoku Qp = 300-500 ml/min je
4-6 hodin. U¢innost IHD zvy3ujeme postupn& vybérem HM s vétsi
ucinnou plochou, eventualné také s pouzitim MCO anebo HCO mem-
brany podle diagnézy pacienta v kombinaci se zvySenim krevniho
prutoku (Qg), v pfipadé, Ze to jeho klinicky stav umoZziuje. Frekvence
procedur ITHD na JIP je urovana individudlné za sledovani labora-
tornich a klinickych ukazatell (zejména stav hydratace a vnitfniho
prostiedi). V piipadé, Ze je nezbytné provést IHD v dennim rezimu,
je vhodnéjsi zvolit metodu SLED se snizenim Qp, < 300 ml/min a pro-
dlouzenim ¢asu metody na 8—10 hodin.

Volba HM — pro prvni IHD je vhodnéjsi vybrat HM s mensi t¢innou
plochou o velikosti 0,6-1,3 m?, pfi¢emz high-fluxové typy membran
volime hlavné u intoxikaci, kde je jejich i¢innost prokdzana (karba-
mazepin, salicylaty, toxické alkoholy) a také Zadouci.

Vybér dialyzaéniho roztoku — zavisi na sérové koncentraci [K*], pfi-
padné také [Ca®].

Nastaveni krevniho pritoku (Qg) — u akutni IHD je vhodny Qg =
150-200 ml/min.

Nastaveni dialyza¢niho pritoku (Qp) — maximalni Qp= 500 ml/
min. Pfi vysokych hodnotich urey v séru je vhodnéjsi nastaveni Q,,
<300 ml/min z divodu vysokého rizika vzniku dysekvilibra¢niho
syndromu.

POZOR! Prvni hemodialyza nesmi sniZit koncentraci urey v krvi
pod 50-60 % vychozi hodnoty. Cilem akutni hemodialyzy neni upra-
vit vnitfni prostfedi pacienta ,,co nejlépe”, ale natolik, aby pacient
prestal byt akutné ohroZen. AZ v dal§ich hemodialyzach se postupné
dosdhne optimalni kompenzace stavu.

Nastaveni a fizeni koncentrace sodiku v priibéhu IHD podle hodnoty
koncentrace [Na*] v séru. Rychlé zmény v koncentraci [Na*] pred
IHD a po ni mohou vést ke vzniku zdvaznych neurologickych kom-
plikaci. Hemodialyza¢ni monitory umoziuji nastaveni koncentrace
[Na*] v pribéhu hemodialyzy adekvatné k hodnotdm pacienta, tak
aby nedochazelo ke zméné natremie o > 8 mmol/24 h. Zarovei je
nutné upozornit, Ze nizkd hodnota [Na*] v pribéhu IHD u pacienta
muZe vést ke vzniku hypotenze a kie¢ového stavu.
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Zavisi pouze na V, léCiva, na jeho poZadované koncentraci (c,) v plaz-
mé/krvi a na idedlni télesné hmotnosti pacienta (IBW):

LD =V, (l/kg) x c,(mg/l) x IBW (kg),
pricemz IBW stanovujeme podle rovnice:
IBW (muz) v kg = 50kg + 2,3 kg na kazdych 2,5 cm vysky nad 150 cm

IBW (Zena) v kg = 45,5kg + 2,3 kg na kazdych 2,5 cm vysky nad 150 cm

Distribu¢ni objem hydrofilnich ATB muze byt zménény, obvykle
zvétseny vlivem potieby volumové resuscitace a ptipadné hyperhydra-
tace v kritickém stavu s AKI. Udrzovaci davka a také clearance ATB jiZ
na funkci elimina¢niho organu zavisi a je potieba ji upravit adekvatné
renalnim funkcim.

Celkova clearance ATB je sloZena z rendlni a non-rendlni clearance,
v tomto piipad¢ dialyzacni Cl, ktera se vyrazné odliSuje podle parametrii
zvolené metody a typu l1éCiva. Je tfeba zddraznit, Ze vétsSina ATB jsou
malé molekuly a podléhaji odstranéni jak high-fluxovou, tak i low-flu-
xovou membrinou. Obecny davkovaci rezim ATB predpoklada stabilni
pacienty s fixn€ zavedenym IHD reZimem 2-3x tydné podle zachované
diurézy s podanim davky ATB navic po provedeni IHD. CozZ pfirozené
nemusi platit u pacientd s AKI, kdy se reZim frekvence IHD fidi podle
klinické a laboratorni potfeby pacienta. Davkovaci management ATB,
jejichZ nefrotoxicita je primarné zavisla na davce, je upraven podle in-
dividualniho TDM s méfenim koncentraci ATB v krvi v pravidelnych
intervalech.

Vankomycin — tprava davkovani pfi IHD u pacientii s akutnim
selhanim ledvin

Vankomycin je glykopeptidové ATB s predominantnim rendlnim typem
eliminace cestou GFR se zndmou potencialni nefrotoxicitou v zavislosti
na podané davce léku. Eliminacni polocas vankomycinu je u pacientl
s normalni funkci ledvin relativné kratky (5-8 hodin) a byva prodlouzen
azna 180 hodin u pacientti s téZkou CKD. Distribu¢ni objem vankomy-
cinu je 0,4-1 l/kg, molekulova hmotnost ~ 1450 Da a vazba na bilko-
viny krevni plazmy je nizka, udavand v rozmezi 10-50 %. Pravé nizka
molekulova hmotnost a mala vazba na bilkoviny krevni plazmy, kromé
rendlniho typu eliminace Iéku, mize zdsadné predisponovat vankomy-
cin ke snadnému odstranéni v pribéhu RRT. Pacienti v kritickém stavu
s AKI se vyznamné odliSuji od chronicky hemodialyzovanych pacientd,
zejména svou znacnou predispozici k rychlym zménam klinického stavu
a hemodynamiky. Vyznacuji se také velkou interindividudlni variabili-
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tou, coZ prispiva ke zménam zdkladnich farmakokinetickych parametrti
ATB (Cl, t,,, a V). Podle zavéra vlastni kohortové prospektivni studie
oba typy membran pfi extendované IHD eliminuji zna¢né mnoZzstvi
vankomycinu, pficemZ high-fluxovd membrana miiZe odstrafiovat az
dvakrat vét§si mnoZzstvi 1éku nez low-fluxova s vysokou dialyzacni CI.
Vyznamné se zkritil t,,, vankomycinu (median t,,, 18,08-39,08 h) oproti
pacientim s CKD (anefricky pacient = 7,5 dne). Median denni davky
vankomycinu byl 10,64 mg/kg (1. den) a 10,99 mg/kg (2. den) s udrZe-
nim pozadované tvodni koncentrace c,,;, > 10 mg/l u 78 % pacientt pred
druhou hemodialyzou, ale pouze 33 % pacient dosdhlo poZadovaného
poméru AUC/MIC > 400.

Podle australsko-némecké studie zaloZzené na hodnoceni populacni
farmakokinetiky, zahrnujici 11 kriticky nemocnych pacientl s AKI 1¢-
¢enych IRRT v rezimu extendované IHD nebo IHDF (10-12 h) byla
prokéazana dostatecnd efektivita empirického podani LD vankomycinu
25 mg/kg s minimalnim rizikem vystaveni pacienta mozné nefrotoxicité
definované pti hodnoté AUC/MIC = 700. Autofi ze dvou nezavislych
pracovist pouzili u obou procedur high-fluxové membrany, pficemz
uddvand IRRT clearance vankomycinu byla 3,47 + 1,99 1/h, V, cent-
ralniho kompartmentu 41,75 + 24,331 a konstanta rychlosti distribuce
ATB z centrélniho do periferniho kompartmentu ¢inila 5,97 = 7,93 h'.

Podle doporuceni pro antimikrobidlni terapii Sanford Guide by méla
byt LD vankomycinu 25 mg/kg celkové t€lesné hmotnosti, ale neméla
by presiahnout 2g, zejména pokud se jedna o obézni pacienty. Uvodni
davka ATB obecné nezavisi na funkci eliminacniho organu, ale pouze
na pozadované koncentraci 1é¢iva v séru, na distribu¢nim objemu ATB
a na idedlni hmotnosti pacienta. U kriticky nemocnych pacienti vyZa-
dujicich dialyzacni terapii je recentnim doporucenim pii 1é¢bé tézké
infekce zadouci dosazeni udolni sérové koncentrace (c,,;,) vankomycinu
pred dialyzou v rozmezi 15-25 pg/ml pfi minimalni inhibi¢ni koncentra-
ci (MIC) patogenu < 2 mg/l s naslednou tipravou davkovéani podle TDM.
Z hlediska farmakokinetiky a farmakodynamiky je pfi 1écbé vankomy-
cinem zasadni dosaZeni uvedené ustalené c;, anebo pomér AUC/MIC
2400 pri 1écbé infekci vyvolanych methicilin rezistentnim Staphyloco-
ccus aureus, koaguldza negativnimi kmeny Staphylococceae, anebo in-
fekce zplisobené Enterococcus faecium. Udrzovaci ddvka vankomycinu
zavisi na funkci elimina¢niho organu, kterym jsou v tomto pfipadé led-
viny cestou GFR. V piipadé, ze IHD nasleduje bezprostiedné po podani
LD v davce 25 mg/kg celkové télesné hmotnosti, méla by byt po IHD
podéna dalsi davka 500 mg i.v. v posledni jedné anebo dvou hodinach
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IHD. Pfi pouziti high-fluxové membrany a o¢ekdvaném priblizném 40%

odstranéni vankomycinu pfi stanoveni c,,,, pfed dalsi procedurou:

* Con < 15 pg/ml — navysit jednotlivou davku o 250-500 mg

* Coin = 26-35 pg/ml — snizit jednotlivou davku o 250-500 mg

* Com > 35 ug/ml — pozastavit 1é¢bu vankomycinem do dpravy poZa-
dované ¢,

V klinické praxi bohuzel nelze doporucit fixni udrzovaci davkovani
vankomycinu u tak vyrazné heterogenni skupiny pacientd. Proto je Za-
douci a nezbytné stanovit koncentraci ATB bezprostiedné pred kaZzdou
hemodialyzou nebo pred jinym typem IRRT a davku upravit podle
pozadované c,,, za predpokladu, Ze MIC patogenu je < 2 mg/l.

Pozn.: Podle vlastnich zkuSenosti lze prfedpokladat podstatné od-
stranéni vankomycinu také pfi low-fluxové hemodialyze. Pfi denni ex-
tendované low-fluxové IHD byl mediin odstranéni vankomycinu 17 %
(8-38 %) a u high-fluxové IHD 31 % (13-43%).

Gentamicin — Gprava davkovani pfi IHD u pacienti s akutnim
selhanim ledvin

Gentamicin je baktericidni koncentracné zavislé ATB tc¢inné na gram-
negativni bakterie za pfedpokladu, Ze dosdhne maximalni plazmatické
koncentrace (c,,,,) 8—10nasobku MIC patogenu (c,,,/MIC > 8-10:1).
Pro splnéni soucasnych doporuc¢eni EUCAST (European Committee
on Antimicrobial Susceptibility Testing) pfi udavané MIC > 2 mg/I
pro gentamicin u bakteridlnich kment typu Enterobacteriaceae, je
nezbytné dosaZeni c,,,, = 16-20 mg/l. Aktualni doporucené davkova-
ni gentamicinu je mozné ve dvou reZimech: ve standardnim reZimu
v davce 5 mg/kg IBW nebo ve vysokodavkovaném rezimu tzv. high-
-dose v davce 7 mg/kg IBW na den. Pricemz u 1écby zavaznych infekci
zpusobenych kmeny Enterobacteriaceae, Pseudomonas sp. a Acineto-
bacter sp. je povolen pouze vysoko davkovany rezim. Gentamicin je
hydrofilni ATB s malou vazbou na bilkoviny krevni plazmy (10-30 %),
jehoz V, odpovida mnozstvi extracelularni tekutiny klesajici s vékem
na 0,25 1/kg. V organismu nepodléhd Zadnym metabolickym zménam
a jeho eliminaéni polocas ¢ini pfi rendlnim typu eliminace 2,5 hodiny.
Vsechny tyto vlastnosti napomaéhaji k rychlému a znaénému odstra-
néni gentamicinu z krevni plazmy pfi pouziti riznych typt RRT. Pro
jejich znamou nefrotoxicitu je podle doporuéeni KDIGO u pacien-
td s AKI nutné aplikace aminoglykosidt v jedné davce v intervalu
a 24 hodin za striktniho pouziti TDM. Ke zna¢nym zménam farma-
kokinetiky gentamicinu, zvlasté parametrti V,, Cl a sekundarné i t,,,,

max’
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Covid-19 156
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syndrom nadorového rozpadu 94

— prevence a 1écba akutniho
poskozeni ledvin 97

syntetické kanabinoidy 735

— lécba intoxikace 736

systémova sklerodermie 79

systémové vaskulitidy 68

systémovy lupus erythematodes 73

systém Prometheus 294

T

Takayasuova arteriitida 68

terlipresin 206

TLR receptory 174

T lymfocyty 172

transjugularni portosystémovy
shunt 207

transplantace jater 208

trombocytopenie /61

trombotickd mikroangiopatie 161,
230 viz téZ hemolyticko-uremicky
syndrom

trypsinogen 240

tubularni granularni valce 150

tubularni nekréza, akutni 746, 150

U

urea 44
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\'"/ vitamin C 256
vitamin D 256

vankomycin vyZiva u pacienti u CRRT 286
— uCRRT 287

— Uprava davkovani pti [HD 274

vaptany 44 z

vaskulitida-like syndrom /33 zéanétliva odpovéd 240
vazodilatacni terapie 220 zoon6za 154

vazokonstrikéni terapie 206 ztraty dusiku 253

vazopresin 137 zvraceni v téhotenstvi 225
vazopresoricka terapie 251

— usepse 179
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