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V roce 2006 byl v BMC Nephrology uvetejnén protokol mul-
ticentrické (11 center v Kanadé), prospektivni, zaslepené a
randomizované studie PreCLOT (The Prevention of Catheter Lu-
men Occlusion with rt-PA versus Heparin) (Hemmelgarn, 2006).
Jejim cilem bylo srovnani dvou postupti postdialyza¢niho uzavéru
ramének permanentniho centralniho Zilntho katétru: pouze hepa-
rinova zatka po kazdé hemodialyze (kontrolni skupina) vs. zatka
s obsahem 1 mg rekombinantniho tkanového aktivatoru plasmino-
genu (rt-PA) jedenkrat tydné do obou ramének a heparinova zatka
pti dalsich dvou hemodialyzach v tydnu (intervenovana skupina).
Vysledky jsou natolik vyznamné, ze byly vlednu 2011 uvefejnény
v New England Journal of Medicine (Hemmelgarn, 2011).

Vychodiskem studie byly dvé linie poznatki z praxe: cévni pri-
stup pro hemodialyzu je stéle u velkého poctu pacientti zajistovan
pomoci dialyzac¢nich katétrii a vyskyt komplikaci (malfunkce
katétru; bakteriémie) jsou u téchto pacientii casté; pritom neni
jisté, ktery typ tzv. zatek katétri pro mezidialyza¢ni obdobi je
optimalni.

Celkem bylo po dobu $esti mésict sledovano 225 pacientt
dialyzovanych tfikrat tydné prostfednictvim nové zavedeného
tunelizovaného dialyzacniho katétru. V intervenované vétvi byl
pacienttim jedenkrat tydné aplikovan do obou ramének katétru po
dialyze 1 mg rt-PA a dvakrat tydné byla pouzita béznd heparinova
zatka (nefedény nefrakcionovany heparin v koncentraci 5 000 IU/
ml, mnozstvi podle objemu raménka). Intervenovanou skupinu
tvorilo 110 osob priimérného véku 61,6 let, 60 % diabetikt (ale dia-
betickd nefropatie v 34,5 %); indikaci k zavedeni katétru bylo v 60 %
zahajeni dialyzacnilécby - tzn. Ze Slo o prvni implantovany katétr.

Kontrolni skupina (n = 115) dostavala nefedény nefrakcionovany
heparin (5 000 IU/ml) v mnozstvi odpovidajicim objemu raménka
po kazdé hemodialyze. Mezi skupinami nebyl rozdil v zddném
z demografickych ukazateld. Primarnim sledovanym ukazatelem
(end-point) byl vyskyt dysfunkce katétru (definovany poklesem
krevniho pritoku pod 200 ml/min béhem HD ¢i nutnosti inver-
tovat raménka, event. nemoznosti HD provést), indikujici tvorbu
srazeniny. Sekundarnim sledovanym ukazatelem byl vyskyt infekci
(bakteriémie) ve vztahu ke katétru in situ.

V kontrolni skupiné se vyskytla malfunkce katétru u 34,8 %,
zatimco v intervenované skupiné u 20 % (RR 1,91 v neprospéch
kontrolni skupiny; p < 0,02). Rovnéz bakteriémie ve vztahu
k centralnimu Zilnimu katétru byla signifikantné méné pocetna
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u intervenované skupiny (13 % u kontrol vs. 4,5 % ve vétvi s rt-PA).
V prepoctu na 1 000 ,,paciento-dnti“ 1écby to odpovida 1,37 epi-
zodam bakteriémie pti heparinovych zatkach vs. 0,4 epizodam pri
zatce s rt-PA (p < 0,02).

Riziko nezadoucich ucinkt bylo srovnatelné, tj. mezi skupinami
nebyl rozdil ve vyskytu komplikaci véetné komplikaci krvacivych.
Zavazné nezadouci ucinky byly nahlaseny u 20,9 % intervenova-
nych pacientt (aplikace rt-PA) oproti 29,6 % v kontrolni skupiné.
Vsechny ¢tyfi pripady intracerebralniho krvaceni se vyskytly
v heparinové kontrolni skupiné.
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Stale plati, Ze velkd cdst dialyzovanych pacientii md jako cévni
dialyzacni pristup dlouhodobé zaveden permanentni centrdlni
zZilni katétr. Pouzivd se bud z obavy z hyperkinetické cirkulace
pri zavazZném kardiovaskuldrnim onemocnéni, anebo pri kom-
plikacich pfi vytvdreni ¢i pouzivini nativni arteriovendzni fistule
¢i umélohmotného arteriovendzniho zkratu; u velkého poctu
pacientii i jako prvni cévni pristup pti zahdjeni dialyzacni lécby
bez predchozi dispenzarizace a pripravy. U téchto pacientii je
Castou komplikaci infekce (bakteriémie). Dalsi éastou komplikaci
je dysfunkce katétru vyplyvajici z intralumindlni trombézy. Vyskyt
trombozy katétru je uddvin mezi 0,5-3,0 uddlostmi v prepoctu
na 1 000 dni (Hemmelgarn, 2011). Zddnd alternativa heparinu
(citrdt v riiznych koncentracich — 30%, 46%; antibiotika - ze-
jména gentamicin) neni podle dosavadnich zprdv v prevenci
komplikaci prokazatelné 1icinnéjsi nez heparin, a proto jsou
i naddle zvazovdny a zkouseny dalsi alternativni postupy, k nimz
patti i rt-PA. Rekombinantni t-PA byl jiz tispésné vyuZzit v 1écbé
trombotickych uzavérii katétrii (Daeihagh, 2000). Ddle byl pouZit
v malé studii (u 12 pacientii) jako zdtka do dialyzacnich katétrii
— vyskyt trombozy byl 0 % ve srovndni s 20 % u heparinovych
zdtek (Schenk, 2000).

Rekombinantni tkdriovy aktivdtor plasminogenu neboli
altepldza ma shodné vlastnosti jako prirozeny t-PA. Uvolriuje
se fyziologicky z endotelu a stépi cirkulujici plasminogen na
plasmin. Ddle se preferencné vize na fibrin. Na fibrin se vdzZe
i plasminogen a vlivem rt-PA se sraZenina rozpousti. Jde tedy
o fibrinolyticky postup, nikoli antifibroticky postup. Po aplikaci
do obéhu mad velmi krdtky biologicky polocas (5 minut) a je
eliminovdn prevazné jdtry. I kdyz je nutné vzit v tivahu riziko
krvdcent, davky 1 mg (¢i 2 mg) do ramének katétru nijak nezmé-
nily koncentraci fibrinogenu v séru, pocet desticek ¢i hodnotu
degradacnich produktii fibrinu a koagulacnich ¢asii (INR a PT)
(McGill, 2008; Hemmelgarn, 2011). Proto Ize zvaZovat pouZiti
i bez zfejmého predchoziho pritkazu trombi, tj. jako zdtku do
dialyzacnich katétrii.

Zvoleny rezim aplikace rt-PA vhodné kombinuje teoretické
predpoklady vicinku i moznd rizika — aplikace jedenkrdt tydné se
jevi bezpecnd a soucasné ticinnd (2ddné navyseni rizika krvdiceni
oproti kontroldm). Navic umoznuje minimalizovat i dalsi viskali,
naprtiklad zkresleni nékterych laboratornich ukazatelii pti odbéru
krve z ramének katétru pred dialyzou — odbéry jsou nacasoviny
tak, aby se nekryly se zdtkou rt-PA (Hemmelgard, 2011).

Lze shrnout, Ze aplikace rt-PA v ddvce 1 mg do obou ramének
centrdlniho Zilniho permanentniho katétru po dialyze (,zdtka®)
jedenkrat tydné snizi vyskyt komplikaci - zlepsi funkci katétru
a snizi vyskyt infekci. Tyto poznatky, ziskané prospektivné v po-
meérné pocetné skupiné hemodialyzovanych pacientil, jsou slibnym
prislibem, ktery vsak musi byt ddle ovéren v praxi.
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