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KDIGO doporuceni pro akutni poskozeni ledvin
2012 - komentovany vybér z doporuceni

Matéjovi¢ Martin

Potiebujeme klinicka doporuceni
na AKI?

Koncept akutniho selhani ledvin  doznal
v poslednich letech zasadnich zmén. Tradiéni u¢ebni-
cové texty pracuji s pojmem akutni selhani ledvin, zdu-
raziujici nejzavaznéjsi stupen akutné vzniklé renalni
dysfunkce. Rostouci poznatky v8ak ukazuji, ze
i relativné mirné akutni poSkozeni ledvin ¢i porucha
jejich funkce jsou spojeny s vaznymi klinickymi disled-
ky a pfispivaji nezavisle na zakladnim onemocnéni
k nemocniéni mortalité a morbidité. | z téchto divodu
byl termin akutni selhani ledvin nahrazen pojmem
akutni poskozeni ledvin (AKI, acute kidney injury). AKI
vyjadfuje dynamicky proces zahrnujici Siroké spekt-
rum poruch renalnich funkci ¢ morfologického posko-
zeni, od mirného zvySeni sérovych hodnot kreatininu
az po anurické selhani ledvin vyzadujici mimotélni
ocistovaci metody. Jde o zavazny problém medicinsky
a obecné zdravotnicky, jehoz incidence ma stéle stou-
pajici charakter. Komunitni AKI je pfi¢inou 1 % pfijmu
do nemocnice. AKI ziskané v nemocnici (nozokomial-
ni) postihuje 5-7 % vSech hospitalizovanych pacientd
a jeho prevalence ma rostouci charakter [1]. Stoupa
pocet AKI v dusledku sepse a nefrotoxicity (antibioti-
ka, nesteroidni antirevmatika, chemoterapeutika, an-
tivirotika, kontrastni latky aj.). V prostfedi jednotek in-
tenzivni péce se AKI vyviji typicky jako souéast syn-
dromu multiorgadnové dysfunkce a sepse je zde jeho
hlavni pfi¢inou [2]. Mortalita nemocnych vyzaduijici na-
hradu funkce ledvin je stale nepfijatelné vysoka:
50-60%. Nepfiznivé dusledky AKI nejsou jen kratko-
dobé. Tito pacienti maji vice nez trojnasobné vyssi ri-
ziko chronického selhani ledvin v nasledujici dekadé
ve srovnani s kontrolni skupinou. Casteéna reparace
rendlnich funkci po prodélaném AKI je stale vice roz-
poznavana jako vyznamny rizikovy faktor rozvoje chro-
nického onemocnéni ledvin.

Z vySe uvedeného je zfejmé, ze AKI je globalnim

Tabulka 1. Metodika GRADE
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problémem s enormnim dopadem. Casné rozpoznani,
vyhodnoceni a vhodna preventivni a 1é€ebna opatre-
ni jsou zasadnimi pfedpoklady pro pfiznivé ovlivnéni
morbidity a mortality téchto pacientd. Davod pro for-
mulovani zakladnich klinickych doporuéeni je proto
zcela legitimni. Jejich poslanim je zlepSit kvalitu péce
o nemocné s AKI, omezit nezddouci variabilitu
v |é¢ebné-preventivnich pfistupech, a v koneéném du-
sledku tak zleps$it osud nemocnych a snizit naklady na
jejich lé¢bu. Doporucéeni, o nichz se dale diskutuje, si-
ce nepfinaseji zadné pfevratné zmény do klinické pra-
xe, ale jasné pojmenovavaji kliCové proménné, které —
byt Casto dobfe znamé — jsou stéle v denni praxi opo-
mijené.

Co jsou to KDIGO doporuceni
pro akutni poskozeni ledvin a jejich
metodologie

Predlozena doporuceni jsou vibec prvnimi kom-
plexnimi nadnarodnimi formalnimi ,guidelines“ v pro-
blematice AKI [3]. Vypracovala je pracovni skupina ex-
pertll v rdmci globalni iniciativy KDIGO (Kidney Dise-
ase: Improving Global Outcome) a byla publikovana
na 138 strankach letoSniho bfeznového suplementa
prestizniho nefrologického periodika Kidney Interna-
tional. KDIGO doporuceni vychazeji z obecného prin-
cipu mediciny zaloZené na dikazech (EBM — Eviden-
ce Based Medicine) a jeho nastrojem je systém GRA-
DE (Grade of Recommendation, Assessment, Deve-
lopment, and Evaluation, viz tab. 1).

Silné doporuéeni (v textu ,JE DOPORUCENO") vy-
chazi z vysoké kvality védeckych dat a ve vétsiné pfi-
padu by se mélo podle tohoto doporuéeni postupovat.
Slabé doporuéeni (v textu ,,JE NAVRZENO)“ zname-
na, ze rozdilné postupy mohou byt vhodné pro rGizné
pacienty, je diiraz na individualni vyhodnoceni. Jiny-
mi slovy, i kdyZ vétSina odbornikll se rozhodne stejné,
existuje nezanedbatelna skupina, ktera bude volit od-

vysoka A
tredni B
Kvalita dliikazl ° r’e r,1|
nizka C
velmi nizka D

Silné
Lstrong® in grade
Slabé
~weak" in grade

Sila doporuceni
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liSny postup. Kromeé uvedené sily doporuéeni obsahu-
je text i formulace, kde vaha doporuceni neni specifi-
kovana. Jedna se obvykle o oblasti, kde neni mozné
uplatnit princip EMB, nebo kde takové vyhodnoceni
chybi. Ve druhém pfipadé se obvykle jedna o kon-
senzualni stanovisko odbornikd. Pochopeni uvedené-
ho systému je nezbytné pro spravnou interpretaci do-
porucenych postupl v klinické praxi.

Vysokou kvalitu ziskalo 11 doporuéeni (18 %). Cet-
nost zastoupeni ostatnich stupfid kvality je nasleduji-
ci: 20 ,B“ (33 %), 23 ,C" (38 %), 7 ,D“ (12 %). P¥ibliz-
né tomu odpovida i rozlozeni sily doporuceni: 22 sil-
né doporuceni (level 1) — 36 %, 39 slabé doporuceni
(level 2) — 64 %, 26 stanovisek nebylo vazeno systé-
mem GRADE (,not graded”) — 30 %. V odborné litera-
tufe se objevuji nazory, ze doporuceni by obecné ne-
méla byt vydavana v oblastech, kde sila diikazu je sla-
ba, nebo Upiné chybi. Autofi KDIGO doporuceni pres-
to tento typ doporuceni v textu ponechavaji. Argumen-
tuji tim, Ze i v téchto oblastech je pfinosnéjsi dat klini-
kdim navod jak postupovat, nez nezaujmout zadné sta-
novisko. Soucasné vsak zdlrazfuji obecnou zasadu
pfi pouzivani jakychkoliv doporucujicich textd — jsou
pouhym navodem, nikoliv zdvaznym textem. Mira je-
jich nasledovani musi zohlednit individualni kontext
aktualni situace, odbornou zkuSenost Iékare s danym
stavem, jeho erudici a v neposledni fadé trvaly respekt
k zakladnim etickym principdm mediciny. Odpovéd-
nost za pouziti jakéhokoliv postupu zlstava vzdy na
jeho poskytovateli [4].

Komentovana vybrana doporuceni

Uvedeny text je vybérem zakladnich a pro potfeby
z ptvodniho textu. Neni diskutovana pediatricka pro-
blematika. Jednotliva doporuceni jsou uvedena kurzi-
vou a opatfena komentafem autora. PIna verze
v plvodnim jazyce je dostupna na adrese http:/
www.kdigo.org/clinical_practice_guidelines/AKI.php.

Tabulka 2. Klasifikace AKI

Definice a klasifikace AKI

AKI je definovano splnénim jedné z nasledujicich
podminek:
e absolutni vzestup sérového kreatininu o vice nez

26.5 umol/l
e > 1,5ndsobny vzestup kreatininu oproti vychozi

hodnote, kterd je zndma nebo predpokladana

z predchozich 7 dni
e diuréza < 0,5 mli/kg/h po dobu 6 hodin

AKI je klasifikovano podle tize do 3 skupin, které
uvadi tabulka 2.

PFicina AKI by méla byt uréena kdykoliv je to mozZné.

Definice AKI se na rozdil od definice chronického
onemocnéni ledvin (CKD) stéle vyviji a velmi bude za-
viset na vyhodnoceni novych biomarkerd dysfunkce
a poskozeni ledvin. | kdyz jsou dobfe znamy limitace
konvenénich biomarker( (pozdni detekce, nepresny
odhad miry renalniho poskozeni), stale tvofi zmény
sérového kreatininu a diurézy zéklad definice AKI. Kla-
sifikace AKI do tfi stupid zavaznosti vychazi z kritérii
RIFLE a AKIN. I kdyz vyznam tohoto stagingu AKI pro
klinickou praxi nemusi byt na prvni pohled zfetelny
(navic neni napf. zohlednén DRG systémem), je vhod-
ny, protoZe v sobé nese dulezitou prognostickou infor-
maci — riziko umrti a potfeby RRT narlsta umérné
s tizi AKI. Z dlouhodobého hlediska i mirné a pfechod-
né formy AKI maji vliv na kardiovaskularni morbiditu,
rozvoj CKD a mortalitu. Navrzeny klasifikacni systém
ma i své nedostatky. Je zaloZen na ukazatelich renal-
ni funkce, nikoliv na markerech renalniho trauma-
tu/poskozeni a nezohledriuje ani pfi€inu, ani dobu tr-
vani AKI. Podminkou je rovnéz znalost hodnot kreati-
ninu prfed akutnim onemocnénim, ta je ovéem Casto
nedostupna. Analogicky akutnimu koronarnimu syn-
dromu ¢&i akutnimu plicnimu po$kozeni je dllezité vni-
mat AKI jako Siroky klinicky syndrom, ktery ma fadu
podjednotek (prerenalni, renalni a postrenalni AKI)
a pricin (ischemickeé, toxickeé, vaskulitické, intersticial-
ni, glomerularni, obstrukéni apod.). Pfestoze je lécba
AKI vzdy uréovana zakladni etiologii, jsou sou¢asna
doporuceni zamérena prfedevSim na vieobecna opat-
feni, spole¢na pro vétsinu pficin AKI.

Stadium Sérovy kreatinin Diuréza
1 1,5-1,9nésobek vychozi (baseline) hodnoty

nebo

vzestup o0 > 26,5 pmol/l < 0,5 ml/kg/h po dobu 6-12 hodin
2 2,0-2,9nasobek vychozi (baseline) hodnoty < 0,5 ml/kg/h po dobu > 12 hodin
3 3,0nasobek vychozi (baseline) hodnoty < 0,3 ml/kg/h po dobu > 24 hodin

nebo nebo

vzestup kreatininu > 353,6 pmol/l anurie

nebo

zahdjeni nahrady funkce ledvin (u pacientt mladsich

18 let pokles odhadované glomerularni filirace

< 35 ml/min/1,73 m2
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Vyhodnoceni rizika a sledovani
pacientt s AKI

Riziko rozvoje AKIl je vzdy disledkem interakce me-
zi nachylnosti ledvin a inzultem (tab. 3). Identifikace ri-
zika ma vyznam zejména u hospitalizovanych pacien-
td, kdy jejich znalost umozfiuje implementaci vSech
dostupnych preventivnich opatifeni sméfujicich
k redukci rizika vzniku AKI &i jeho zavaznosti.

Tabulka 3. Rizikové inzulty a predispozice k AKI

Inzult Predispozice

Sepse dehydratace, hypovolémie
Kriticky stav pokrogily vék

Obéhové selhani CKD

Popaleniny chronickd onemocnéni srdce,
Trauma plic, jater

Kardiochirurgie cukrovka

Nefrotoxicke léky nédory

Kontrastni latky anémie

Velké operace

Je doporuceno stratifikovat riziko AKI podle pfitom-
nosti predispozic a inzultt (1B).

Monitorovat pacienty v riziku AKI s individua-
lizovanou frekvenci mérfeni sérového kreatininu
a diurézy.

Promptné vyhodnotit AKI pacienty s ddrazem ze-
Jjména na uréeni reverzibilni pFiciny.

Vyhodnotit pacienty 3 mésice po AKI s posouzenim
miry zotaveni nebo naopak rozvoje nového ¢i zhorSe-
ni preexistujiciho CKD.

e Pokud ma pacient CKD, dalsi pfistup se fidi podle

KDOQI CKD doporuceni.

e Pokud pacient nema CKD, je treba jej povaZovat
za rizikového k CKD a dalsi pristup se Fidi podle

KDOQI CKD doporuceni 3 (pacient v riziku CKD).

Prevence a lécba AKI

Hemodynamicka podpora v prevenci a Iéc¢bé AKI

Pokud se nejedna o hemoragicky Sok, je navrZzeno
u pacientt v riziku AKI nebo s rozvinutym AKI pouZi-
vat k doplnéni intravaskuldarniho objemu izotonické
krystaloidy spise neZ koloidy (2B).

Je doporuéeno pouZivat vazopresory spolecné
s tekutinami u pacientd s vazomotorickym Sokem
a rizikem nebo pritomnosti AKI (1C).

Je navrZzeno pouZivat protokolizovany management
hemodynamiky a parametrt oxygenace k prevenci
rozvoje nebo progrese AKI u vysoce rizikovych pa-
cient v perioperacnim obdobi (2C) a u pacientt
v septickém Soku (2C).

Doporucené postupy se vénuji ttem velmi diskuto-
vanym problémOm: volbé tekutin, vazopresori
a fyziologickych cilt v ramci resuscitace a stabilizace
obé&hu. Casna korekce prerenalnich pFiéin stoji v prvni
linii vSech opatfeni. Hlavni prerenalni faktory, které

nejvice ohrozuji funkce ledvin, jsou hypovolémie
a hypotenze. Tekutinova resuscitace je uc&inna
v prevenci rozvoje/progrese AKI v situacich, kde je do-
minantnim mechanismem renalni hypoperfuze navo-
zend hypovolémii. ZvySeny pfFivod tekutin mlze byt za-
douci i u nékterych vybranych stavl, u kterych neni
primarnim problémem renalni hypoperfuze. Mezi né
patfi stavy spojené s rabdomyolyzou, tumor lysis syn-
drom, podavani nefrotoxickych latek (amfotericin B,
platinum, kontrastni latky, acyklovir). Zasadni ulohu
hraje ¢asovy faktor. Cim &asné&jsi je intervence, tim
nimu poskozeni ledvin. Na druhou stranu, nekontrolo-
vané podavani tekutin s kumulativni pozitivni tekuti-
novou bilanci muze byt u kriticky nemocnych spojeno
s vySSi incidenci AKI, €astéjsi potfebou nahrady funk-
ce ledvin, horsi reparaci renélnich funkci a vyssi cel-
kovou mortalitou [5]. Izotonické krystaloidy jsou pova-
zovany za roztoky prvni volby. Koloidni roztoky jsou
Casto pouzivany s cilem rychlej$iho obnoveni efektiv-
niho cirkulujiciho objemu. Rada recentnich studii
a analyz vSak stale intenzivnéji upozorfiuje na renalni
rizika syntetickych koloidnich roztokd, pfedevsim
u septickych pacientl. Recentné uverejnéné konsen-
zualni stanovisko Evropské spole¢nosti intenzivni me-
diciny (ESICM) doporucuje nepouzivat roztoky hydro-
xyetylSkrobu (HES) s molekularni hmotnosti > 200
kDa a/nebo stupném substituce > 0,4 u pacientu
s tézkou sepsi nebo s rizikem AKI a rovnéz navrhuje
nepouzivat ani HES roztoky nové generace (130/0,4)
¢i roztoky na bazi Zelatiny u této populace nemocnych
[6]. Definitivni vychodisko pro spravnou klinickou pra-
xi se ocekava od zavéru recentné ukonéenych velkych
randomizovanych studii, srovnavajicich HES 130/0,4
s krystaloidnimi roztoky (CHEST trial a 6S trial).
O albuminu jako plazma-expandéru lze uvazovat
u pacientu s jaterni cirhdzou komplikovanou spontan-
ni bakterialni peritonitidou ¢i hepatorenalnim syndro-
mem. Zakladnim vazopresorem, ktery je v klinické pra-
xi vyuzivan ke korekci hypotenze u stav( se snizenou
systémovou cévni rezistenci (typicky sepse), je norad-
renalin. Dfive rozSifeny nazor, ze noradrenalin je Ié-
kem, ktery vzhledem ke své vazokonstrikéni aktivité
zhor8uje funkci ledvin, je dnes definitivné vyvracen.
Naopak, u septickych nemocnych se systémovou va-
zodilataci a poruSenou rendlni autoregulaci miize nor-
adrenalin redlni krevni pratok zvysit. Neuzavienou zU-
stava otazka cilového perfuzniho tlaku, nezbytny je
vzdy individualni pfistup. Pouziti vazopresinu ¢i jeho
analoga terlipresinu jako alternativnich vazoaktivnich
latek zatim nelze pfes nékteré povzbudivé vysledky
studii pro prevenci &i Ié¢bu AKI doporucit. Protokolizo-
vany hemodynamicky management (zejména titrace
tekutin a vazoaktivnich latek k dosazeni predefinova-
nych parametrd hemodynamiky a tkanové oxygena-
ce) je kromé lécby septickych stavii doporucen
i v perioperacni péci u vysoce rizikovych skupin pa -
cientd (vék nad 60 let, emergentni vykony, vyznamné
komorbidity). Hlavni limitaci je absence standardiza-
ce fyziologickych cilu.
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Kontrola glykémie a nutriéni podpora

U kriticky nemocnych pacientt je navrZena inzuli-
noterapie k dosaZeni a udrZzeni glykémie v rozmezi
6,1-8,3 mmol/l (2C).

Je navrZeno dosdhnout celkového energetického
prijmu 20-30 kcal/kg/den u pacientu s jakymkoliv
stupném AKI (2C).

Je navrZeno vyvarovat se restrikce proteint s cilem
prevence nebo oddaleni RRT (2D).

Je navrZeno podavat 0,8—1,0 g/kg/d proteint u neka-
tabolického AKI bez potfeby RRT (2D), 1,0-1,5 g/kg/d
u pacientu s AKI vyZadujicich RRT (2D) a aZ maximal-
né 1,7 g/kg/d u pacientu na kontinualnich metoddch
RRT nebo u hyperkatabolickych pacientt (2D).

Je navrZeno preferencni podavani vyZivy enteralné
u pacientt s AKI (2C).

Koncept tésné kontroly glykémie se prosadil do
nadnarodnich doporu¢enych postupl po uvefejnéni
monocentrické belgické studie, ktera prokazala snize-
ni morbidity a mortality u chirurgické populace kriticky
nemocnych [7]. Soucasti vysledki byla i statisticky vy-
znamna redukce incidence AKI ve skupiné tésné kon-
troly glykémie (4,4—6,1 mmol/l). Nékolik vyznamnych
multicentrickych studii, které nasledovaly, vSak tento
prospésny ucinek nepotvrdily. Naopak, nékteré po-
ukazaly na rizika a Skodlivy vliv Eastych hypoglykémii.
Analyza vSech dosud provedenych 7 randomizova-
nych kontrolovanych studii zahrnujicich celkem 11 425
kriticky nemocnych pacientd nepotvrdila vliv na snize-
ni 28denni mortality, incidenci organové dysfunkce
véetné potfeby nahrady funkce ledvin jako indikatoru
vyskytu zavazného AKI [8]. Existuje konsenzus, ze
kontrola glykémie u kriticky nemocnych je zadouci.
Otevfenou otazkou zlstava cilové rozmezi. Koncept
tésné kontroly glykémie (tj. 4,4—6,1 mmol/l) vSak neni
z ddvod( rizik plynoucich z hypoglykemickych epizod
doporucen. Je nutné upozornit, Zze pasmo glykémie
navrzené v KDIGO doporucenich nikdy nebylo ve
vztahu k AKI rigorézné vyhodnoceno fadnymi Klinic-
kymi studiemi a je mnohem pfisnéjsi nez noveé pfipra-
vovana doporucéeni pro lé¢bu sepse (protokolizova-
ny pfistup by mél zajistit glykémii pod 10 mmol/l spi-
Se nez pod 6,1 mmol/l — grade 1A). VSechna doporu-
éeni tykajici se vyzivy pacientl s AKI vychazeji ze
zdroju s velmi limitovanou kvalitou. V&tSinou se dusled-
kem absence klinickych studii jedna o nazory expertu.
Je vSak znamo, ze proteino-kaloricka malnutrice je vy-
znamnym nezavislym prediktorem mortality nejen
u pacientll s AKI. Navrzena doporuceni zohlednuji
i dalSi dulezity fakt — vyznamné ztraty aminokyselin
(10-15 g denné) pfi pouziti kontinualnich metod na-
hrady funkce ledvin.

Diuretika u AKI

Je doporuceno nepouzivat diuretika k prevenci AKI
(1B).

Je navrZzeno nepouZivat diuretika k lécbé AKI
s vyjimkou managementu tekutinového pretiZzeni (2C).

Pouzivani klickovych diuretik u AKI je velmi ¢astou
IéEebnou intervenci, indikovanou z diivodu souc¢asné-
ho objemového pretizeni, ve snaze zvratit prognostic-
ky méné pfiznivé oliguricko-anurické selhani do neo-
ligurického, ¢i podavanych s umyslem redukce meta-
bolicky naro¢né reabsorpce solutl a omezit pfipad-
nou intratubularni obstrukci udrzenim pratoku moce.
Uvedena zdlvodnéni a ¢asté rutinni pouzivani diure-
tik u AKI (67 % intenzivistll a nefrologll) jsou vSak
v protikladu k vysledkim klinickych studii a jejich me-
taanalyz: s vyjimkou kontroly tekutinového pretizeni
nemaji klickova diuretika zadnou dolozenou ulohu
v prevenci, 1éCbé AKI &i zotaveni z AKI. Nékteré studie
dokonce dokumentovaly zhorSeni AKI i mortality. Diu-
retika rovnéz nesnizuji (a mozna nezadoucim zpuso-
bem jen oddaluji) potfebu nahrady funkce ledvin. Uve-
dena doporuceni plati jak pro klickova diuretika, tak
i pro manitol.

Vazodilataéni Ié€ba: dopamin,
fenoldopam a natriuretické peptidy

Je doporuceno nepouZivat nizké davky dopaminu
k prevenci nebo lécbé AKI (1A).

Je navrZeno nepouZivat fenoldopam k prevenci ne-
bo lécbe AKI (2C).

Je navrzeno nepouZzivat natriuretické peptidy (ANP)
k prevenci (2C) nebo k lécbé (2B) AKI.

Dfive doporu¢ena snaha o zleps$eni renalniho pro-
krveni tzv. renalnimi vazodilatatory doznala jedno-
znacéného prehodnoceni. Pfesto fada pracovist ,renal-
ni“ davky dopaminu stale pouziva. Nizké davky dopa-
minu vS8ak ledviny pfed rozvojem AKI nechrani
a naopak mohou podle nékterych studii funkci ledvin
zhorsit. Nezanedbatelna jsou i mimorenalni rizika do-
paminu (pfedev&im riziko srde¢nich arytmii, limitace
prokrveni stfeva, potlaeni funkce adenohypofyzy).
Podobné podavani fenoldopamu (selektivni dopamin-
-1-receptor agonista) a natriuretickych peptid( pfine-
slo rozporuplné vysledky. Nékteré recentni studie sice
naznacuji, ze by mohly existovat podskupiny nemoc-
nych, kterym tyto léky mohou pfinaSet prospéch
(napf. predléceni darcu ledvin dopaminem, fenoldo-
pam u kardiochirurgickych pacient(). Zatim je vSak pro
rutinni praxi nelze doporucit.

Prevence nefrotoxicity aminoglykosid(
a amfotericinu

Je navrzeno nepouZivat aminoglykosidova antibio-
tika pro lé¢bu infekci, pokud jsou k dispozici jingé, mé-
né nefrotoxické alternativy (2A).

Je navrZeno, aby u pacient( s normaini funkci led-
vin byly aminoglykosidy podavané v jedné denni dav-
ce spise nez v rezimu castéjsiho davkovani (2B).

Je doporuceno monitorovat hladinu aminoglykosi-
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du, pokud jsou podavané ve vice dennich dédvkach dé-
le nez 24 hodin (1A).

Je doporuceno monitorovat hladinu aminoglykosi-
du, pokud jsou podavané v jedné denni ddvce déle
neZ 48 hodin (2C).

Je navrzeno topické nebo lokalni podavani amino -
glykosid(i (napr. inhalacné) spise nezZ i. v. aplikace, po-
kud je to proveditelné a vhodné (2B).

Je navrzeno pouZivat lipidové formy amfotericinu B
spise nez konvecni formy amfotericinu B (2A).

V lécbé systémovych mykotickych nebo parazitar-
nich infekci je doporu¢eno pouZzivat azolova antimy-
kotika a/nebo echinokandiny spise neZz amfotericin B,
pokud Ize ocekavat srovnatelnou ucinnost (1A).

Casna a spravné zvolena antimikrobialni 1é¢ba (ve
smyslu volby a davky) patfi mezi nejdllezitéjsi uréova-
tele mortality a morbidity kriticky nemocnych pacien-
td v sepsi. Nespravné davkovani antibiotik ohrozZuje
pacienty dvojim zplsobem. Nedostate¢na davka je
spojena s rizikem selhani 1é¢by tézké infekce a vzni-
kem rezistence, pfedavkovani naopak s rizikem toxici-
ty. Pacient s AKI v rdmci multiorganového selhani se
v mnoha farmakokinetickych ohledech zcela zasad-
nim zpusobem odliSuje od jinych patologickych stavu.
PFic¢inou je alterace fady fyziologickych déju, zejmé-
na zvySeni distribu¢niho objemu (naruSena propust-
nost kapilar a intenzivni tekutinova resuscitace), sni-
zena vazba na bilkoviny (hypoproteinémie), zmeény di-
stribuce a eliminace léku v souvislosti s hyperdyna-
mickym stavem &i naopak s dysfunkci organ( podile-
jicich se na vylu€ovani Iéku z organismu. Situace se
stava jesté komplikovanéjsi, pokud je pfi volbé davky
a davkovaciho intervalu antibiotik nutné zohlednit ne-
jen souc¢asnou snizenou renalni clearance léku, ale
i jejich pfipadnou eliminaci pfi pouziti riiznych metod
mimotélnich oc€istovacich metod. Do hry tak vstupuji
dalSi faktory, které mohou vyznamné ovlivnit hladiny
antibiotik a tim jejich u¢innost. Patfi mezi né typ RRT
(intermitentni, kontinualni, hybridni), princip ocistova-
ni krve (difuze, konvekce, jejich kombinace), davka
RRT (velikost efluentu, dialyzatu), zplsob zarazeni
substituéniho roztoku (prediluce, postdiluce), typ
a velikost membrany (nizkopropustné, vysokopropust-
né), sieving koeficient a mira rezidudlni funkce ledvin.
Je proto zifejmé, Ze doporucené davkovani antibiotik
pro pacienty s chronickym selh&nim ledvin, ktefi pod-
stupuji pravidelné hemodialyzac¢ni IéCeni, nelze apliko-
vat na uvedenou skupinu kriticky nemocnych. Monito-
rovani terapeutické hladiny Iéku (therapeutic drug mo-
nitoring, TDM) v plazmé je v soucasnosti jedinym spo-
lehlivym voditkem k dosazeni optimalniho davkovani
antimikrobialni 1é€by. Stanoveni minimdlni hladiny
pfed podanim (trough level) a vrcholové koncentrace
po podani (peak level) je dnes rutinné dostupné pou-
ze v pfipadé lécby vankomycinem ¢&i aminoglykosidy,
u kterych se ve zna&né mife kombinuje riziko poddav-
kovani s rizikem toxicity. Gentamicin je typickym za-
stupcem skupiny antibiotik, pro jehoz ucinnost je roz-
hodujici pomér maximalni plazmatické koncentrace
k MIC (concentration dependent, tj. maximalni sérova

koncentrace stanovend za 1 hodinu po podani by mé-
la dosahnout alespori desetinasobku hodnoty MIC pfi-
slusného patogena). Postantibioticky efekt gentamici-
nu umoznuje nechat klesnout jeho hladiny pfed poda-
nim dalSi davky do velmi nizkych hodnot, a tim mini-
malizovat riziko toxicity. V zavislosti na renalnim posti-
zeni je doporuceno zejména prodlouzeni davkovaciho
intervalu na 48—72 hodin, zpravidla je nutnd i redukce
udrzovaci davky. U intermitentnich RRT je nékterymi
autory doporuceno podavat davku gentamicinu pred
procedurou k dosazeni dostate¢né vrcholové koncent-
race a navazujici hemodialyzu vyuzit ke korekci pretr-
vavajici vysokeé hladiny. Problémem podavani antibio-
tik tohoto typu je variabilita zejména kontinualnich na-
hrad funkce ledvin, které jsou ¢asto z fady divodl pre-
ruSovany. Je vhodné, aby hemodialyza byla kazdy den
zahajena vzdy ve stejny €as, coz nemusi byt vzdy Kli-
nicky indikované. Nevyhodou aminoglykosid( obecné
je nefrotoxicita, zejména v koincidenci s dalSimi inzul-
ty, které jsou u septickych pacientd témér pravidlem.
P¥i volbé antibiotik u septického pacienta bychom pro-
to méli s postizenim ledvin, ¢i dokonce s potfebou
RRT upfednostnit méné toxicka antibiotika, u nichz
jsou dostupné informace o zpuUsobu jejich eliminace,
Uvodni davce i o ,empirické” adaptaci udrzovaci dav-
ky v pfipadé porusené funkce ledvin &i potieby jeji na-
hrady. Situaci také uleh&i skute¢nost, ze aminoglyko-
sidova antibiotika zpravidla nejsou nosnou kombinaci
antimikrobialni Ié¢by kriticky nemocnych. Pokud uz je
u této rizikové populace kriticky nemocnych indikuje-
me pro jejich synergicky u€inek nebo v ramci uvodni
Sirokospektré empirické kombinované 1é€by, Ize jejich
toxicitu limitovat zkracenim jejich podavani na dobu
ne delSi nez tfi dny ¢i [éCbu v&as podle mikrobiologic-
kych vysledkd deeskalovat. Topické, napf. inhalaéni,
podavani aminoglykosidd nelze povazovat za ekviva-
lentni intravenozni |é¢bé. Tyto formy lé¢by je mozné
zvazit jako dopliikové napfiklad u ventilatorovych no-
zokomialnich pneumonii nebo cysticke fibrdzy. Je Sko-
da, Zze se doporuceni nevénuiji i davkovani jinych, ¢as-
t&ji pouzivanych a zatim nemonitorovatelnych antimik-
robialnich |éka. Situace je vSak komplikovana nedo-
statkem klinickych studii, které by umoznily vést stra-
tegii antibiotické Ié¢by na principech mediciny zaloze-
né na dukazech.

Kontrastem indukované AKI (CI-AKI)

Definice a vyhodnoceni rizika

Kontrastem indukované akutni poskozeni ledvin
(CI-AKI) je dle nékterych zdroju tfeti nejCastéjsi prici-
nou AKI u hospitalizovanych pacientt [9]. Presto, ze
jde ve vétsiné pripadd pouze o prfechodné zhorseni
funkce ledvin, je jeho vznik i v téchto pfipadech spo-
jen s nepfiznivou kratkodobou i dlouhodobou morbidi-
tou i mortalitou. Pracovni skupina novych doporuéeni
se shodla, ze je nutné sjednotit definici AKI. V literature
Gasto pouzivany pojem kontrastem indukovana nefro-
patie (CIN) by proto mél byt nahrazen pojmem kon-
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trastem indukované AKI. Podobné je navrzeno vycha-
zet ze soucasné definice AKI, nikoliv z plvodniho kon-
senzu, ktery za ,,CIN“ povazoval vzestup S-kreatininu
0 > 44 pmol/l &i 0 25 % bazalni hodnoty v pribéhu
48-72 hod pfi absenci jinych moznych pficin.

U vsech pacientti podstupujicich intravendzni ne-
bo intraarterialni kontrastni vysetieni vyhodnotit rizi-
ko pro CI-AKIl, zejména pfitomnost pre-existujici po-
ruchy renalnich funkci.

CI-AKI je do ur¢ité miry iatrogenni onemocnéni. In-
cidence CI-AKI ve vS§eobecné populaci je nizka (2%),
ale napadné stoupa s prfitomnosti rizikovych faktora.
Obecné mohou byt rizikové ukazatele CI-AKI vztaze-
ny k populaci pacientl (diabetes, chronické onemoc-
néni ledvin, chronické srdecni selhani apod.) nebo
k vlastni procedufe (i. a. podani je spojeno s vySSim ri-
zikem CI-AKI, typ a objem podané kontrastni latky, in-
travaskularni vykony spojené s rizikem ateroembolie,
opakované podani kontrastu v intervalu do 48 hodin).
Mezi nejvyznamnéjsi rizikové faktory patfi chronické
onemocnéni ledvin. Byt neexistuje zadny prah glome-
rularni filtrace, pod kterym by se riziko vzniku CI-AKI
jednoznacéné prudce zvySovalo, experti pracovni sku-
piny se shodli, ze riziko rozvoje CI-AKI je klinicky vy-
znamné, pokud vychozi hodnota S-kreatininu je > 115
pmol/l u muzd a > 88 pmol/l u zen. Panel doporuéuje
implementaci preventivnich opatfeni u pacientd
s vychozi hodnotou odhadnuté glomerularni filtrace
(eGFR) < 60 ml/min/1,73 m2. Pokud neni recentni
hodnota S-kreatininu dostupnd, doporucuje panel ke
zhodnoceni rizika jednoduché vysetfeni moci testova-
cimi prouzky na pfitomnost bilkoviny. Dal8imi rizikovy-
mi faktory jsou diabetes, hypertenze, srde¢ni selhani,
pokrogily vék, hypovolémie, hemodynamicka nestabi-
lita, dal§i nefrotoxicka medikace, vysokoosmolarni
kontrastni latky. Nedostate¢né dlkazy existuji pro do-
poruceni vysadit ACE-I ¢i ARB Iéky pfed kontrastnim
vySetfenim. Je doporuceno odlozit opakované kon-
trastni vySetfeni o 48 hodin u nerizikovych pacientl
a 0 72 hodin u pacientl s diabetem ¢&i preexistujicim
onemocnénim ledvin. Panel pfekvapivé nedava dopo-
ru€eni k dal§im preventivnim opatienim, ktera by ne-
meéla u rizikovych pacientd chybét — vysazeni nefroto-
xickych a rizikovych 1€k alespon 24 hodin pred vy-
Setfenim (nesteroidni antirevmatika, diuretika, metfor-
min, aminoglykosidy).

Zvazit alternativni zobrazovaci metody u pacientd,
kteri jsou v riziku CI-AKI.

U pacientl s vysokym rizikem CI-AKI je nutné vzdy
— s ohledem na vytéznost — zvazit moznost provede-
ni sonografického ¢i nekontrastniho CT vySetfeni. Ji-
nou nej€astgji klinicky zvazovanou alternativou zobra-
zovacich metod s vysokym rozliSenim je magneticka
rezonance. Panel vSak upozorfiuje na nutnost zohled-
nit riziko rozvoje nefrogenni systémové fibrézy (NSF)
u rizikovych pacientd vystavenych kontrastnimu vySet-
feni s gadoliniem. Kontraindikaci k tomuto vySetfeni
jsou pacienti s GFR < 30 ml/min/1,73 m2 a dlkladna
rozvaha je nutna pfi GRF mezi 30—-60 ml/min/1,73 m2,
Podobné jako u jodovych kontrastnich latek je doporu-

¢eno pouzivat nejmensi mozné mnozstvi kontrastu
a vyvarovat se opakovaného podani gadolinia.
U pacientl na pravidelné dialyze panel doporucuje ke
zvazeni provedeni intermitentni hemodialyzy po expo-
zici gadoliniem (a nasledujici 2 dny). Nicméné pfipou-
§ti, ze tento preventivni postup nebyl dosud ovéren
a vychazi z farmakokinetiky gadolinia. Peritonealni
dialyza gadolinium eliminuje minimalné.

Nefarmakologicka a farmakologicka prevence
CI-AKI

Pouzit co nejmensi objem kontrastni latky
u rizikovych pacientd.

Je doporuceno pouzit izoosmolarni nebo nizkoos-
moldrni jodové kontrastni latky u pacientu v riziku
CI-AKI (1A).

Je doporucena i. v. objemova expanze bud izoto-
nickym fyziologickym roztokem, nebo bikarbondtem
sodnym u pacientt v riziku CI-AKI (1A).

Je doporuceno nepouzivat pouze peroralni tekutiny
u pacientt v riziku CI-AKI (1C).

Je navrZeno pouZivat perordini N-acetylcystein
spolecné s izotonickym roztokem Krystaloid(i u pacien-
td v riziku CI-AKI (2D).

Je navrZzeno nepouZivat teofylin k prevenci CI-AKI
(2C).

Je doporuceno nepouZivat fenoldopam k prevenci
CI-AKI (1B).

Je navrZzeno nepouZzivat profylakticky intermitentni
hemodialyzu (IHD) nebo hemofiltraci (HF) k odstra-
néni kontrastni latky u pacientt v riziku CI-AKI (2C).

Z mnoha testovanych preventivnich pfistupl Ize
jednoznaénou preventivni hodnotu pfisoudit jen néko-
lika opatfenim. Mezi né patfi parenteralni hydratace,
maximalni redukce objemu podané kontrastni latky
a pouzivani nizko- nebo izoosmolarnich latek. Zatim
nelze jednoznacné urcit preference z hlediska konkrét-
ni volby izo- a nizkosomolarnich kontrastnich latek.
Podobné nedostate¢na jsou voditka pro volbu typu te-
kutiny pro parenteralni hydrataci, optimalni davku
a interval jejich podavani. Vétsina studii vSak navrhu-
je zahdjit podavani tekutin nejméné 1 hodinu pred vy-
Setfenim a pokracovat 3—6 hodin po aplikaci kontrast-
ni latky. K dosazeni dostatecné diuretické odpovédi
(> 150 ml/h) v periproceduralnim obdobi je v8ak obvy-
kle nutné pouzit krystaloidni roztoky dfive (3—12 hodin
pred vySetfenim) a pokracovat 6—12 hodin po podani
kontrastu. Davka podanych tekutin nutna k dosazeni
uvedeného cile je obvykle (podle obéhoveé tolerance)
> 1 ml/kg/h. Volba typu tekutiny zUstava oteviena. By-
lo pouze prokazano, ze izotonicky ,fyziologicky" roz-
tok (0,9%) je ucinnéjSi nez hypotonicky (0,45%). Lze
pfedpokladat, ze stejného protektivniho ucinku Ize do-
sahnout pouzitim kteréhokoliv v sou€asnosti dostup-
ného izotonického balancovaného krystaloidniho roz-
toku. Data na prospésnost bikarbonatu sodného ne-
jsou konzistentni. Nicméné v situacich, kdy z ¢aso-
vého hlediska neni mozné zahdjit rehydratacni Ié¢bu
v dostateCném Casovém odstupu pfed kontrastnim vy-
Setfenim, je pfijatelnou alternativou podani 8,4%
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NaHCO5 150 ml v 750 ml 5% glukdzy v davce 3 mi/kg
b&hem 60 min pfed procedurou. Panel nedoporucuje
samotnou p. o. hydrataci. Nicméné recentni studie
kombinujici oralni hydrataci vodou s bikarbonatem ne-
prokazala inferioritu tohoto postupu ve srovnani
s parenteralni hydrataci [10]. VétSi studie musi potvr-
dit spolehlivost téchto vysledkd. Podobné nekonzi-
stentni vysledky se tykaji prospésnosti peroralné po-
davaného N-acetylcysteinu (NAC). Presto panel
p. 0. podavani NAC v kombinaci s hydrataci (samotny
NAC nenahrazuje hydrataéni rezim!) doporucuje ke
zvazeni (Uroven doporuceni 2D!), ale nespecifikuje
davkovaci schéma. Pokud se k podani p. 0. NAC roz-
hodneme, je zfejmé nejucinnéjsi podavat 1200 mg
NAC 2krat denng, den pfed vykonem a v den vykonu
(tj. celkem 4 davky & 1200 mg). | kdyz se panel cel-
kem jednoznaéné vyjadfuje k nepouzivani IHD nebo
HF k prevenci CI-AKI (ale vaha dikaz( 2C), domni-
vam se, ze v dialyzaénich centrech je v pfipadé elek-
tivnich vykond u vybrané populace pacientd vhodna
domluva s nefrologem. Kandidaty na provedeni bez-
prostfedni postproceduralni hemodialyzy mohou byt
pacienti s pokro€ilou chronickou dysfunkci ledvin a jiz
zalozenym cévnim pfistupem. Analogii je kriticky ne-
mocny pacient s AKI, ktery vyzaduje nahradu funkce
ledvin.

Dialyza¢ni lé¢éba AKI

Nacasovani zahajeni a ukonceni nahrady funkce
ledvin (RRT, renal replacement therapy)

RRT zahdjit bezprostredné v pfipadé Zivot ohrozu-
jicich zmén v tekutinové, elektrolytové a acidobazické
rovnovaze.

Pfi rozhodovani o zahdjeni RRT zvaZzit Sirsi klinic-
ky kontext — pfitomnost stavu, které mohou byt pro-
stfednictvim RRT modifikovany, a trend laboratornich
vysledkl, spise neZ vychazet z izolovanych jednotli-
vych hodnot urey a kreatininu.

RRT ukoncit pokud jiz neni dale potfeba — bud
z duvodl dostatecného stupné zotaveni renalnich
funkci, nebo protoZe pokracovani RRT jiz neni
v souladu s cili 1éCby.

Je navrZeno nepouZivat diuretika k urychleni zota-
veni rendlnich funkci nebo ke zkrdaceni doby Ci sniZe-
ni frekvence RRT (2B).

Otazka optimalniho naasovani RRT zlistava ve
svétle nedostatkl dat zaloZzenych na seriéznich dika-
zech stéle nejednoznaéna. Vétsina uéebnich textd
uvadi jako absolutni indikace k zahajeni RRT nékteré
krajni situace, jakymi jsou hyperkalémie (= 6,5
mmol/l), pokrodila azotémie (urea > 35 mmol/l), uré-
mie (encefalopatie, perikarditida), tézka aciddza (pH <
7,1), plicni otok. Tyto indikace, zejména arbitrarné zvo-
lené hodnoty nékterych laboratornich ukazatel, vSak
nejsou obecné aplikovatelné u vétSiny nemocnych pa-
cientl s AKI, zejména v prostiedi intenzivni péce. Exi-
stuje v8ak znacna variabilita v ndzorech na optimalni

nacasovani zahajeni RRT. Do rozhodovani o zahajeni
RRT vstupuje mnoho faktori — nazor lékare, okolnos-
ti konkrétniho pacienta a v neposledni fadé i orga -
nizaCné-logistické aspekty. Podstata diskuse nad opti-
malnim nac¢asovani RRT u pacientd s AKI vychazi
z otazky, zda ¢asnéjSi napojeni pacienta na RRT
a z toho plynouci rychlejsi kontrola metabolické ho-
meostazy, efektivnéjSi kontrola volémie a v teoretické
roviné i kontrola zanétlivé odpovédi mlze pfiznivé
ovlivnit Ié¢ebny vysledek a prognézu pacientl. Obhaj-
ziky, ktera jsou s metodami RRT spojena (kanylace,
antikoagulace, ztraty stopovych prvkd, vitamind, ami-
nokyselin, ovlivnéni hladin antibiotik, bioinkompatibili-
ta, cena) a tim, Zze ¢asnym napojenim muizeme léCit
pacienty, u kterych by doslo ke spontanni reparaci re-
nalnich funkci a ktefi by tudiz byli RRT zbyte¢né vy-
staveni. Klinické rozhodnuti tykajici se indikace
a naCasovani RRT se tak stava velmi komplexnim dé-
jem, ktery je umocnény absenci dukazu, podle kte-
rych bychom mohli postupovat. Pfi rozhodovani
0 zahajeni RRT ma zcela zasadni vyznam charakter
zékladniho onemocnéni, které je pfi€inou AKI
a reakce na uvodni 1é¢bu. Je nezbytné odlisit izolova-
né AKI od AKI, které je soucasti akutniho systémove-
ho onemocnéni s viceorgadnovym postizenim (sepse,
polytrauma, pooperacni komplikace, popaleniny, pan-
kreatitida apod.). Druhym problémem, ktery je nezbyt-
né zohlednit pfi analyze dostupnych studii, je definice
scasného” versus ,pozdniho” naasovani RRT, které
jsou velmi heterogenni a subjektivni. Nékteré studie
rozliSuji ¢asny versus pozdni pfistup podle absolut-
nich hodnot €i relativnich zmén konvenénich bioche-
mickych ukazatelll (urea, kreatinin), Grovné diurézy,
v jinych pfipadech je na¢asovani definovano interva-
lem od pfijeti na jednotku intenzivni pé€e do doby na-
pojeni na RRT. Tyto vyznamné limitace dramaticky sni-
2uji vypovédni hodnotu dosud provedenych studii. Vel-
mi problematické je posuzovani indikace k RRT pou-
ze podle hodnot urey ¢i kreatininu. Jejich absolutni
hodnoty jsou u kriticky nemocnych ovlivnény fadou
proménnych. Hodnoty urey jsou zkresleny vyznamnou
zménou distribu¢niho objemu, zvySenou produkci, ka-
tabolickym stavem, zvySenou tubularni reabsorpci.
Podobné sérové hodnoty kreatininu jsou ovlivnény m;.
jeho produkci (snhizena napt. u sepse), zkresleny in-
tenzivni tekutinovou resuscitaci (diluce podhodnocuji-
ci absolutni hodnoty). Ve svém dusledku absolutni
hodnoty téchto biochemickych ukazatelll nemusi od-
razet koncentraci jinych (uremickych) toxin ani sku-
te¢ny stav rendlnich funkci. | z téchto ddvodi nejsou
vhodnymi kritérii k definovani ¢asné versus pozdni
RRT lécby. Zasadni ulohu pfi Uvaze o zahajeni RRT
ma vyhodnoceni stavu pacienta, trendu vyvoje one-
mocnéni, jeho odpovédi na tvodni IéCbu a zohlednéni
kontextu pfipadné viceorganové dysfunkce. Nepfizni-
vy vyvoj hemodynamické situace (Sokovy stav), pro-
gredujici metabolicka acidoza, trvajici oligurie, rozvoj
multiorganové dysfunkce, k diuretikiim rezistentni te-
kutinové pretizeni, jsou okolnosti, které tvofi zakladni
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klinicky argument pro zahajeni RRT, zcela nezavisle
na absolutnich hodnotach sérové urey &i kreatininu.
| kdyZ na¢asovani RRT zUstava pfisné individualni, ni-
kdy bychom neméli dopustit, aby indikaci k RRT byl
rozvoj uremickych komplikaci vzniklych odkladanim
RRT. Ocistovaci metodu Ize (nékdy pfechodné) ukon-
¢it, pokud jsou znamky klinického zlepSovani a do-
chazi k obnové diurézy.

Antikoagulace u RRT

U pacientti s AKI vyZadujicich RRT vychazi rozhod-
nuti o volbé antikoagulace RRT z vyhodnoceni pomé-
ru rizika a prinosu plynoucich z antikoagulace.

e Je doporuceno pouzivat antikoagulaci béhem RRT
u AKI, pokud nema pacient zvysené riziko krvace-
ni nebo porusenou koagulaci a soucasné nedosta-
va systémovou antikoagulaci (1B).

Pro pacienty bez zvyseného rizika krvaceni, bez
poruchy koagulace a nemocné nedostavajici ucinnou
systémovou antikoagulaci je navrZzeno ndsledujici:

e K zajisténi antikoagulace intermitentnich procedur
je doporuceno pouZivat bud nefrakcionovany, ne-
bo nizkomolekularni heparin nez jiné antikoagulan-
ty (1C).

e K zajisténi antikoagulace kontinualnich procedur
(CRRT) je doporuceno pouZivat citrdtovou regional-
ni antikoagulaci spiSe nez heparin, pokud nejsou
pfitomny kontraindikace pro citrat (2B).

e K zajisténi antikoagulace béhem CRRT je navrZe-
no v pfipadé kontraindikace k citratu pouZivat bud’
nefrakcionovany, nebo nizkomolekularni heparin
spise nez jiné antikoagulanty (2C).

Pro pacienty se zvysenym rizikem Krvaceni je navrze-

no nasledujicr:

e V priabéhu CRRT je navrZeno pouZivat citrdtovou
regionalni antikoagulaci spise nez Zadnou antikoa-
gulaci, pokud nejsou kontraindikace k citrdtu (2C).

e Vpribéhu CRRT je navrZzeno nepouZivat regional-
ni heparinizaci u pacientu se zvysenym rizikem kr-
vaceni (2C).

e U pacient( s heparinem indukovanou trombocyto-
penii (HIT) musi byt poddvani vsech heparint ukon-
¢eno a je doporuceno pouzivat béhem RRT primé
inhibitory trombinu (napf. argatroban) nebo inhibi-
tory faktoru Xa (napf. danaparoid nebo fondapari-
nux) (1A).

e U pacienta s HIT, ktery nema tézké jaterni selhant,
je navrzeno béhem RRT pouZit argatroban spise
nez jiny inhibitor trombinu nebo faktoru Xa (2C).
Pouziti RRT je obvykle spojené s nutnosti pouziti

antikoagulace, jejimz cilem je zabranit vysrazeni krve

v mimotélnim obéhu, optimalizovat délku pouzitelnos-

ti filtru a zabranit krevnim ztratam zplsobenym vysra-

zenim krve v okruhu. Neopominutelnou skute¢nosti je
téz zbyte€ny narust nakladl na mimotélni eliminaci
tam, kde je tfeba ¢asto provadét vymény setl a filtr(.

Nejvétsim rizikem pouziti antikoagulace se systémo-

vym ucinkem jsou krvacivé komplikace. V bézné kli-

nické praxi mame nékolik moznosti, jak nesrazlivost
v mimotélnim okruhu dosahnout. Patfi k nim pfede-
v§im systémova antikoagulace nefrakcionovanym he-
parinem €i nizkomolekularnim heparinem, regionalni
citratova antikoagulace &i provedeni RRT bez pouziti
jakéhokoliv antikoagulancia. Volba konkrétniho antiko-
agulancia je vysledkem rovnovahy mezi jeho bezpec-
nosti, efektivitou, prakti¢nosti pouziti a cenou. Pouziti
jednorazové davky nizkomolekularniho heparinu
(LMWH) je jiz formulované pro chronicky dialyzované
pacienty (European Best Practice Guidelines). | kdyz
studie u pacientl s AKI chybi, pouzivani LMWH se po-
stupné stava zlatym standardem pro intermitentni pro-
cedury i u této populace pacientd, pokud nejsou pfi-
tomny kontraindikace. Jejich efektivita stran udrzeni
prichodnosti mimotélniho okruhu je srovnatelna
s nefrakcionovanym heparinem, podle nékterych au-
torl je dokonce lep$i. U pacientll s AKI je nezbytné
vzdy pocitat s rizikem akumulace LMWH pfi opakova-
ném podavani. V téchto pfipadech je indikované mo-
nitorovani anti-Xa aktivity.

Preferenéni pouzivani citratové regionalni antikoa-
gulace u kontinualnich metod RRT (CRRT) je jednim
ze skute€¢né novych a vyznamnych doporuceni
v predlozeném textu KDIGO. Dosud bylo systémové
podavani heparinu povazovano za antikoagulaci volby
u vétsiny pacientu vyzadujicich CRRT. Na rozdil od
heparinu zajiStuje regionalni citratova antikoagulace
signifikantné delSi Zivotnost mimotéIniho okruhu (a tim
i niz8i naklady na spotifebni material, krevni produkty
pfi opakovaném pfedcasném vysrazeni okruhu, praci
persondlu), je spojena s vyznamné nizSim rizikem kr-
vacivych komplikaci a heparinem indukované trombo-
bolické dusledky (metabolicka alkal6za, hypernatré-
mie, hypokalcémie, hypomagnezémie). VSechny uve-
dené metabolické komplikace jsou vSak zcela minima-
lizovany, pokud je citratova antikoagulace metodicky
dobfe zvladnuta a protokolovana. Klinicky jednoduché
pouziti citratu poskytuji nékteré komeréni systémy pro
metody CVVH, které umozniuji flexibilni, 4¢inné
a bezpec¢né pouzivani této metody. Jako hlavni kon-
traindikace citratové antikoagulace uvadi doporucéeni
pokrocilé jaterni selhani a $ok s hypoperfuzi. Dlvo-
dem je riziko kumulace citratu (porucha jeho metabo-
lizace na bikarbonat dysfunkénimi jatry) a vysledna
metabolicka acid6za a hypokalcémie. Recentni studie
vSak ukazuji, ze pokud je citratova antikoagulace pro-
vadéna erudovanym personalem, je nejen ucinna, ale
i dostate¢né bezpecna i u nemocnych s akutnim se-
Ihanim jater [11]. Podminkou je peclivé metabolické
sledovani. PfedevSim je doporuceno sledovat v krvi
nemocného nejen hladinu ionizovaného kalcia, ale ta-
ké hladinu celkového kalcia a z téchto pak vypocitavat
pomér Ca celkové/Caz+. Pokud je tento pomér vyssi
nez 2,5, je velmi pravdépodobna kumulace citratu.
| kdyz je regiondlni citratova antikoagulace v uvede-
ném textu KDIGO doporuéena, zejména pro pacienty
s rizikem krvaceni, existuje vdak mnoho dobrych argu-
mentl, pro které je citrat stale hojnéji vyuzivan
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i u obecné populace kriticky nemocnych. Na zakladé
vice nez 13letych zkuSenosti [12] tuto metodu vyuzi-
vame velmi efektivné a bezpe€né nejen k zajisténi
kontinualnich, ale i intermitentnich hemodialyza¢nich
metod. Je rovnéz suverénni metodou k zajisténi bez-
problémového prabéhu plazmaferéz, predevsim
u nemocnych s vysokym rizikem krvaceni (napf. difuz-
ni alveolarni hemoragie apod.).

Cévni pristup pro RRT u AKI

Je navrZeno zahdjit RRT u pacienta s AKI cestou

netunelizovaného dialyzacniho katétru (2D).

Pri volbé cévniho pfistupu zvazit tyto preference:

e Prvni volba: prava jugularni Zila

e Druha volba: femoraini Zila

e Treti volba: leva juguldrni Zila

e Posledni volba: subklavialni Zila s preferenci domi-
nantni strany

Je doporuceno zavadét dialyzacni katétry pod so-
nografickou kontrolou (1A).

Je doporucéeno provést RTG plic ihned po kanylaci
a pred prvnim pouZiti katétru ve vnitini jugularni
a subklavialni Zile (1B).

Je navrZzeno nepouZivat topicka antibiotika v misté
zavedeného netunelizovaného dialyzacniho katétru na
jednotkach intenzivni péce (2C).

Je navrZeno nepouZzivat antibiotické zatky k preven-
ci katétrové infekce u netunelizovaného dialyzaéniho
katétru (2C).

Funkéni cévni pfistup je zakladem pro adekvatni re-
alizaci RRT. Na trhu je fada typu dialyza¢nich katétrd ur-
¢enych pro akutni dialyzu. Nelze ucinit zadné doporu-
¢eni z hlediska preference jednoho typu nad ostatnimi.
Obecnym cilem je, aby katétr umoznil dosazeni dosta-
te€ného krevniho pratoku (méné vyznamné u citratove
antikoagulace) s minimalni recirkulaci. Konec katétru méa
byt umistén ve velké zile, coz vyzaduje délku 12—15 cm
pro katétry zavedené do pravé vnitini jugularni Zzily
a 16-24 cm pro femoralni pfistup. Zevni primér pouzi-
vanych katétr(i se pohybuje od 11 do 14 Fr. Vychodis-
kem pro doporuceni vyhnout se subklavialnimu pfistu-
pu je snaha zabranit sten6zam centralni Zily
a znemoznéni pfipadného nasledného permanentniho
pfistupu. Vys$Si riziko infekénich komplikaci nebylo po-
tvrzeno u femoralnich katétrd, je zde ale vyssi frekven-
ce malfunkci a v pfipadé pouziti kratkych katétrd
i recirkulaci. Femoralni pfistup by mél byt z diivodu moz-
ného rizika vzniku stendzy ilické zily peclivé zvazen
u kandidatll k transplantaci ledvin. Konfirmace polohy
katétr(i zavedenych do horni duté zily je nutné k ovéfeni
spravné polohy (junkce horni duté Zily a pravé sing, ne
prava sin — riziko sifiové perforace a tamponady, vylou-
¢eni postpunkénich komplikaci — pneumotorax). Nepou-
zivat topicka antibiotika v misté zavedeného dialyzacni-
ho katétru na jednotkach intenzivni péce vychazi ze stu-
dii, poukazuijicich na vy$Si incidenci mykotickych infek-
ci a vznik antimikrobialni rezistence. Ze stejného diivo-
du nejsou doporuceny antibiotické zatky.

Dialyza¢ni membrany pouzivané
pro RRT u AKI

Je navrZzeno pouZivat dialyzatory s biokompati-
bilnimi membranami pro IHD i CRRT u pacientu s AKI
(2C).

~Biokompatibilnimi“ (spravnéji ,méné bioinkompati-
bilnimi“, protoze zadny typ membran neni plné bio-
kompatibilni) membranami jsou membrany na bazi po-
lysulfonu, polymetylmetakrylatu, polyakrylonitrilu. Ty-
to membrany jsou spojeny s nizsi aktivitou komple-
mentu, mensi produkei cytokin(l, produktd oxidaéniho
stresu a aktivace desti¢ek. Nelze urcit, ktery typ syn-
tetickych membran je nejvyhodnéjsi. Za zlaty standard
jsou obvykle povazovany polysulfonové membrany.
V pfipadé pouziti membran AN-69 je nutné upozornit
na riziko syndromu uvolnéni bradykininu (hypotenze,
plicni kongesce), pfedevsim u pacientli s vyraznou
acidozou a u nemocnych Ié€enych ACE-I inhibitory.
Zavazné stanovisko nelze rovnéz zaujmout k pou-
zivani vysokopropustnych membran. Metaanalyzy do-
stupnych studii neshledaly jednoznaény pfinos téchto
membran u pacientd s AKI. Pouziti RRT stavajicimi
metodami a membranami rovnéz nelze doporucit, po-
kud by byly vyuzivany Cisté za ucelem odstranéni za-
nétlivych mediator(.

Modalita a substituéni roztoky pro RRT
u AKI

Kontinudlini a intermitentni metody RRT pouZivat
Jako komplementarni lécbu AKI.

Je navrZeno pouZivat CRRT spise neZ IHD
u hemodynamicky nestabilnich pacientt (2B).

Je navrzZeno pouZzivat CRRT spise neZ IHD u AKI
pacient( s akutnim poranénim mozku nebo s jinymi
pri¢inami zvyseného nitrolebniho tlaku ¢i generalizo-
vaného otoku mozku (2B).

Je navrzeno pouZzivat bikarbonat spise neZ laktat
Jako naraznik v dialyzaénim ¢i substituénim roztoku
pro RTT u pacienti s AKI (2C).

Je doporuceno pouzivat bikarbonat spise nez lak-
tat jako ndraznik v dialyzacnim &i substituénim rozto-
ku pro RTT u pacientt s AKI a cirkulacnim Sokem
(1B).

Je navrzeno pouZivat bikarbondt spise nez laktat
jako naraznik v dialyzacnim ¢&i substituénim roztoku
pro RTT u pacientt s AKI a jaternim selhanim a/nebo
s laktatovou acidozou (2C).

Pro vybér zpisobu nahrady funkce ledvin u kriticky
nemocnych opét neexistuji jednoznaéna doporuceni.
Nejsou k dispozici ani pfesvédciva data, ktera by uka-
zovala, ze kontinualni procedury (CRRT) jsou jedno-
znacéneé lepSi nez procedury intermitentni (intermitent-
ni dialyza, IHD). Zadna z dosud dostupnych velkych
studii totiz neprokazala, ze by se klinicky vysledek
u intermitentnich i kontinualnich metod jednoznaéné li-
Sil (mortalita, morbidita) — samozfejmé za podminky,
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ze je danou metodou zajisténa dostateCna metabolic-
k& a hemodynamicka kontrola. Volba modality musi
byt pfizplsobena klinické situaci, dostupnosti metod
a zkuSenostem pracovisté. Kontinualni (CRRT) nebo
hybridni metody (SLED, sustained, low-efficiency dia-
lysis) jsou fyziologicky vyhodné&jsi, zejména v pfipadé
hemodynamické nestability, umoznuji efektivni kontro-
lu tekutinové bilance, azotémie, acidobazické
a elektrolytové rovnovahy a meély by byt preferovany
u pacientll s otokem mozku, téZkym dekompenzova-
nym srde¢nim selhanim, u nemocnych s fulminantnim
selhanim jater a ARDS. IHD je indikovana u nemoc-
nych s tézkou symptomatickou hyperkalémii a u ne -
mocnych s Zivot ohrozujicimi intoxikacemi dialyzova-
telnym jedem, kde je nezbytné docilit co nejrychlejsi
eliminace toxinu. IHD je téz ¢asto pouzivana jako na-
hrada funkce ledvin po ukonéeni CRRT po stabilizaci
nemocného (tedy jakasi forma odvykani z metody).
Vyhody a nevyhody IHD a CRRT shrnuji tabulky 3 a 4.
Volba jednotlivych modifikaci CRRT (tj. CVVH,
CVVHD, CVVHDF) pravdépodobné neovliviuje klinic-
ky vysledek, rozhodujici je adekvatnost RRT. Doporu-
Ceni tykajici se typu substituéniho roztoku vychazeji
ze studii, které demonstrovaly lepSi korekci acidozy,
niz8i hladinu laktatu a lepSi hemodynamickou toleran-
ci roztok( na bazi bikarbonatu, zejména u nemocnych
s cirkulaénim Sokem a jaterni dysfunkci.

Tabulka 4. Vyhody a nevyhody pouziti IHD
Vyhody

Vice €asu na diagnostické
a lécebné intervence
Radikalnéji resi tézkou

Nevyhody

nutnost personalu nefrologie
horsi ob&hova tolerance
Castéji nedostatec¢na davka

hyperkalémii dialyzy
Levnégjsi horsi kontrola tekutinové
NizS8i riziko krvaceni bilance
(mensi denni davka nutné hor§i moznost adekvatni
antikoagulace) nutrice

Vetsi riziko dysekvilibria
nevhodné pfi intrakranialni
hypertenzi

Tabulka 4. Vyhody a nevyhody pouziti CRRT

Vyhody Nevyhody

Lepsi hemodynamicka Vy$§i riziko krvaceni
tolerance DelSi imobilizace nemocného
Méné arytmii Méné ¢asu na diagnostické
Lepsi moznost adekvatni a lécebné intervence

vyzivy Delsi kontakt krve s umélymi
Lepsi kontrola tekutinové povrchy

bilance Technicky komplikovanéjsi
Lepsi kontrola vnitfniho Drazsi

prostredi

Rychlejsi zotaveni ledvin?

Davka RRT u AKI

Davka RRT by méla byt pfedepsana pred zahaje-

nim kazdé procedury RRT. Je doporucené casté vy-
hodnoceni skutecné realizované davky, aby mohla byt
preskripce davky adekvatné upravena (1B).

Poskytovat RRT tak, aby byly dosaZeny cile pro
elektrolyty, acidobazi, soluty a tekutinovou bilanci.

PFi pouziti intermitentnich a extendovanych RRT
u AKIl je doporuceno dosahnout Kt/V 3,9/tyden (1A).

Pri pouziti CRRT u AKI je doporucen objem efluen-
tu 20-25 mi/kg/h (1A). Ke skutecnému dosaZeni této
davky je obvykle nutna vyssi prfedepsana davka.

V soucasnosti jiz existuji konzistentni data ze dvou
velkych multicentrickych randomizovanych studii [13,
14], které neprokazaly, ze je zvySovanim intenzity
CRRT nad 20-25 ml/kg/h (vyjadfuje objem efluentu)
dosazeno pfidatného prospéchu pro kriticky nemoc-
né s AKI. V pfipadé intermitentnich a extendovanych
dialyz studie neprokazaly lepsi mortalitu ¢i zotaveni
renalnich funkci zvySovanim Kt/V nad 3,9 nebo pfi do-
sazeni plazmatickych hladin urey pod 15 mmol/l. Hod-
noceni adekvatnosti dialyzy, vyjadfené pomérem Kt/V,
je v8ak na rozdil od pacientdl s CKD znaéné limitova-
né u pacientl s AKI. Tito pacienti jsou metabolicky ne-
stabilni, s velkou variabilitou produkce urey. Navic je-
jich distribuéni objem urey pravdépodobné prekracu-
je objem celkové télesné vody. Bylo by v&ak chybnou
interpretaci, kdybychom z formulovanych doporuceni
vyvodili zavér, ze pro nemocné s AKI (zejména
v podminkach intenzivni péce) neni davka RRT dule-
zitd a kdybychom absenci pozitivniho vlivu vysoce in-
tenzivnich forem RRT vnimali jako argument
k toleranci ,neadekvatnosti“ ¢i poddavkovani RRT.
V tomto kontextu je zasadnim faktorem davka skutec-
né dodana, nikoliv pouze pfedepsana! Pfedepsana
davka se mlze od realné vyznamné lisit, pfedevsim
diky ¢astému prferuSovani kontinualnich metod na
podkladé vysrazeni okruhu, transportu pacientll na
operacni sal ¢i k diagnostickym proceduram. Ve vétsi-
né studii byly vzdy skute¢né davky mensi nez prede-
psané (obvykle méné nez 85 %). Na jednotkach inten-
zivni péce bychom méli strategii nahrady funkce led-
vin vzdy pfizpusobit individualnim potfebam kriticky
nemocnych. Cilem neni vzdy odstranéni uremickych
toxind, ale také kontrola acidobaze, kalémie, katabo-
lismu ¢i tekutinové bilance.

Zaver

Rostouci incidence a zavazné dlsledky AKI jsou
opravnénym dlvodem k intenzivnimu hledani
a uplatiiovani opatfeni, ktera brani jeho rozvoji, snizu-
ji miru jiz vzniklého poskozeni ledvin &i urychluji jeho
zotaveni. Z tohoto pohledu pfichazi KDIGO s velmi ak-
tudlnim dokumentem, jehoz cilem je kritické zhodno-
ceni dosavadnich dikazl a formulace doporuceni pro
klinickou praxi zamérena na Sirokou problematiku AKI.
Publikovana doporuéeni bezesporu odhaluji fadu ob-
lasti, na které dosud nezname odpovéd. Casto obec-
né formulace a stanoviska expertt mohou byt pro in-
formované odborniky urgitym zklamanim. Naopak ji-
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né oblasti denni praxe muze klinik postradat (specific-
ké formy AKI jako napfiklad kardiorenalni ¢i hepatore-
nalni syndrom, rabdomyolyza, davkovani Iékd u AKI,
stanovisko k novym biomarkerdm AKI apod.). Pfesto
jsem presvédcen, ze pfedlozeny dokument ma vy-
znamny potencial pfiznivé ovlivnit kvalitu péce posky-
tovanou nemocnym s AKI. Podplrnym dokladem je-
jich potfebnosti jsou studie, které ukazuji, ze dodrzo-
vanim jednoduchych opatfeni Ize v nemocnicich za-
branit nejméné 30 % pfipadl AKI. Jsou to prfedevsim
vCasna a dostate€¢na objemova nahrada, rychla korek-
ce hypotenze, pferuSeni a/nebo vyvarovani se nefro-
toxickych 1€kl a v€asné rozpoznani pacient( v riziku.

Podékovani: Podpofeno vyzkumnym zamérem
MSM 0021620819 ,Nahrada a podpora funkce nékte-
rych zivotné dulezitych organi®“.
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