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Uvod
Diureticka terapie je jednim ze zékladnich postupd symptomatické
lécby srdecniho selhanf v kardiologii. V intenzivni péci jsou diuretika
podavéana rovnéz s cilem tzv. kontroly tekutinové bilance, a to i pres
fadu kontroverznich ndzort k otdzkdm jejich Ucinnosti z pohledu jejich
efektivity a ovlivnéni dlouhodobého klinického vysledku.

Presné Udaje o vyskytu rezistence na diuretika” nejsou k dispozici,
mj. i z dlvodu absence jednotné definice uvedeného fenoménu [1],
jedna z definic je napt. vyluc¢ovani sodiku moci mensi nez 90 mmol/I
béhem 72 hodin perordiniho podéavani furosemidu v ddvce 160 mg
2x denné [2].

Mechanismus rezistence na diuretika

Rezistence na diuretika vznika nejcastéji na podkladé jejich nedostatec-
né koncentrace v tubuldrnitekutiné nefronu. U pacientd s chronickym
srde¢nim selhdnim je pficinou abnormalni farmakokinetiky méstnani
v gastrointestindlnim traktu [3]. Nizka sekrece diuretik v proximalni
¢asti nefronu maze byt zplsobena hypoperfuzi ledvin, coz vysvétluje
pretrvavajici rezistenci pfi zahdjeni nitrozilniho podéavani [4]. Déle,
klickova diuretika jsou transportovéna aniontovym pfenasecem, o ktery
kompetuji i nahromadéné organické anionty. Soucasné podavani lékd
ze skupiny nesteroidnich antiflogistik blokuje syntézu prostaglandi-
n0, coz déle snizuje renalni perfuzi a koncentraci diuretik v tubularnf
tekutiné [5]. Podavani diuretik mGze téz reflexivné aktivovat systém
renin-angiotenzin-aldosteron, ktery zvysuje retenci sodiku a povede
k rezistenci na diuretika i u pacient( bez srde¢niho selhanf [6]. K tomuto
faktu pfispivé i vysoky dietdri pfijem sodiku [7]. Experimentéini data
prokézala, Ze pfi dlouhodobé inhibici reabsorpce sodiku v proximalni
¢asti nefronu (Henleova klicka) dochézi viivem jeho vysoké koncentrace
v distaIni ¢asti nefronu (distalni tubulus) k hypertrofii a patologicky zvy-
sené reabsorpci, tzv. breaking phenomenon [8]. U pacientd v intenzivni

péci muze vzniknout jesté tzv. okultnf rezistence na diuretika. Tento

stav charakterizuje hypernatremie, dehydratace, snizend koncentrace
sodiku v moci a tzv. kontrakeni alkaléza. PFicinou je akutnf stresova
reakce (kterd fylogeneticky vede k retenci sodiku), tekutinové resusci-
tace s nefyziologickou nélozi sodiku a minimalni nebo zadny pfijem
hypotonické tekutiny.

Je rezistence na diuretika ovlivnitelna?

Z vyse uvedeného vyplyva, Ze rezistence na diuretika byva, zejmé-
na u pacientd v intenzivni péci, multifaktorialni. Nase terapeutické
intervence bychom tedy méli cilit na vice mist dle pfedpokladané
pficiny rezistence (tab. 1). Autoregulace mikrocirkulace ledvin je za-
visla na stalém perfuznim tlaku, proto musime optimalizovat srde¢ni
vydej, krevni tlak, centrdIni Zilni tlak a nitrobfisni tlak. Pokud to klinicky
kontext dovoluje, mizeme snizit pfijem sodiku pod 100 mmol/den
a kontrolovat koncentraci sodiku v moci. Zvyseni davek klickovych
diuretik per os mize byt bezpecné az do 4000 mg/den. Nicméné
furosemid podany touto cestou mé variabilni biologickou dostupnost
(10-100 %) [9] a roli hraje i u pacientl v intenzivni péci ¢asto pfitom-
nad hypoalbuminemie. Zménou lékové formy a nitrozilnim podanim

Tab. 1. Piehled pricin a intervenci pii rezistenci na diuretika

Rezistence na diuretika

Pric¢ina Intervence
Edém GIT

Akumulace organickych aniontd

iv. 1ékova forma

Zvyseni davky diuretik
Vysazeni NSAID
Podani blokatord RAAS

Podani hypotonického roztoku nebo
pitné vody enteralni cestou a podani
thiazidového diuretika

Blokada syntézy PG
Aktivace RAAS
Okultni rezistence

Hypoperfuze pfi srde¢nim selhani
s dilucf natremie

Hypertonicky roztok NaCl

GIT - gastrointestindini trakt, iv. — intravendzni poddni, PG — prostaglandiny,
NSAID — nesteroidni antiflogistika, RAAS — renin-angiotenzin-aldosteronovy sys-
tém, NaCl - chlorid sodny.
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obejdeme problém abnormalni farmakokinetiky a navic furosemid
podany touto cestou pUsobi i vazodilatacné (snizuje tlak v plicnim
fecisti a zvysuje kapacitu systémového zilniho fecisté). Proto dojde
k Ulevé symptomU u pacientd s plicnim edémem jesté pred zvysenim
diurézy [2]. Tento efekt zplsobuje zvysena syntéza prostaglandind
v ledvindch a nasledujici zvysenf diurézy muize byt téz disledkem
zlepsené rendlni perfuze [1]. Kontinualni podéni furosemidu zajisti jeho
stdlou hladinu a eliminuje postdiuretickou retenci sodiku (tzv. rebound
retence sodiku) [10]. Pfidanim thiazidového diuretika ke kli¢ckovému
docilime tzv. sekven¢ni blokddy nefronu, coz snizi reabsorpci sodiku
v distdInim tubulu pfi dlouhodobém podavani klickového diuretika.
Pro pouziti spironolaktonu v kombinacni terapii neni dostatek dtikaz{
a pozitivni vysledky byly shleddny zatim pouze v malych souborech
pacientl [11]. Kombinace s acetazolamidem pUsobila zvysenf diurézy
taktéz v malych souborech [12].

Alternativni terapie, kterd byla vice populdrni v minulych letech,
je nizkd davka dopaminu (tzv. reno-protektivni davka, 3 pg/kg/min),
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ktery plisobi v této davce preferencné na dopaminergnich receptorech
vledvinach [13]. Nicméné tento postup neprokézal vliv na snizeni renaini
insuficience [14]. Hypertonicky NaCl zvysuje perfuzi myokardu a ledvin,
a ackoli neni v této indikaci doporucovan, zda se byt ucinny [15].
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nou) davku diuretik.
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diuretiky dlouhodobé nebo u pacientt s poruchou rendlnich funkci.
,Léebné” postupy k ovlivnéni RnD by mély byt zaloZeny na pfed-
pokladaném mechanismu jejiho vzniku (tab. 1).
U pacientl v intenzivni péci lé¢enych intermitentné podavanym
furosemidem bez moznosti identifikovat pravdépodobnou pricinu
RNnD Ize zvaZit jako Uvodni postup pfechod na kontinudlni podavani
furosemidu a doplnit pfipadné thiazidovym diuretikem.
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