anesteziologie 1.2007 5.3.2007 10:01 Str. 40 $

INTENZIVNI MEDICINA

PUVODNI PRACE

Casné zmény biochemickych hodnot moéi a krve
u experimentalniho modelu sepse

Fencl M.1, Matéjovié M.2, Krouzecky A.2, Dadak L.1, Novak 1.2, Sramek V.1

1Anesteziologicko-resuscitaéni klinika Fakultni nemocnice u svaté Anny v Brné
2JIP 1. interni klinika Fakultni nemocnice Plzer

Souhrn

Cil studie: Sledovat a porovnat nékteré biochemické zmény v krvi a moci v ¢asné fazi experimentalniho
modelu sepse.

Typ studie: Experimentalni, prospektivni studie.

Nazev a sidlo pracovisté: JIP I. interni klinika LF UK a FN Plzer, ARK FN u svaté Anny v Brné.

Material a metoda: 12 prasat o hmotnosti 24 kg (18; 30) bylo sledovano po dobu 12 hodin po navozeni expe-
rimentalni, objemové resuscitované G™ sepse kontinualni intravenézni infuzi Pseudomonas aeruginosa.
V ramci puvodniho experimentalniho protokolu zaméfeného na vyzkum tlohy NO a oxidaéniho stresu na
splanchnickou cirkulaci a metabolismus jsme v hodinovych intervalech sledovali hemodynamiku a diuré-
zu. V ¢asovych intervalech Ty, T,,Tg a T4, bylo provadéno biochemické vysetreni moce a krve. V krvi byly
sledovany hodnoty acidobazické rovnovahy, krevni plyny, laktat, ionty a kreatinin. V. moc¢i bylo sledovano
pH, natrium, kalium, kreatinin a osmolalita.

Vysledky: Rozvoj metabolické acidézy, pozorovany jiz v T,, vedl v T4, k signifikantnimu poklesu pH moce
z 6,2 (5,0; 8,0) na 5,5 (5,0; 7,2). Sepse vedla k retenci natria a kalia, pficemz jejich vzajemny pomér se vyvi-
jel nahodné. Osmolalita mogéi signifikantné poklesla z 664 mmol . kg1 (489; 811) na 338 mmol . kg-! (167;
625).

Zavér: Po navozeni experimentalni sepse jsou biochemické zmény v krvi béhem nékolika hodin nasledo-
vany zménami moce. Vyuzitelnost téchto ¢asnych zmén v klinické praxi je nutno podrobit dalSi analyze.
Klicova slova: sepse — metabolicka acidéza — pH moce

Abstract

Early urine and blood biochemical changes in experimental model of sepsis

Objective: To compare biochemical changes in the blood and urine in the early phase of an experimental
model of sepsis.

Design: Experimental, prospective trial.

Setting: ICU of the 1st Medical Department, Charles University, Medical School and Teaching Hospital
Plzen, Czech Republic. Department of Anaesthesia and Intensive Care, St. Ann’s University Hospital Brno,
Czech Repubilic.

Materials and methods: Twelve pigs weighing 24 kg (18; 30) were studied for 12 hrs after the induction of
experimental G-negative volume-resuscitated sepsis. The sepsis was induced with a continuous live Pseu-
domonas aeruginosa i.v. infusion. Within the scope of the original protocol aimed at researching the role
of NO and oxidative stress on the splanchnic perfusion and metabolism, the haemodynamic parameters
and diuresis were monitored in hourly intervals. At time points Ty, T,,Tg and T,, a biochemical analysis of
the blood and urine was performed. The blood analysis comprised the acid-base status, blood gases, elect-
rolytes, lactate and creatinine. The urine analysis included the pH, sodium, potassium, creatinine and
osmolality measurements.

Results: Development of metabolic acidosis (present at T,) lead to a significant drop in the urinary pH from
6.2 (5.0;8.0) to 5.5 (5.0;7.2). Sepsis caused sodium and potasssium retention, the sodium/potassium ratio
changed randomly. Osmolality of the urine decreased significantly from 664 (489;811) mmol . kg-! to 338
(167;625) mmol . kg-1.

Conclusion: Experimental G-negative sepsis lead to a decrease in the blood pH followed by a decrease in
the urinary pH within a few hours. The clinical relevance of these early changes warrants further evaluati-
on.

Keywords: sepsis — metabolic acidosis — urinary pH
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Uvod

Kompenzacni role ledvin v udrzeni homeostazy
vnitfniho prostfedi je vdeobecné znama. U kritickych
stavll, mezi které patfi i sepse, nastupuje mimo jiné
renalni kompenzace rozvijejici se metabolické acido-
zy v pfipadé, neni-li funkce ledvin porusena. Kom-
penzaéni mechanismy, majici za ukol udrzet pH krve
v jeho uzkém rozmezi, zacinaji reagovat zahy po
naruSeni rovnovahy. Rendlni kompenzace dopliuje
naraznikové systémy v krvi, vylu¢ovani CO, plicemi
a vyluovani organickych kyselin jatry. Ledviny regu-
luji koncentraci bikarbonatu v extracelularni tekutiné
a okyseluji mo¢ vylu€ovanim vodikovych a amonio-
vych iontd. | pH mo¢i musi byt udrzovano v uréitém
rozmezi. Jen mala ¢ast vodikovych iontl je tedy vylu-
Covana jako volné protony, vétsi ¢ast je vyluCovana
do moci ve formé titrovatelnych kyselin, jako je napf.
H,PO, [1]. Vodikové ionty vylou€ené do moci charak-
terizuje aktualni acidita modi, kterou je mozno sledo-
vat jako pH mogi. Casovy pribéh téchto adaptaénich
zmén neni zcela jasné ur¢en a mize se u ruznych kli-
nickych stavd véetné sepse lisit.

V fadé praci byly sledovany zmeény renalnich funk-
ci pomoci riznych parametrd u rozdilnych modelQ
septického Soku na zviteti [2, 3, 4, 5, 6]. Byl zkouman
vliv metabolické acidézy na ¢innost ledvin [5, 7], pfi-
¢iny poruchy funkce ledvin u sepse [5, 7], vlivy tera-
peutickych postupl na renaini funkce béhem septic-
kého 3Soku [4, 8] a vyuziti nékterych biochemickych
parametrl k ¢asné diagnostice sepse [6]. Existuje
vSak velka odliSnost mezi metodikou experimentd,
piedevSim co se tyce vlastniho modelu (mala versus
velka zvifata, délka pokusu, tize a zplsob inzultu aj.).
DalSi rozdily jsou i ve sledovani ledvinnych funkci
(odlisné laboratorni parametry v rdzném casovém
pribéhu). V nasi praci jsme se zaméfili na sledovani
nékterych biochemickych zmén krve a modi, jejich
vzajemnou souvislost a ¢asovy pribéh téchto zmeén,
ke kterym dochazelo v modelové situaci sepse. Jed-
nalo se o hyperdynamicky, normotenzni model sepse
v prabéhu prvnich 12 hodin od intravenézniho poda-
ni zivé kultury bakterie.

Soubor a metoda

Prace byla provedena na experimentalnim praco-
visti JIP |. interni kliniky FN v Plzni v ramci plvodni-
ho experimentalniho protokolu zaméfeného na
vyzkum ulohy NO a oxida¢niho stresu na splanchnic-
kou cirkulaci a metabolismus u dlouhodobé hyperdy-
namické bakterémie [9, 10]. Soubor tvofilo 12 prasat
o hmotnosti 24 kg (18; 30). Anestezie byla vedena
kontinualni infuzi Thiopentalu (10 mg . kg'! . h-1) po
dobu nitrobfisni operace doplnéna kontinualni infuzi
Fentanylu (10 mcg. kg-! . h-1). Po ukon&eni operacni-
ho vykonu bylo pokradovano v infuzi Thiopentalu
(5 mg. kg1 . h-1) s bolusovym podani Buprenorphinu
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(0,3 mg) podle potfeby. Svalova relaxace byla vede-
na Pancuroniem (4 mg . h-1). Prasata byla ventilovana
v rezimu objemové ventilace (Servo 900C Siemens,
Sweden ). Dechovy objem byl nastaven 12 ml . kg1,
dechova frekvence 14-18 dechd/min tak, aby bylo
udrzeno konstantni PaCO, v rozmezi 4,7-6,5 kPa.
Infuzni terapie byla provadéna Ringer laktatovym
roztokem rychlosti 15 m. kg-! . h-1, po ukon€eni ope-
race byla rychlost redukovana na 10 ml . kg1 . h-1.
Byla kanylovana femordlni artérie pro monitorovani
invazivniho systémového tlaku a odbéry krve. Byly
kanylovany obé jugularni zily pro zavedeni centralni-
ho vendzniho katétru a Swan-Ganzova katétru, byla
provedena punkéni cystostomie pomoci ultrazvuku.
Chirurgicky postup a dalSi monitorovani v ramci
puvodniho protokolu byly jiz dfive podrobné popsany
[9, 10]. Pooperaéni zotaveni trvalo 6 hodin.

Vlastni studie byla provedena po dobu 12 hodin od
pooperacni stabilizace a byla zahajena podanim kon-
tinualni infuze zivého koncentratu bakterii Pseudo-
monas aeruginosa (1 . 109 kolonii tvoficich jedno-
tek/ml). Infuze byla doCasné preruSena v momente,
kdy stfedni tlak v plicnici (MPAP) dosahl 45 mm Hg,
a déale byla béhem studie titrovana tak, aby MPAP
dosahoval hodnot 35-40 mm Hg. Byla provadéna
objemova resuscitace roztokem 10% Skrobu (Hydro-
xyethylstarch 10%, Fresenius, Némecko) k udrzeni
dostateCné systémové arterialni tenze (MAP 60 mm
Hg) a glykémie byla udrzovéana v rozmezi 5-7 mmol
. I''. V hodinovych intervalech byla sledovana systé-
mova hemodynamika véetné srde¢niho vydeje (CO),
systémové vaskularni rezistence (SVR) a plnicich
end-diastolickych tlaki obou srdeénich komor (PAOP,
CVP). Dale byla sledovana hodinova diuréza.V ¢aso-
vych intervalech T, (zahajeni studie), T, (po 2 hod),
Tg (po 6 hod) a T4, (po 12 hod) bylo provadéno bio-
chemické vy8etfeni mocCe a krve. Odbéry v T, byly
nabrany pfed indukci bakteriémie. Vzorky krve byly
polozeny na led a do jedné hodiny vySetfeny na bio-
chemickém analyzatoru Radiometer ABL 700 (Radi-
ometer, Dansko). Takto byly stanoveny hodnoty iontd
sodiku, drasliku, chloridového aniontu, laktatu, pH,
BE (base excess), aktualnich i standardnich bikarbo-
natd (AB, SB), parcialniho tlaku kysliku (PO,) i parci-
alniho tlaku oxidu uhli¢itého (PCO,) v arterialni krvi.
Hodnoty kreatininu byly stanoveny fotometrickou
metodou podle Jaffeho. Vzorky moci byly zamrazeny
na -20 °C a vySetfeny hromadné v poloviné a na kon-
ci experimentu. Sodik a draslik v moci byly stanove-
ny metodou plamenové fotometrie, osmolalita moci
metodou kryoskopické osmometrie, pH moci bylo
méfeno na analyzatoru AUTION MAX AX — 4280
(Arkray, Némecko) metodou suché chemie. K prove-
deni pH-metrie je zapotiebi alespori 20 ml moci.

Data jsou prezentovana jako median (min; max),
statistické analyzy byly provedeny programem
STATISTICA Cz 7, StatSoft, Inc. (2004). Friedman
ANOVA byla pouzita k detekci rozdilu mezi vSemi
meéfenimi béhem studie, a pokud byl zjistén statistic-
ky vyznamny rozdil, byla jednotlivd méfeni porovna-
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vana pomoci Wilcoxonova parového testu s Bonfero-
niho korekci. Za statisticky vyznamné bylo povazova-
no p < 0,05.

Vysledky

Po navozeni bakteriémie doSlo k rozvoji hyperdy-
namického obéhu se statisticky vyznamnym narls-
tem srdec¢niho vydeje a snizenim systémové vasku-
larni rezistence b&hem prvnich 12 hodin. Doslo
k narastu plnicich tlakd, pficemz systémovy tlak se
vyznamné& nemeénil. Z&kladni udaje jsou shrnuty
v tabulce 1. Béhem studie jsme podali celkem
5000 ml (3500; 500) krystaloidnich roztok(, 1500 ml
(1000; 3500) roztokl koloid(i a celkova diuréza byla
v priméru 2039 ml (321; 2900), z ¢ehoz vyplyva, ze
vSechna prasata méla vyznamné pozitivni tekutino-
vou bilanci.

Béhem studie doSlo k statisticky vyznamnému
poklesu pH krve (viz tab. 2), poklesl BE z 3 (0;6,3)
vTyna-2,4(-7,4;0,3) v Ty p < 0,001 —rozviji se tedy
metabolicka acid6za. Nejvyznamnéjsi pokles pH krve
byl pozorovan jiz v To.

Srovnani dalSich metabolickych parametrii v T,
a T4, bylo nasledujici: hodnoty laktatu 0,6 (0,5;1,9)
a 0,6 (0,3; 1,8) mmol . -1, sodiku 130 (124; 136) a 132
(122; 147) mmol . I'! a drasliku 3,65 (3,3;4,0) a 3,35
(2,5; 4,7) mmol . I'! se v ase vyznamné neménily.
Chloridy 88 (83; 101) a 100 (92; 117) mmol . I'1, p <
0,001 a albumin 22 (12; 26,8) a 2,4 (0,5; 9,7) g . I',
p < 0,01 se v Case liSily statisticky vyznamné. Bazal-

Tabulka 1. Systémova hemodynamika

né vysoké hodnoty korigovaného anion gap 19,2
(2; 25,5) mmol . I-'1 dale statisticky nevyznamné nari-
staly 21 (3,6; 26,1) mmol . I1.

Béhem studie doslo téz k vyznamnému vzestupu
PaCO, 4,6 (4; 5,6) v Ty a 5,25(4,5; 7,9) kPa v Ty,
p < 0,005. Po srovnani s vypoctem predpokladaného
PaCO, pfi vzniku metabolické acidézy bylo zfejmé,
Ze u 4 prasat se zaroven rozvinula respiracni slozka
acidozy (tzn. PCO, bylo vy3&i nez predpokladané).

| v moci doslo ke statisticky vyznamnému poklesu
pH, tento pokles je statisticky vyznamny v Ty,. Je
patrny statisticky vyznamny pokles vylu¢ovani sodiku
a drasliku, pficemz jejich vzajemny pomér se vyvijel
nadhodné. Osmolalita moci klesala statisticky vyznam-
né. Tyto hodnoty jsou uvedeny v tabulce 2.

Béhem studie byl pozorovan narust hodnoty krea-
tininu v séru z 72 (61; 126) mmo/l v T na 85 (60; 162)
mmol/l v ¢ase T4,, p= 0,05. U 3 prasat byl pozorovan
narlst kreatininu > 1,5 krat pdvodni hodnoty. Hodno-
ty exkreéni frakce natria (FeNa) narlstaly z 1,4 (0,2;
2,7)% v Case Tgna 2,1 (1,1; 6,8)% v T4, (p < 0,05).

Diskuse

Hlavnim cilem experimentu bylo sledovat, jak se
vyvijeji zmény sloZzeni moce béhem prvnich 12 hodin
po indukci a adekvatni ob&hové resuscitaci experi-
mentalni sepse. Déale porovnat vyvoj téchto zmén se
zménami v Krvi.

Prokazali jsme, ze metabolicka acidéza je patrna
jiz po 2 hodinach od vzniku sepse a je se zpozdénim

To To Ts Tio Friedman
ANOVA
MAP [mm Hg] 95 (75; 120) 100 (57; 124) 105 (80; 133) 92 (71; 114) p=0,10
MPAP [mm Hg] 26 (24; 31) 39 (28; 54)* 42 (30; 55) 35 (30; 45)* p < 0,001
CVP [mm Hg] 13 (9; 16) 16 (12; 20)* 15 (14; 19) 17 (14; 21)* p < 0,001
PAOP [mm Hg] 13 (10; 18) 15 (11; 20)* 16 (12; 22) 16 (15; 21) p < 0,001
SVR 2265 2341 2344 1414
[Dyn*s/cm®] (1575; 3046) (879; 3465) (1505; 4664) (670; 1904)* p < 0,001
CO
Il kg™! . min'1] 0,12 (0,08; 0,19) 0,12 (0,06; 0,19) 0,13 (0,06; 0,19) 0,18 (0,15; 0,23)* p < 0,001
* Signifikantni zména proti pfedchozimu méfeni; Wilcoxon(iv parovy test s Bonferoniho korekci
Tabulka 2. Vysledky analyzy krve a modi
Ty T, Te Tio Friedman
ANOVA
Diuréza
(ml.kg1.h') 3,5(1,8;11,9) 5,3 (1,1; 14,5) 4,9 (0,6; 10) 2,4 (0,2; 18,1) p =0,51
pH modi 6,2 (5,0; 8,0) 6,2 (51;7,2) 6,0 (5,2; 8,3) 5,0 (5,0; 7,2)* p < 0,01
pH krve 7,47 (7,3;7,57) 7,42 (7,38; 7,48)* 7,38 (7,32; 7,45) 7,36 (7,18; 7,43) p < 0,0001
Odpady Na*-mo¢
(mmol . I'1 . hT) 10.5 (0,8; 27,5) 9,5 (0,5; 43,6) 3,6 (0,0; 20.0) 3,2 (0,2; 32,1) p <0,08
Odpady K*-mo¢
(mmol . I'1 . hT) 5,7 (0,8; 17,5) 2,7 (0,3; 15,3) 1,0 (0,3; 7.0) 1,3 (0,0; 4,2) p < 0,01
Osmolalita
(mmol . kg'1) 664 (489; 811) 546 (95; 822) 497 (182; 941) 338 (167; 625) p < 0,05
* Signifikantni zména proti pfedchozimu méreni; Wilcoxon(iv parovy test s Bonferoniho korekci
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4-12 hodin nasledovana poklesem pH moci. K pokle-
su vyluCovani sodiku a drasliku ledvinami dochazi
mezi 2-6 hodinou. Osmolalita moc¢i klesa mezi 6-12
hodinou. Rozvoj metabolické acidézy (MAC) v sepsi
je davan do souvislosti s hypoxickou ¢i cytopatickou
hypoxii, pfiemz v tézké sepsi se uplatiuji pravdépo-
dobné oba mechanismy i pfi adekvatni resuscitaci
celotélové hemodynamiky. Ta totiz nevylu€uje pfitom-
nost lokalni hypoxie. Rozvoj této MAC neni pfimo
vazany na vzestup laktatu [11]. V na8i studii je zfej-
mé, ze vznik acidozy v krvi mél nékolik pFicin. Vedle
vySe zminované slozky spojené s hypoxii (pro tu
svéd¢i mirné narlstajici korigovany anion gap) se
zfejmé uplatnila i hyperchloremické acidéza (vzestup
chloridd béhem studie, u 4 prasat byl delta/delta
parametr (tj. dAG/dHCO?3") < 0,8 , coz sveéddi pro
hyperchloremickou acidozu. Dale se u 4 prasat na
metabolické acid6ze podilela i respiracni slozka, jak
vyplyva z porovnani na danou koncentraci HCOj"
vypocteného a skute¢ného paCO,.

Nicméné je zfejmé, Ze tyto komplexni metabolické
(a z&asti i respiracni) poruchy acidobaze v krvi vedly
k rozvoji acidurie. Vylu€ovani nevolatilnich anorganic-
kych kyselin je jednou ze zékladnich funkci ledvin.
Déje se tak tfemi mechanismy: vylu¢ovanim amonio-
vého iontu (NH,4*), fosfatového pufru (H,PO, 7) a pfi-
mym vylu€ovanim H+. Pofadi je uvedeno podle diile-
zitosti, tj. podle objemu vylouéenych vodikovych pro-
tonl. Pouze dva z téchto déju se vSak projevi pokle-
sem pH mog¢i tzv. titrovatelnou aciditou: H,PO, ~ a pfi-
mé vyluéovani H+ [1]. V na$i studii jsme zaznamena-
li statisticky signifikantni pokles pH mo¢i, ktery ¢aso-
vé nasledoval rozvoj MAC. Tento fakt interpretujeme
jako nastupuijici renalni kompenzaci MAC. Z moz-
nych mechanisma, které ovliviuji zvySenou acidifika-
ci moce, se mohly v proximalnim i distalnim tubulu
uplatnit pfedevsim celkova MAC a nitrobunééna aci-
déza tubularnich bunék, alfa-adrenergni stimulace
a zvySena aktivita angiotenzinu [12]. Zatimco pokles
pH krve byl uniformni, pH modi pokleslo pouze u 9
z 12 prasat. Hodnota pH moci < 5 nebyla namérena,
coz odpovida fyziologii [1]. U jednoho z prasat, kdy
mo¢ neacidifikovala, bylo jiz vychozi pH modi 5,05
a setrvalo nizké po celou dobu studie. U dalSich dvou
zvifat, u kterych nedoslo k poklesu pH moci, doslo
béhem studie k vzestupu kreatininu vice nez 1,5krat,
coz muze signalizovat rozvoj poruchy ledvin [13]. Dal-
§i prase, u kterého se také objevil 1,5nasobny vze-
stup kreatininu, acidifikovalo mo¢ normalné.

Acidurie pozorovana v nasi studii vSak mize mit
i jiné pficiny nez MAC. V na$i studii mizeme vyloucit
vliv hypokalémie a metabolické alkal6zy. Protoze
jsme neprovadéli detailni biochemickou analyzu
moci, nemUzeme se napf. vyjadfit ke zménam moco-
vého anion a osmolal gap a nejsme schopni detailné
popsat pfi€inu sledovanych zmén.

Béhem experimentu pokleslo vyluCovani sodiku
a drasliku ledvinami. Na téchto déjich se mohlo podi-
let jak poSkozeni ledvin sepsi (pfipadné i anestezii
a operacéni pfipravou), tak i fada kompenzaénich
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mechanisml. Nizsi vylu¢ovani sodiku mohlo byt
reakci na hypovolémii, jejiz — tfeba i intermitentni —
vyskyt nelze ani pfi velké objemové nahradé zcela
vylougit. Z dal$ich faktor(i se mohla uplatnit redistri-
buce krevniho pratoku z kortikalnich ,salt-losing
superficial cortical nephrons® do ,salt-conserving jux-
tamedullary nephrons”. Aktivaci osy renin-angioten-
zin-aldosteron je také mozné vysvétlit zadrzovani
sodiku. Signifikantni vzestup FE-Na, udrzeni diurézy
a plynuly pokles osmolality moc¢i signalizuje pfechod
do tubularni osmotické diurézy a poruchu koncent-
raéni schopnosti ledvin — tedy sou¢asnou tubularni
poruchu [14]. Pro tento fakt svédéi i signifikantni
pokles osmolality mo¢e béhem studie. Obecng, a pla-
ti to také pro dalSi diskutované parametry, nas model
(bez sledovani hladin hormon(, sledovani pfimého
pritoku ledvinou atd.) neumoznuje detailni rozbor
faktord, které se na pozorovanych zménach podilely.
Pokles vylu€ovani drasliku je jednotné&jsi reakce nez
pokles sodiku v naSem souboru a Ize jej vysvétlit
snahou zadrzovat draslik v souvislosti s podavanim
koloid(i neobsahuijicich draslik.

Diuréza se u studovaného souboru béhem studie
vyznamné nezmeénila. U dvou ze tfi prasat, u kterych
byl zaznamenan vzestup kreatininu, se béhem studie
objevila diuréza < 1 ml . kg . hod-1, coz jsme pozo-
rovali pouze u jednoho z prasat, kde se kreatinin
vyznamné nezménil.

Protoze vétSina pozorovanych zmén mocCe se da
vysvétlit zvy8enym vylucovanim kyselych valenci
(pH), pfipadné vznikem nitrobunééné acidézy tubu-
larnich bunék a snahou ledvin udrzet objem extarce-
lularni tekutiny (reabsorpce Na), soudime, Ze hlavni
Ulohu v rozvoji pozorovanych zmén hraly kompen-
zacni mechanismy.

Provedeni studie neumoznuje odlisit vliv anestezie
a vlastni operace od zmén navozenych sepsi (chybi
kontrolni skupina). Sestihodinovy ,zotavovaci* inter-
val byl v8ak na stejném modelu dostateCny k restau-
raci obéhovych a metabolickych zmén. Pretrvavani
renalnich zmeén (aktivace kompenzacénich mechanis-
mu) v8ak nelze vyloucit. Nami sledované parametry
moci neumoznuji separovat efekt vlastni sepse, obje-
mové resuscitace Ci pfipadné intrinzické renalni dys-
funkce na regulaci acidobazické rovnovahy a iontl
v ledvinach. Pouzité metody detailngji neanalyzovaly
metabolismus ledvin (VO,/DO,, laktat, pH ve vena
renalis), nebyl sledovan vliv nitrobfisniho tlaku, neby-
ly méfeny hladiny hormon0 ovliviujici renalni kom-
penzaéni mechanismy (renin-angiotenzin-aldoste-
ron, ADH, BNP, koncentrace katecholaminli atd).
V tomto smyslu je studie limitovana. Na druhé strané
jde o Kklinicky relevantni model pfesné definované
sepse umoznujici sledovat ¢asné zmény. Jednodu-
ché parametry, které jsme sledovali, jsou vétSinou
bézné dostupné a jsou ¢asto v intenzivni péci prova-
dény v tzv. rozSifeném monitorovani renalnich funkci.
Sledovani pH moce vSak vyzaduje pH metr, coz
miZze v praxi narazet na dostupnost. Stanoveni béz-
nou papirkovou metodou neni dostate¢né presné.
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Zavér

Tézké sepse a jeji 1é€ba vedou k rozvoji metabolic-
kych zmén, které jsou komplexni povahy. Zmény
v krvi jsou nasledovany biochemickymi zmé&nami
moce, které jsou prokazatelné jiz béhem prvnich
hodin po inzultu. Vyznam v€asné a opakované analy-
zy moCe v kritickych stavech, hledani optimalnich
parametrl k detekci celkovych a rendlnich zmén jako
doplnéni sledovani biochemickych zmén v krvi zaslu-
huje pozornost intenzivistl a je tfeba ovéfit dal§imi
studiemi.
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nach mlize seznamit se véemi aspekty problematiky boles-
ti — od historie, obecnych aspektd, fyziologie, patofyziolo-
gie, farmakologie a diagnostiky bolesti az po déleni bolesti
a zplisoby &by jednotlivych typl bolesti. Rada kapitol je
vénovana nadorové bolesti a jeji 1é¢bé, organové bolesti
v&etné specifik jeji 1éEby, intervenénim a neuromodulaénim
Ié¢ebnym technikam vE€etné vyuziti implantabilnich pump a
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