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Management intravenozni tekutinové terapie je jiz vice nez 180 let soucasti klinické praxe. Za tu dobu prochazel vyvoj
slozeni tekutinovych pfipravku, postupt pfi jejich aplikaci a chapani pfislusné fyziologie mnohymi milniky. Pfesto v dnesni
dobé nelze stéle Fici, Ze je tato evoluce u konce. Cilem dalSich badani je proto doplnit chybéjici znalosti v této problematice,
ovéfit dosavadni zjisténi a pokusit se optimalizovat pfistup v terapii specificky nemocnych pacientl. Zasadni pfi tom bude
nalezeni optimalniho slozeni, davky a nacasovani tekutinové terapie u pacientl v intenzivni péci. V tomto prehledovém
¢lanku se zaméfujeme na klicové predély historie tekutinové [é¢by, abychom ctendrlim pfiblizili vyvoj preskripce tekutinové
|é¢by a vliv pFibyvajicich poznatkld na zmény v uvazovani o pfistupu k terapii tekutinami v rdmci péce o kriticky nemocné.
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Historical overview of fluid therapy

Management of intravenous fluid therapy has been part of clinical practice for more than 180 years. During that time, the develop-
ment of fluid composition, the procedures for their application and the understanding of the respective physiology went through
many milestones. Even nowadays, the evolution is not over. Further research should aim to fill in the gaps of knowledge on this
issue, to verify current findings and to optimize prescription in the treatment of specific groups of critically ill patients. It will be
crucial, to find credible evidence for optimal composition, dose, and timing of fluid therapy in intensive care. In this review article,
we focus on the key lessons in the history of fluid therapy to enlighten the readers with the development of fluid therapy, prescrib-
ing practices, and the impact of recent findings on the conceptual changes in the management of fluid therapy in the critically ill.

Key words: history, fluid therapy, fluid resuscitation, crystalloids, colloids.

Byl to rok 1832, ktery se stal Zlomovym obdobim v parenteralnim podanf
nahrady cirkulujictho objemu u pacientd se zvysenymi ztratami tekutin.
Dulezité souvislosti sahaji zhruba do 20. let 19. stoleti, kdy propukla
v delté feky Gangy epidemie cholery, ktera se o nékolik let pozdéji jako
V fijnu 1831 v anglickém pfistavnim mésté Sunderland zemftel prvni
pacient na Uzemi Velké Briténie postizeny touto nemoci a béhem na-
sledujiciho roku v celém kralovstvi podlehlo ndkaze pfiblizné 32000
lidi [1]. V té dobé odbornd vefejnost nedokdzala urcit, co bylo pfic¢inou
projevl nemocdi, ani se shodnout na efektivnim pristupu v péci o po-
stizené. Specificky diagnosticky test neexistoval a lé¢ba se zaklddala
pouze na domnénkach. Cernd, husta a chladna krev, jak byla ¢asto
popisovana u pacientl postizenych vodnatymi prajmy provézejicich
choleru, vedla Iékafe k myslence, Ze je nutné nemocného takové krve
oprostit. Venesekce se tak stala tehdy populdrni a ne jedinou exaktné
nepodloZzenou metodou Ié¢by cholery [2].

Nejasny plvod a pficina obrazu onemocnéni, védecky neodtvod-
néné Iékarské postupy a stalé spatné lécebné vysledky pfimély vice-
prezidenta Royal College of Surgeons of London vyslat tehdy 22letého
britského doktora Williama Brooka O’Shaughnessyho v prosinci 1831 do
ohniska ndkazy — Sunderlandu, aby zde analyzoval chemickou povahu
krve a stolice pacientl postizenych cholerou. Vedle dokonalého popisu
klinického stavu nemocnych si O'Shaughnessy po provedeni chemické
analyzy krve pacientl dehydratovanych tézkymi prdjmy vsiml vyraz-
ného ubytku vody, snizeni mnozstvi rozpustnych soli a vzestupu urey
v séru [3, 4]. Ve stolici popisoval naopak zvysenou pfitomnost téchto
chybéjicich latek a uved|, Ze jejich doplnénf ,do krve v patfi¢cném po-
méru by obnovilo jeji normdlni slozeni” [5; original emphasis]. Zaroven
spatfoval v chemickém slozeni krve a stolice u pacientl s cholerou
vyznamné voditko pfi ur¢ovani diagndézy tohoto onemocnéni [4].

Na zékladé svych poznatkd definoval cile restaurace krve — obnovit
jeji specifickou hmotnost a doplnit nedostatek soli. K jejich dosazent
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doporucil aplikaci vliazného roztoku soli prostrednictvim rektalniho
nebo intravendzniho podanti. Intestinalni absorpce ale vzhledem k po-
vaze onemocnéni nemohla vykazovat uspokojivy efekt. Tak byla poprvé
presnéji popsana raciondlni indikace k parenterainf tekutinové terapii
a pfiblizné definovano slozeni potfebného roztoku. Své vysledky pub-
likoval O'Shaughnessy v lednu 1832 pfed Ustfedn( zdravotni radou [4].

Jiz za necelych pét mésict aplikoval skotsky Iékaf Thomas Aitchison
Latta zfejmé jako vibec prvni poznatky doktora O'Shaughnessyho
v praxi a pfistoupil tak k intravendzni aplikaci tekutin u svych pacientd,
aby ,obnovil krev do jejiho pfirozeného stavu” [6]. Brzy si uvédomoval,
Ze podani roztoku nenti specifickou modalitou v Ié¢bé cholery, nybrz ne-
zbytnym pomocnym prostfedkem pfi resuscitaci tekutin u kolabujictho
pacienta. Lattovy roztoky obsahovaly chlorid sodny a hydrogenuhlic¢itan
sodny rozpustény ve vodeé [6]. PGvodni koncentraci téchto latek modi-
fikoval jesté trikrat. Koncentrace chloridu sodného ve druhém roztoku
dosahovala zhruba tfikrdt mensich hodnot (58 mmol/I Na*; 49 mmol/I
ClI5 9 mmol/I HCO*), nez je pfitomno v dnes uzivaném fyziologickém
roztoku. Ctvrté slozenf bylo koncentracf elektrolytd nejblize hodnotam
obsazenych v séru (134 mmol/I Na*; 118 mmol/I CI; 16 mmol/I HCO*) [7].

Své roztoky aplikoval nemocnym prostfednictvim injekéniho apa-
radtuv mnozstvich (@z 330 oz, tj. asi 101, za 12 hodin) a intervalech, které
urcoval dle klinického obrazu a tepu pacienta. Teplotu podavané infuze
udrzoval Latta tak, aby se vyvaroval chladovému tresu pfi nizsich tep-
lotach roztoku a tachykardii a hyperemii pfi teplotach vy3sich. Upozornil
také na nutnost opakované aplikace roztoku pro udrzeni kyzeného
efektu lécby, ktery ndsledoval pomérné kratce po podani prvnich
jednotek tekutiny. Dale varoval pred pfilis rychlym provedenim infuze,
nedmysinym injikovanim vzduchu ¢i moznosti rozvoje flebitidy [6].
Doktor Robert Lewins, jenz informoval odbornou verejnost o krocich
svého kolegy Latty, tehdy popsal okamzity efekt injekce roztoku jako
JLémeér zazracny” [8].

| pfes okamzité zlepseni klinického stavu nemocnych v tvodu
infuznf lé¢by nedokazali Lewins a Latta pomoci vsem pacientlim. Ve
svém sdéleni pfiznali umrtf deseti z prvnich patnacti Ié¢enych. Pfitomna
terapie u nich nezabranila relapsu nepfiznivého stavu pfi pokracujicich
nadmeérnych ztratach tekutin. Nasledné autofi popsali mozné pficiny
selhdnf postupu. V této souvislosti zminili pozdni podani tekutin, jejich
nedostatecny objem nebo predcasné preruseni terapie a predevsim
pfitomnost komorbidit. K vétsiné uvedenych umrtf pravdépodobné
vedla, dle provedené sekce, pravé pfidruzend onemocnéni a ¢as promar-
nény jinymi lé¢ebnymi metodami v Gvodu terapie namisto véasného
podani infuze [6, 9].

Navzdory témto pomérné nadéjnym vysledkdim a noveé se vyskytu-
jicim epidemiim cholery byla intravendzni terapie roztoky soli postupné
opousténa. Za vyjimku lze povazovat ziejmé jen Johna Mackintoshe,
ktery v odkazu prikopnfkd intravenozni terapie pokracoval [10]. A za-
timco zastanci parenteralniho zpdsobu restaurace vnitiniho prostredf
nemocnych ocenili Lattovu a Lewinsovu odvahu k provedeni a pub-
likovani inovativniho pfistupu, ktery si pro do té doby nevidany efekt
zaslouzil uznéni, jinf ji povazovali za pficinu ¢i urychlujici faktor umrti.
Dalsim ddvodem nastévajiciho upadku popularity terapie byl sém
nesterilni, chemicky necisty a zna¢né hypotonicky roztok, ktery [é¢bu
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nezfidka komplikoval rozvojem bakteriemie, pyretické a hemolytické
reakce. V neposledni fadé to pak bylo umrti Thomase Latty v fijnu 1833
a odchod O'Shaughnessyho do Indie, kde se vénoval spise cinnostem
mimo oblast mediciny [5].

Myslenka intravendzni terapie ukdzala tehdy obrovsky potencidl
presto, Ze nebyla fadné propracovana ani docenéna. Pfedstihovala bo-
huzel tehdejsi chdpani patofyziologie celého procesu, a tak v poloviné
19. stoleti doslo k obecnému pfijeti ndzoru, ze intravendzni terapie nema
v mediciné misto. Pfedesld snaha ji prosadit vsak vytvofila zaklady pro
dalsi racionalni pfistup v badanf a inovovani v této oblasti mediciny,
které pokracovalo o nékolik desetileti pozdéji.

Jiz ve druhé poloviné 19. stoletf vzbudil novy zdjem o solné roz-
toky popis jejich Ucinku u krvacivych stavl [11]. V neposledni fadé to
byly ¢tyfi vyznamné préce britského fyziologa, farmakologa a lékafe
Sydney Ringera publikované v letech 1882 a 1883 v The Journal of
Physiology, které pfinesly nové poznatky o plsobeni roztokd soli na
fyziologii organismu.

Ringer zkoumal vliv jednotlivych anorganickych slozek krevniho séra
na kontraktilitu izolovaného myokardu Zab. Jeho pomocnik omylem
zameénil do té doby pouzivanou vodu z kohoutku za vodu destilova-
nou. Z tohoto omylu Ringer vyvodil, ze roztok musi obsahovat urcité
koncentrace iontd pro udrzeni normalni kontraktility. Myokard pak
vystavoval uc¢inklim roztok( o rlizné koncentraci rliznych konstituent(
a na zakladé svych pozorovani popsal vyznam kvantitativnich zmén
sodikovych, draslikovych a vapenatych iontl v rémci srdecni aktivity
a negativni vliv kyselého prostfedi na ¢innost myokardu. Pro udrzeni
normalni kontraktility a frekvence zabiho myokardu po dobu nékolika
hodin stanovil Ringer vhodny a relativné izotonicky roztok (154 mmol/I|
Na*; 4 mmol/I K*; 2,7 mmol/I Ca**; 163 mmol/I CI), ktery je dodnes zndm
jako RingerQv roztok a stal se prekurzorem pro dalsi solné roztoky [12].
Kromé Ringerova roztoku nemeély do tehdejsi doby pouzivané solné
roztoky tonicitu srovnatelnou s hodnotou lidského séra. Az prace
nizozemského profesora Hartoga Jacoba Hamburgera zabyvajici se
rezistenci erytrocytl v prostfedi solnych roztokd o rozdilné koncentraci
pomohla definovat 0,9% NaCl jako tekutinu isotonickou s krevnim sérem
savcy, respektive ¢lovéka. Behem experimentl profesor Hamburger,
znadmy spise pro popis déji spjatych s tzv. chloridovym posunem ve
fyziologii erytrocytd, sledoval Unik hemoglobinu, jakozto zndmku
narusenf celistvosti bunécné membrany cervenych krvinek vlivem
extrémni tonicity. Inspiraci mu byla prace botanika Huga de Vriese,
ktery pozoroval vliv réizné koncentrovanych roztokd na rostlinné buriky
a podil semipermeability jejich cytoplazmatické membrany pfi adaptaci
bunky v hypertonickém a hypotonickém prostredf [13].

Pribyvajici pocet predepisovéni solnych roztokl rfadé pacientd,
ovéem bez jasnych indikacf a kontraindikacf, pfimél na pocatku 20. stole-
tf doktora George H. Evanse vyjadfit své obavy z takového neuvazeného
jednani. V roce 1911 upozornil na moznost retence soli v organismu,
pretizeni velkym mnozstvim tekutin a nebezpeci plynouci z vlastnostf
nejen hypertonickych, ale také hypotonickych roztokd. Viyzval k ome-
zeni nedbalého uzivani tekutinovych pripravkd a stanoveni podmi-
nek, za kterych jsou ,kvantitativni nebo kvalitativni zmény v krevni

plazmé racionalnimi indikacemi k jejich aplikaci a dale jediné poté, co
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bylo dostatecné prokadzano, Ze u pacienta neexistuji obéhové nebo
rendini kontraindikace” [14]. Zda se, Zze ani po témér 110 letech nenf
problematika bezpecnosti tekutinovych pfipravkd zcela vyjasnéna.
Neni tomu pfilis dlouho, co klinické ucinky prebytku soli, kumulace
tekutin a negativniho vlivu chlorid( byly stéle do urcité miry opomijeny.
Pravdépodobné ,neexistuje zadny historicky nebo védecky podklad,
s vyjimkou Hamburgerovych in vitro studif lyzy erytrocytd, které by
podporovaly pokracujici uzivani 09% NaCl v klinické praxi, kromé pri-
padd, kdy dochézi k velkym ztrdtam chloridd, napr. v dUsledku zvracen(”
[7]. Pfesto nenf pochyb, Ze tekutinova terapie roztoky soli za svou éru
zachranila nespocet nemocnych.

Vroce 1932 americky pediatr Alexis Hartmann modifikoval Ringer(v
roztok pfidanim laktdtu sodného a mirnou Upravou iontovych kon-
centraci s cilem snizit acidifikaci séra u dehydratovanych, oligurickych
pacientl s prijmovitym onemocnénim.

Pritomnost laktdtového aniontu pasobf jako fyziologicky pufr pfi
vlastni metabolizaci na oxid uhli¢ity a bikarbondt. Hartmann a Darrow
sice vyzdvihli efektivitu bikarbonatu v 16¢bé tézké aciddzy, soucasné ale
uvedli nékolik ndmitek proti jeho podavani, které je vedly k upfednost-
néni smési laktdtu sodného a hypotonického Ringerova roztoku. Byla
to dle jejich pozndmek hlavné tendence bikarbonatu plsobit prudky
posun z nekompenzované acidézy do nekompenzované alkalézy,
zvysovat mnozstvi oxidu uhli¢itého ve tkénich a narusovat iontovou
rovnovahu mezi sodikem, draslikem, vapnikem a hofcikem [15].

Klinické vysledky pozorované pfi lé¢bé kojencll Hartmannovym
roztokem povazoval sdm autor za velice Uspésné. Nicéné stale po-
kracoval ve studiu odpovédi organismu na podani laktatu sodného.
Obaval se nezadoucich Ucinkd u pacientl s jaternim postizenim, rendln{
insuficienci, anémii a anoxemii [15]. Zarazenim metabolizovatelného
aniontu, jako je laktat, Hartmann ukézal novy smeér v uvazovani o slo-
Zeni roztokd pro infuzni terapii a ucinil krok k vytvoreni vyvazengjsiho
krystaloidniho roztoku bez acidifikujiciho Ucinku, ackoliv iontové slozenf
roztoku zlstalo oproti plazmé stale vyznamné rozdilné.

Problémy, jako je napfiklad neadekvatnost uZitl bikarbonatu pfi
lé¢bé metabolické acidézy u nékterych pacientli nebo dobre zndmy
acidifikujici a dilu¢ni Ucinek fyziologického roztoku, ktery je celosvéto-
ve stale nejcastéji pouzivanym roztokem pro tekutinovou resuscitaci,
vedly k potfebé vyvinout vyvazeny krystaloidni roztok. Tedy takovy
roztok, ktery by rozvoji negativnich Ucinkd predchazel. Asi nejznaméjsi
z nich — Plasmalyte roztok — byl poprvé uveden na trh v roce 1982.
Jeho potencidlni piinos byl a je spatfovan v nizsim obsahu chloridd,
které mohly stat zejména za zvysenou zanétlivou odpovédi, snizenou
splanchnickou perfuzi, rendlni aferentni vazokonstrikci nebo alteract
kontraktility myokardu [16, 17]. Balancované roztoky navic obsahuiji rliz-
né metabolizovatelné anionty, jejichZ vlastnosti vyuzival jiz Hartmann,
viz vyse. Od néstupu éry balancovanych krystaloidnich roztokd uplynulo
tedy vice nez 35 let a stéle se jednd o oblibenou resuscita¢ni a udrzovaci
tekutinu, které je pripisovéano zejména mensi riziko rozvoje infekce, akut-
niho poskozenfledvin a potfeby rendini substitu¢ni terapie u pacientd
v kritické péci[16, 18].

Se zacdtkem 1. svétové valky a narlstajicim poctem obéti s he-
moragickym sokem vyzadovala vale¢nd medicina efektivni pfistup
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v resuscitaci obéhu na bitevnim poli. Velky potencidl zlepsit preziti
téchto ranénych pfi transportu z bojisté na lékarskou jednotku zde
ukazaly, na rozdil od krystaloidd, koloidni pfipravky. Aplikaci pfipravkd
ze Zelatiny v terapii hemoragického Soku se zabyval americky Iékaf
James J. Hogan. Ackoliv spatfoval v krevni transfuzi a podanf lidské
plazmy optimalni feSeni u krvacejicich v Soku, povazoval tyto metody
za nevhodné v podminkéch boje vzhledem ke Spatné dostupnosti
plazmy a rizikdm plynoucich z transfuze krve [19].

Pocatek vyzkumu pouzitelnosti lidského albuminu v resuscitaci
obéhu v klinické praxi je zfejmé spojen s terapif nékolika ranénych
s popaleninami béhem Utoku na Pearl Harbor v prosinci 1941 [20].
Vzhledem k ndkladnosti frakcionace lidského albuminu sméfoval dalsi
vyvoj spise k produkci syntetickych pfipravkd.

V roce 1944 zacala ve Svédsku experimentalni produkce dextrand
a ke konci vélky se i ony uplatnovaly vedle Zelatinovych pfipravk{
pfi hemodynamické stabilizaci. Inspiraci k vyvoji polysacharidovych
pfipravkd byla arabskd guma, kterd se za 1. svétové vélky stala oblibe-
nym plazmatickym substituentem pfi tekutinové resuscitaci ranénych
vojakd [21].

Zhruba ve stejném obdobi, v jakém zacala ve Svédsku prvni produk-
ce dextran(, nutila Iékare narlstajici mira akutnich intoxikaci barbituraty
a omezend terapie nasledkd této otravy hledat fesent, kterd by snfZila
vysokou Umrtnost pacientl v disledku podani nadmeérného mnozstvi
téchto sedativné-hypnotickych latek na operacnich salech nebo imy-
siného uZiti pfi suicidalnich pokusech [22].

V roce 1945 popsal dénsky psychiatr Aage Kirkegaard na zékladé
dostupnych vysledkl zvitecich experimentd nebezpedi rozvoje obé-
hového Soku pfi pretrvavajicim poklesu krevniho tlaku zpdsobeného
vysokymi davkami kyseliny barbiturové. Zviteci modely pfitom byly
zajistény umélou ventilaci, kterd branila jejich Uhynu pfi trvajicim de-
presivnim Ucinku sedativa na dechové centrum [23]. Zarover dospél
k zavéru, ze ,dominantni pfi¢inou (barbiturdtové) smrti pred rokem
1945 bylo periferni obéhové selhani” [22], resp. obéhovy sok u pacient(
s dechovou podporou. Proto navrhl vhodny zpUsob tekutinové terapie
pro tyto stavy za vyuziti dextrant a lidského séra.

Model tekutinové terapie dle Kirkegaarda brzy pfevzal do praxe
Svédsky anesteziolog Eric Nilsson a zaved| tzv. skandindvskou metodu,
kterd soucasné zahrnovala podporu vitélnich funkci (zejm. podpora
obéhu a dechu, pribézna kontrola rendlnich funkci a elektrolytové
homeostéazy) a prevenci infekce (pneumonie) u pacientl intoxikovanych
barbiturdty. Metoda snizila mortalitu takto nemocnych a dala zéklad pro
multisystémovou intenzivni péci [24]. Stejné principy intenzivni péce
byly zanedlouho uplatnény béhem epidemie poliomyelitidy v Dansku
v letech 1952 a7z 1953 u postizenych s akutnim respira¢nim selhanim.
Déansky anesteziolog Bjarn Ibsen se v pribéhu téchto let zaslouzil
o vybudovénfjednotky intenzivni péce, kterd byla prototypem JIP, jak
je zndme dnes [25].

Prvni semisynteticky koloid pfipraveny z amylopektinu skrobu
voskové kukufice byl na trh uveden v roce 1970s cilem napodobit
volumexpanzivni vlastnosti albuminovych pfipravkd. Obliba koloid{
v nasledujicich desetiletich rostla. Klinicka praxe totiz ukazala, Ze jsou
relativné efektivnéjsi alternativou krystaloid( pfi stabilizaci obéhovych
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parametrd u hypovolemickych pacientl [26]. Negativni Gcinky hyd-
roxyethylskrobl vsak byly postupné odhalovany v kontrastu s pribyvajici
popularitou. Viysoka koncentrace, velka molekuldrni hmotnost a stupen
moldrni substituce (10% HES 450/0,7) byly faktory, které stély za poru-
chami koagulace [27], poskozovéanim ledvinnych funkci [28] a nezadouct
kumulacf latky v retikuloendotelidlnim systému parenchymatéznich
organd, svalli a kiize [29]. U nasledujicich generaci HES byly implemen-
tovany formy s redukovanou molarni hmotnosti a stupném molarni
substituce ve snaze zlepsit bezpecnost a farmakologické vlastnosti
pfi soucasném zachovani objemové Ucinnosti pfedchozich generaci.
Nésledovaly jesté dve dalsi generace téchto pfipravkd. Posledni, tretf
generaci z roku 1999 je HES 130/0,4, ziskavany z kukufi¢ného, respektive
HES 130/0,42 z bramborového skrobu, pficem?z urcity rozdil ve farma-
kokinetice Ize naléztizde [30]. V roce 2007 byl predstaven HES 130/0,4
v balancovaném roztoku.

V roce 1998 publikovali recenzenti z Cochrane Injuries Group syste-
maticky prehled randomizovanych kontrolovanych studif srovnévajicich
podavanialbuminu a krystaloidd u kriticky nemocnych pacient( s hy-
povolemif [31]. Pfehled ukdzal zvyseni mortality a morbidity u pacientd
ze skupiny lé¢enych albuminovymi pfipravky, coz snizilo popularitu
albuminu a vyvolalo kontroverzni diskuze na toto téma. Australian and
New Zealand Intensive Care Society-Clinical Trials Group (ANZICS-CTG),

Tab. 1. SloZeni krystaloidnich roztokd dostupnych na nasem trhu [51]

proto navrhla studii SAFE (Saline versus Albumin Fluid Evaluation), ktera
nepotvrdila u heterogenni skupiny 6 997 pacientl pfftomnost nepfizni-
vych U¢inkd, ani zvysenou 28denni mortalitu po podani 4% albuminu
a zhodnotila jeho bezpecnost jako srovnatelnou s fyziologickym roz-
tokem. Soucasné viak analyza podskupiny pacientd v sepsi naznacila
ponékud snizené riziko Umrti pfi podani albuminu [32]. Zaroven post-
-hoc analyzy studie SAFE prokdzaly zhor$eni otoku mozku a nebezpeci
podani 4% albuminu u pacientl s kraniocerebralnim traumatem [33].

Zatim poslednim meznikem, ktery se tyka podavani alouminu, byla
studie ALBIOS (Albumin Replacement in Severe Sepsis or Septic Shock)
z roku 2014 srovnavajici 20% albumin v kombinaci s krystaloidy se sa-
motnymi krystaloidnimi roztoky v rdmci tekutinové terapie septického
soku. Vyznamny rozdil ve 28 a 90denni mortalité mezi témito pfipravky
nebyl zjistén. Post-hoc analyza, podobné jako u studie SAFE, ale pfeci
jen ukazala potencidl albuminu snizit 90denni mortalitu u nemocnych
v septickém Soku [32, 34].

Po zvefejnéni Cochrane review v roce 1998 se pouzivani albuminu
na ¢as vyznamneé snizilo. Obliba syntetickych koloidd, predevsim HES,
ale naddle pretrvavala. Tento trend ved! k provedeni nékolika studif.

Béhem studie VISEP z roku 2008 bylo 537 pacientl se sepsi ran-
domizovano do skupiny intenzivni nebo konvencni inzulinové terapie

a soucasné do skupin resuscitacnf infuzni terapie roztokem HES 200/0,5

KRYSTALOIDY
NEBALANCOVANE BALANCOVANE
doseniror | -idegay (Wi fow | nger | Seow | pmae | P | e
pH 55 5,0-70 6,5 6,5 51-59 74 74 74
osmolarita (mOsm/kg) 308 277 273 277 309 295 572 286,5
Na* (mmol/l) 154 131 130 130 145 140 140 137
K* (mmol/I) 54 4 4 4 5 5 4
CI (mmol/l) 154 12 109 110 127 98 98 110
Ca?* (mmol/l) 1,8 15 2 2,5
Mg?* (mmol/1) 1 1,5 1,5 1,5
laktat 28 28
acetat 30 24 27 27 34
malat 5
glukonat 23 23
glukéza (g/1) 50
Tab. 2. SloZeni koloidnich roztok( dostupnych na nasem trhu [51]
KOLOIDY
slozeni/roztok Gelofusin 16-?’/:?“1%?’/: 6‘{;':‘1'3;0 Gelaspan Albumin 20% Albumin 5%
pH 74 74 4,0-5,5 74 7 7
osmolarita (MOsm/kg) 274 296/297 308 284 130 130
Na* (mmol/l) 154 140 154 151 144-160 144-160
K (mmol/I) 4 4
CI (mmol/l) 120 118 154 103
Ca?* (mmol/l) 2,5 1
Mg?* (mmol/1) 1 1
acetdt 24 24
malat 5
jiné Zelatina 4% hydroxyetylskrob hydroxyetylskrob Zelatina 4% albumin 20% albumin 5%
69%/10% 69%/10%

ANESTEZIOLOGIE A INTENZIVNI MEDICINA / Anest intenziv Med. 2020; 31(1-2): 23-29 /

www.aimjournal.cz



nebo Ringer laktatem ve faktoridlnim designu. Priméarné byla sledova-
na 28denni mortalita a orgédnova dysfunkce. Vzhledem k pfitomnosti
Castého vyskytu zavaznych hypoglykemii u skupiny [écené intenzivn{
inzulinovou terapif byla studie z bezpec¢nostnich dlvodd predc¢asné
ukoncena. Vysledky neprokazaly signifikantni rozdil v mife 28dennf
mortality nebo morbidity (dle SOFA skére) u srovnavanych typU inzu-
linové nebo tekutinové terapie. Popséna byla pouze tendence k delsf
dobé hospitalizace na JIP ve skupiné pacientl s intenzivniinzulinovou
terapif a tendence skupiny s HES vykazovat vyssi 90denni mortalitu.
Podstatnym zjisténim této studie z hlediska objemové terapie byla
spojitost HES se znacné vyssim vyskytem akutniho rendlniho selhani
a nutnosti kontinudlni nahrady funkce ledvin [35].

Tato pozorovani podpofila také studie 6S z roku 2012 zamérena
na rozdil v efektu lé¢by sepse pfi podani roztoku HES 130/0,42 nebo
Ringer acetatu [29]. Ve stejném roce vznikla studie CHEST, pfi které bylo
randomizovéano 7000 heterogennich pacient( v intenzivni pécido dvou
skupin v pomeéru 1:1. Pacienti byli dle pfifazené skupiny léc¢eni bud
fyziologickym roztokem nebo nizkomolekuldrnim HES 130/0,4. Pfestoze
se 90denni mortalita v obou skupindch nelisila, zlepSenf hemodynamic-
kych parametrd bylo dosazeno rychleji u jedinc(, ktefi dostévali HES.
Na druhou stranu byly u téchto pacientl castéji sledovany poruchy
ledvinnych funkci vyzadujici dialyzu a dalsi nezadouci pfihody, jako
vyrazka a pruritus [36].

V nasledujicim roce byla uvefejnéna studie CRISTAL zabyvajici se
ovlivnénim mortality volbou roztoku koloidu nebo krystaloidu pfi
objemové resuscitaci u pacientl v hypovolemickém soku [37]. Ackoliv
tato studie ukézala vysledky vypovidajici ve prospéch koloid, vybidli
jeji autofi k provedenf dalsich studif a vyckani s formulaci definitivnich
zaverQ. Zvetejnéni predeslych velkych studii ovsem vedlo i pfes mnohé
vyhrady v{ci uzitym metodologickym postuptm k reakci regulacnich
organli po celém svété. Ty postupovaly od méné restriktivnich opatfent
az po Uplny zékaz HES. Mnohé hlasy volajici po prfehodnoceni a zru-
Senf téchto omezen{ odkazovaly na studie, které neprokazaly riziko
nezddoucich ucinkl spojenych s uzivanim HES, a zaroven varovaly
pted chybénim HES tam, kde nejsou krystaloidy dostacujici [38]. Pfesto
v soucasné dobé ve vétsiné vyspélych zemf pretrvava Usili nepodavat
HES pacientdm se sepsi nebo s poruchou funkce ledvin. Pouziti HES pfi
lé¢bé hemodynamicky nestabilnich pacientl se ztrdtou cirkulujiciho
objemu v dtsledku akutniho krvéceni, pokud krystaloidy nepostacujf,
je pfedmétem soucasnych debat. Prehled jednotlivych krystaloidnich
a koloidnich roztokd dostupnych aktudiné na nasem trhu a jejich slozeni
shrnuje tabulka 1 a 2.

Historicky pouc¢nad, avsak z etického a védeckého hlediska opovr-
Zenfhodnd, je kauza spojend se jménem Joachim Boldt. Ten jako autor
a spoluautor mnoha publikaci hajicich bezpecnost syntetickych koloidd
do jisté miry ovlivnil spor mezi zastanci a odpurci HES. Vysetfovani,
které bylo zapocato po zvefejnéni autorovy podezrelé publikace v roce
2009, postupné odhalilo 98 autorovych studif zejména z 90. let, které
obsahovaly falzifikovana klinickd data a ignorovaly etickd ustanovent.
Data z téchto studif byla zahrnuta v mnoha metaanalyzach, které
z toho dlvodu neshledaly ve svych zavérech vyznamnou spojitost
mezi HES a vyssim rizikem umrti. Vysledky zpétnych Setfent, kterd
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u téchto metaanalyz nezahrnula podvodna data, nakonec podpofily
tvrzeni o skodlivosti HES. Ackoliv byla Boldtova role v prosazovani
a prezivani HES v praxi spise mala, jedna se o udalost, kterd by méla
podnitit k ostraZitosti pfi vybéru a interpretaci dat ovliviujicich kone¢na
doporuceni. Otdzkou zUstava, kolik pacientl bylo v rdmci této aféry
skute¢né postizeno.

Zaveér

Je zfejmé, jaky obrovsky posun Ize do soucasnosti zaznamenat ve
vyvoji tekutinové terapie od dob, kdy Latta a Lewins provedli prvni
intravendzni aplikaci tekutinového pripravku (obr. 1). Nové znalosti
v oblasti fyziologie a patologie procest tykajicich se stavli vyzadujicich
podéni infuzni 1é¢by spolec¢né s pribyvajicimi zkusenostmi z klinické
praxe a aplikace novych poznatk pomahaly formovat tento typ terapie
do podoby, jakou zndme dnes. Zakladni myslenka pretrvava a snaha
o udrzenf stalosti vnitiniho prostredi, resuscitaci krevniho obéhu nebo
ndhradu deficitu tekutin je zdsadnim cilem.

Jiz pres sto let uplynulo od Evansovych vyrokd o moznych rizicich
provazejicich aplikaci solnych roztokd a stale plati, Ze podanf tekutin
je nutno vnimat jako jakykoliv jiny lé¢ebny postup, ktery musi respek-
tovat zndmé indikace a kontraindikace. V moderni dobé, kdy jsou
dostupnd velkd mnozstvi dat o Ucincich tekutinové terapie a nové
poznatky rychle pfibyvaji, se rozrlistd i spektrum aspektd, které je
nutné neopomijet, zejména pfi rozhodovanf jak rychle a dlouho lé¢bu
tekutinovymi pfipravky vést, jakou formu a mnozstvi pripravku zvolit
a u jakého pacienta bude zvolend individualizované strategie pfinosna,
aniz by doslo k rozvoji komplikaci. Infuznf terapie tak neustéle vybizi
k hledani novych postupt nebo ke zménam dosavadnich doporucen,
jak dokazuji nasledujici priklady.

Lze zde zminit provokativni vysledky dvou recentnich randomizo-
vanych studii provedenych v Africe. Studie FEAST uskute¢néna v Keni,
Tanzanii a Ugandé zdokumentovala zvysenou umrtnost u déti s infekcf
a obéhovym selhdnim, které dostaly i.v. tekutiny ve srovnani s témi,
kterym nebyla podana Zddna i.v. tekutina [39]. Andrews a spol. rando-
mizoval 209 dospélych pacientd se sepsi v Zambii do skupiny proto-
kolizované resuscitace, které byly podany vy3ssi objemy i. v. tekutin. To
vsak paradoxné vedlo ke zhorseni Sance na preZiti [40]. Vice pacientd
ve skupiné protokolizované péce mélo respiracni selhani (36 % oproti
22 %), nicméné pacientlim nebyla k dispozici uméla plicni ventilace.
VySe zminéné vysledky mohou byt z&3sti vysvétleny evolu¢né danou
toleranci lidského organismu spise k dehydrataci nez hyperhydrataci.

Tyto studie a pilotnf projekt skandindvského centra pro klinické stu-
die (CRIC) jsou nyni spoustécem zmeény v uvazovani o zplsobu vedenf
i. v. tekutinové terapie u pacientl v septickém Soku [41]. Restriktivn{
pfistup pfi podavani tekutin by mohl vyfesit problém negativniho vlivu
pozitivni kumulativni bilance zejména na funkci plic, gastrointestinalniho
traktu a ledvin u pacient( se systémovou zénétlivou odpovédi [42]. Na
tuto otazku se zaméfuje v soucasnosti probfhajici mezindrodni studie
CLASSIC, které se rovnéz Ucastni pracovisté autort tohoto pfehledo-
vého ¢lanku [43].

Potencialni negativni ddsledky intravendzniho podéavani tekutin
mUZe pomoci vysveétlit prikaz degradace endotelidiniho glykokalyxu.
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Obr. 1. Historické milniky tekutinové terapie
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Glykokalyx je ochranny pldst povrchu bunky tvoreny oligosacharidy,
slozeny z glykoproteind a jinych proteoglykand. Pfimé intravasku-
larni podavani tekutin maze vést k poruse glykokalyxu, navozenf
dysfunkce endotelu a ke zméné vaskularni permeability v organismu
kompromitovaném sepsi. V poslednich letech je k faktordm narusuji-
cim glykokalyx pfifazovana paradoxné sama objemovd terapie, kterd
je zdkladni soucasti managementu tekutinové terapie. Recentnim
dikazem jsou v této problematice vysledky zvefejnéné v roce 2019
v Critical Care. Byla sledovéna podskupina 56 pacientl v septickém
soku a podskupina 100 septickych pacientd (kritéria Sepsis-2) ¢asné
lé¢enych dle protokolizovaného postupu. Na zékladé ziskanych dat
vypracovali autofi model, ve kterém hladina ukazatele miry poskozenf
glykokalyxu (cirkulujici heparan sulfat) vyznamné korelovala s kazdym
1 litrem podaného krystaloidu béhem dané resuscitacni periody
nezdvisle na zavaznosti sepse (dle SOFA skére), resp. septického Soku,
a véku pacienta [44].

Vyznamny podil na mozném vzniku komplikacf je pfipisovan také
chlorid-liberdini strategii tekutinové [é¢by. Seridznéjsi pristup k Stewart-
-Fenclové konceptu analyzy poruch acido-bazické rovnovahy v 90. le-
tech minulého stoleti pfispél k respektovani chloridového aniontu,
jakoZto nezévislé proménné, kterd se vyznamné podili na mife acidity
vnitiniho prostredi [45]. Hyperchloremicka acidéza a hyperchloremie
obecné se tak pravdépodobné stavaji nezavislymi prediktory mortality
a nepfiznivych vysledkd Ié¢by na chloridy bohatymi tekutinami u kri-
tickych pacientd. Svédci pro to zjisténi poukazujici na zpétnovazebnou
regulaci pritoku ledvinami iniciovanou reabsorpci vétsiho mnoZstvi
chlorid@ a chloridy indukovanym zvysenim senzitivity rendini vaskuldrni

reakce. To mize zpUsobit rendIni aferentni vazokonstrikci a pokles glo-

meruldrni filtrace. Tento efekt byl pozorovan napriklad u pacientd po
transplantaci jater s naslednou péci na JIP. Strategie s restrikcf chlorid(
zde snizila vyskyt AKl a potfebu ndhrady funkce ledvin, jak popisuje
nedavna studie [46].

Jiné prace sledovaly spojitost iatrogenné navozené hyperchloremie
s poruchami koagulace [47]. Studie na septickych zvifecich modelech
upozornily na stupen systémové hypotenze a vzestup prozanétlivych
cytokinl v zavislosti na rostouci koncentraci chlorid@ v plazmé [48].
Roztok potencialné schopny vyhnout se komplikacim spojenych s apli-
kaci roztokd bohatych na chloridy se zd& byt napt. hypertonicky roztok
laktatu sodného [49].

Vyse popsané nezédouci Ucinky nebalancovanych roztokd s vysokou
koncentraci chlorid(, kam typicky fadime fyziologicky roztok, vychéa-
zeji z ,nefyziologi¢nosti” téchto roztokl. Tento fakt ved| v poslednich
letech u nés, ale i v jinych vyspélych zemich, k obecnému omezeni
podavéani nebalancovanych roztokl u vétsiny pacientd v kritické péci.
Velka studie SMART (nezaslepena studie s mnohonasobné prekfizenym
usporadanim) z roku 2018 primarné hodnotila u celkem 15802 pacientd
kompozitni vystup zahrnujici imrti z jakékoliv pficiny, novou nahradu
funkce ledvin nebo pretrvévajici renalni dysfunkci pfi uziti balancova-
nych roztokd oproti 0,9% NaCl. Vysledky definitivné potvrdily vhodnost
upfednostnéni vyvazenych roztokd [50].

Ackoliv je tedy tekutinové terapie neodmyslitelnou a efektivni sou-
Casti péce o kriticky nemocné pacienty, bude nutné i po témér dvou
stoletich vynaloZit jesté mnoho Usil, nez budou zodpovézeny veskeré
otazky tykajici se problematiky této Ié¢ebné intervence a bude nalezen
optimalni pfistup, ktery vyhovf individudinim potfebdm jednotlivych

pacientd.
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