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Klinicky pripad

Sedesatilety pacient trpici hore¢kou, hypotenz{ a zmate-
nosti je prijat do nemocnice pro 1é¢bu sepse se zdrojem
v infekci mocovych cest. V uvodu 1é¢by jsou podany spolec-
né s antibiotiky tfi litry tzv. fyziologického roztoku (,,FR*)
a pacient je pfijat na jednotku intenzivni péce. Po ultrazvu-
kovém vyhodnoceni zmén priisvitu dolni duté zily v pra-
béhu dechového cyklu je rozhodnuto o postupném poddni
dalsich dvou litri FR a je pokracovano v jeho kontinudlnim
podévani rychlosti 300 ml/h. Druhy den ukazuji pacien-
tovy laboratorni hodnoty sérovou koncentraci chloridt
118 mmol/l, hodnotu bikarbonatu 12 mmol/l a hyperlakta-
temii 5,6 mmol/1. Pacient je anuricky, hypoxemicky a dusny.

Nitrozilni poddvani tekutin predstavuje viibec nejcastéjsi
lé¢ebnou intervenci u akutné hospitalizovanych nemoc-
nych. Jsou podévany v rdmci resuscitace krevniho obé-
hu u Sokovych stavi spojenych s hypovolemii k ndhradé
pokracujicich ztrat tekutin ¢i jako udrzovaci infuze pri
nedostate¢ném pifjmu tekutin. Pfestoze kumulativni da-
kazy jednoznacné ukazuji, ze nespravné vedena tekutinova
1é¢ba negativnim zplsobem ovliviiuje individudlni klinicky
vysledek pacienta, je ¢asto delegovana na nejmladsi 1ékare.
Chybné vedend tekutinova 1é¢ba mlize pacienta poskodit
bud’ v disledku $patné zvoleného mnozstvi, nebo nevhod-
nym slozenim pro danou klinickou situaci. V poslednich
letech se vede velmi zivd diskuse pravé nad otazkou rizik
FR, dosud celosvétové nejcastéji pouzivaného infuzniho
roztoku. Jen ve Spojenych stitech americkych dosahuje
jeho ro¢ni spotteba 200 miliond litrd. Fyziologicky roztok
je hlavnim predstavitelem nebalancovanych roztok, tj.
roztokd, které neobsahuji zadné pufry a jejichz slozeni
elektrolytl ne zcela odpovida fyziologickym koncentracim

v krevni plazmé. Fyziologicky roztok coby 0,9% chlorid
sodny obsahuje vysoké koncentrace chloridt (154 mmol/l)
a stejné mnozstvi sodiku (154 mmol/l). V pripadé nutnosti
velkoobjemové resuscitace ¢i dlouhodobé udrzovaci 1écby
je podavani FR spojeno s rizikem rozvoje hyperchloremie
a metabolické acidézy. Na viné je vzhledem k ekvimold-
rnf koncentraci sodiku a chlorid nulovy rozdil v silnych
iontech (strong ion difference, SID). VZity pojem ,,fyzio-
logicky roztok“ je tedy ve svétle soucasnych poznatkll
nevhodny a zavadéjici. Naopak lze rici, ze se jednd o roz-
tok svym slozenim nefyziologicky. Data z poslednich let
navic ukazuji na fadu moznych nezadoucich ucinkt (ne)
fyziologického roztoku a obecné roztoki s vysokou kon-
centraci chlorid. Hyperchloridemie navozend tekutino-
vou lé¢bou negativné ovliviiuje funkce ledvin (sniZeni
perfuze rendlniho kortexu zptisobené aktivaci negativni
tubuloglomeruldrni zpétné vazby, pokles glomeruldrni
filtrace, zvyseni energetickych narokut tubuldrnich bunék
na exkrecni funkci), ptisobi rozvoj hyperchloremické me-
tabolické acidoézy s jejim proinflamatornim ucinkem ¢i
negativné ovliviiuje koagulaci.** Uvedené poznatky vedly
zejména v Evropé k odklonu od pouZivani nebalanco-
vanych roztokd ve prospéch tzv. balancovanych, které
svym slozenim nejméné narusuji fyziologické koncentrace
elektrolytt a acidobazickou rovnovahu. Definitivni dikazy
o vyhodnosti balancovanych roztokt vSak dosud chybély,
a proto byly s velkym ocekavanim vyhlizeny vysledky dvou
dosud nejvétsich studif, které jsou pfedmétem tohoto
komentére.

Obé¢ studie pod akronymem SMART a SALT-ED byly
uvefejnény ve stejném vydani New England Journal of
Medicine, obé jsou ze stejné dilny americkych autort
a u obou bylo cilem porovnat vysledky pacientt lécenych
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pouze FR s vysledky nemocnych, ktefi v rdmeci tekutinové
1é¢by dostavali pouze balancované roztoky (Plasma-Lyte
nebo Ringer-laktdt). Zatimco studie SMART byla zamé-
fena na populaci kriticky nemocnych, do studie SALT-ED
byli zatazeni pacienti prijimani do nemocnice bez potieby
pobytu na jednotce intenzivni péce (JIP). V obou ptipa-
dech 8lo o tzv. pragmatické, nezaslepené studie s nékolika-
ndsobneé prekiizenym usporaddnim (multiple-crossover).

Studie SMART

Primdrnim cilovym ukazatelem studie byl tzv. major
adverse kidney event v pribéhu 30 dni od randomizace
(MAKE30). Jednalo se o kompozitni cilovy ukazatel, ktery
zahrnoval umrti z jakékoliv pric¢iny, novou potfebu na-
hrady funkce ledvin nebo pretrvavajici akutni poskozeni
ledvin. Zahrnuto bylo celkem 15 802 pacientli. Kumulativn{
mnozstvi podanych tekutin v priabéhu prvnich tfi dni bylo
1935 + 2 873 ml ve skupiné FR a 1 872 + 2 744 ml ve skupi-
né¢ balancovanych roztokl. Vysledkem byl statisticky vy-
znamneé nizsi vyskyt MAKE30 u skupiny pacientti 1é¢enych
balancovanymi roztoky (absolutni sniZenf rizika o 1,1 %).
Hlavni tlohu v kompozitnim cilovém ukazateli hrala niz-
$i mortalita (absolutni snizeni rizika o 0,8 %, odds ratio
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Obé studie, které dohromady zahrnuly 29 149 pacientit, shledaly
konzistentni vysledek u dvou odli§nych populact nemocnych
a vysilaji tim relativné silny signdl odborné komunité. Na prvn{
pohled bychom mohli zpochybnit, zda mirnd (1,19 u SMART
a 0,9% u SALT-ED), byt statisticky vyznamnd redukce kom-
pozitniho cilového ukazatele (tzv. major adverse kidney event)
Jje klinicky viitbec relevantni. Je nutné si ale uvédomit, Ze desitky
milionit pacientil prijimanych rocné do nemocnic po celém svété
dostdvaji intravendzni tekutiny. Prepocteme-li NNT (94 ve stu-
dii SMART a 111 ve studii SALT-ED) na tuto ohromnou populaci,
potom i mirné sniZeni absolutniho rizika nabyvd zcela jiného
rozmeéru. Autori napriklad propocetli, Ze pri poctu 5 milioni
pacientil prijimanych rocné v USA na jednotky intenzivni péce by
se dalo zabrdnit 50 000 pripadii poskozent pacienta. V piipadé
tekutinové 1échy jde navic o zménu velmi jednoduchou a soucas-
né financné nendkladnou. Pozoruhodné je, Ze rozdily byly diky
velikosti studované populace detekovdny i navzdory relativné
malému mnozstvi podanych tekutin, coZ signdl obou studii jes-
té paradoxné umociiuje. Pozornost zaslouzi i rozdily nalezené
u podskupin pacientii a priori preddefinovanych, tj. u pacientit
se sepst, s preexistujictm onemocnénim ledvin a s akutnim posko-
zentm ledvin. Obé studie doklddajt, Ze tito pacienti se nachdzeji
ve 2vIdst vysokém riziku nefddoucich Ucinki tekutinové 1échy,
at' v dusledku Spatné zvoleného sloZent (tj. FR), nebo neadekvdt-
ntho mnozstvi (nekontrolované poddvdni tekutin s kumulativni
pozitivni tekutinovou bilanct). ProtoZe i jednotlivé balancované
roztoky se list svym sloZenim — riznou koncentract a typem

0,82-1,01, number needed to treat [NNT] 94). Nejvetsi
prospéch z 1écby balancovanymi roztoky byl zazname-
ndn u podskupiny pacientt se sepsi jako hlavni diagnézou
(NNT - 24).

Studie SALT-ED

Primdrnim cilovym ukazatelem studie byla mortalita
(konkrétné ,days alive after discharge before day 28%)
a sekunddrnim cilovym ukazatelem MAKE30. Zahrnuto
bylo celkem 13 347 pacientil. Medidn objemu roztoki poda-
nych na urgentnim piijmu ¢inil 1 079 ml, pfi¢emz vice nez
2 ooo ml krystaloidd bylo poddno 33 % pacientti. Mortalita
definovand vyse byla v obou skupindch srovnatelnd. Stati-
sticky vyznamné nizsi byl opét vyskyt MAKE30 u skupiny
pacientt 1é¢enych balancovanymi roztoky (absolutni snize-
ni rizika 0 0,9 %, odds ratio 0,70-0,95, NNT - 111). Hlavni
ptic¢inou lepsiho vysledného ukazatele byly nizsi hodnoty
kreatininu u balancovanych roztoktl. Nejvétsi prospéch (vy-
skyt MAKE30) z 1é¢by balancovanymi roztoky byl zazname-
nén i u podskupiny pacientt se sepsi jako hlavni diagnézou
a rovnéz u nemocnych, kteii v dobé zatazeni do studie jiz
méli zndmky poskozeni ledvin (sérova koncentrace kreati-
ninu > 133 pmol/l) a hyperchloridemii (> 110 mmol/l).

pufrii, riiznym obsahem a zastoupenim elektrolytil, tonicitou -,
bylo by také zajimavé porovnat v obou komentovanych studiich
pripadné roxdily mezi roztoky Plasma-Lyte a Ringer-laktdt.
Tyto vysledky vsak nejsou k dispozici. Divodem miie byt ma-
Joritni zastoupeni Ringer-laktdtu (95% ve studii SALT-ED), jeZ
znemozituje seriozni vyhodnocent. Hlavni kritika obou studii
zmiftuje monocentrické uspordddnit, problém prekriZent mezi
studiemi (#j. poddni obou typit roztokit), nezaslepenost studii ¢i
volbu kompozitniho cilového ukazatele (MAKE30).

Jak tedy v klinické praxi zvolit nejvhodnéjsi typ roztoku?
A znamenaji vysledky komentovanych studii, Ze by tzv. FR
mél zmizet 2 klinického pouivdni? Je jisté, Ze v soucasnosti
neexistuje tzv. idedint roztok a neexistuje ani Zddny univer-
2dInt roztok pouZitelny pro vSechny klinické situace stejné. Pro
ticely tekutinové resuscitace jsou prvni volbou balancované
krystaloidy.3 Plati to pro hemodynamickou resuscitaci u sepse,
krvdcent, popdlenin, diabetické ketoaciddzy ¢i v perioperacni
mediciné. Nelze vSak formulovat preferenci konkrétniho typu
balancovaného roztoku. Roztoky s vyssim in vivo SID (napt.
Plasma-Lyte) mohou mit diky predpoklddanému alkalizujici-
mu ucinku teoretickou vyhodu vychlejsi korekce preexistujict
acidézy (Sokové stavy, ketoaciddza). Praktické ditkazy viak
chybéji. Pri nutnosti poddvat soubéiné s infuzni linkou krev-
ni transfuze je vhodné vyvarovat se balancovanych roztoki
obsahugicich kalcium z ditvodu moZné tvorby mikrotrombi
pri eliminaci antikoagulacniho cinku citrdtu v erytrocytdr-
nim koncentrdtu. Tyto roztoky rovnéZ nebudeme poddvat pa-
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cientiim s hyperkalcemii. P¥i poddvdni roztoku obsahujicich
laktdt jako pufr je nutné v piipadé velkoobjemové resuscitace
u Sokovych stavi s hyperlaktdtemii nebo u pacientii s pokro-
Cilou akutni ¢i chronickou dysfunkct jater pocitat s moZnostt
ovlivnéni sérovych koncentract laktdtu. Diisledkem miiZe byt
problematickd interpretace laktdtemie jako markeru vispésnosti
hemodynamické optimalizace (pozn. béiné davky roztokii obsa-
hugicich jako pufr laktdt u hemodynamicky stabilnich pacientii
sérové koncentrace laktdtu neoviivitujt). V pripadé udrZovacich
infuzt ¢ pri veSent bézné dehydratace jsou balancované krysta-
loidy rovnéZ prvni volbou. Pokud stav vyZaduje pokracovdni
v udrovacich infuzich, je u pacientii bex moZnosti perordl-
ntho prijmu vhodné doplnit 1écbu o roztoky glukézy v ddvce
1,4-1,6 gflkg/den za ticelem prevence rozvoje ketozy z hladoven.
Roztoky glukozy jsou zdrojem tzv. volné (bezsolutové) vody, ale
2 indikace udrZovact infuze museji byt pouZivdny s opatrnosti
vzhledem k riziku rozvoje hyponatremie, zejména u starsich
pacientii. Tyto roztoky rozhodné nejsou vhodné pro resuscitaci
nebo ndhradu pribéinych ztrdt (vyjma situaci ztrdt volné
vody, napr. u pacientii s diabetes insipidus). Zejména samotné
poddvdni §% roztokii glukézy, pripadné 0,45% FR v indikaci
udrZovacich infuzi ¢i za ticelem korekce tekutinového deficitu
nent sprdvnou praxi. Nevyhody a rizika plynouct z poddvini

vetsich objemii FR neznamenaji, Ze bychom méli tento roztok
2 klinického pouZivdni zcela vyradit. Fyziologicky roztok je
vhodné pouzit napt. u dehydratovanych pacientii s metabolic-
kou alkalozou zpiisobenou ztrdtou chloridit (zvracent, gastric-
kd drendZ) nebo u stavii s nitrolebni hypertenzi. Pri pouZivini
FR je doporuceno pravidelné monitorovat koncentraci chloridil
a acidobazickou rovnovdhu. Dojde-1i k rozvoji hyperchloremie
a acidozy, je vhodné prehodnoceni volby roztoku. Mylné je
vSak preferencni pouzivini FR u stavii, kde existuje obava
2 hyperkalemie (napt. rhabdomyolyza, wivodni fize diabetické
ketoaciddzy, akutni poskozent ledvin, stavy po transplanta-
ci ledvin). Je doloZeno, Ze v téchto situacich je pouivdni FR
naopak spojeno s vyssim vyskytem hyperkalemii ve srovndni
s balancovanymi roztoky. Duvodem je prestup kalia extrace-
luldrné jako ndsledek hyperchloremické metabolické aciddzy.?
Jak naznacuje tvodnt kazuistika, infuzni roztoky pouZivané
k tekutinové 1écbé je nutné povaZovat za lécebny piipravek.
Preskripce nitroZilnich tekutin must zahrnout rozvahu o typu,
sloZent, ddvce, rychlosti poddni a moZné toxicité konkrétniho
roztoku. Riizné roztoky mohou mit odliSny vliv na télesnou
homeostdzu a potencidiné i na fyziologické a orgdnové funkce,
a je tudiz bezpodminecné nutné zndt sloZeni roztoku, ktery
lékar* indikuje v konkrétni klinické situaci.*
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