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Souhrn: Hemostdza je sloZité regulovany a vyznamny homeostaticky proces. Kriticky nemocny pacient je v prabéhu hospitalizace vysta-
ven plsobenf riiznych zevnich i vnitinich podnétd, které mohou hemostdzu ovliviiovat. Jejich nedilnou soucasti je i aplikace ndhradnich
roztokd. Cilem této préce je popis hlavnich mechanizmd vedoucich k naruseni hemostatické rovnovéhy pfi tekutinové terapii a moznosti
jejich monitorace. Zabyva se jednotlivé viemi typy zakladnich arteficidlnich substitu¢nich roztokd a jejich vyznamem z hlediska vlivu na
koagulaci. V rdmci této problematiky upozorfiuje déle i na jisté kontroverzni zavéry a problémy, které vyplyvaji z vysledkd provedenych
experimentalnich a klinickych studii. Lze konstatovat, Ze prakticky vechny ndhradni roztoky maji potencidl hemostazu narusit. V klinické
praxi mezi nejpfesnéjsi metody stanoveni téchto poruch hemostdzy patfi tromboelastografie, kterd ma nékolik zdsadnich vyhod oproti
klasickému vySetfeni koagulogramu. Charakter a mira ovlivnéni zavisi na mnozZstvi, rychlosti podani a typu pouZitého roztoku.
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Influencing hemostasis in substitute solution treatment

Summary: Hemostasis is an important intricately regulated homeostatic process. During the hospitalization a critically ill patient is often
subjected to various external and internal stimuli which have abilities to influence the hemostasis. Administration of substitute solutions
could be related to such an adverse effect. This paper tries to describe main mechanisms leading to impair the hemostatic balance dur-
ing the fluid therapy and outline possibilities of their monitoring. The work also deals with every basic arteficial substitute solutions
individually in term of their influence on coagulation. The goal was as well to point out certain controversial conclusions and problems
emerging from the effort of synthesis of all information acquired from clinical publications related to the main topic. Generally it is possi-
ble to conclude that all substitutes have a potential to disturb coagulation. Tromboelastography belongs between the most accurate ways
to measure coagulation disturbances and has several substantial advantages compared to classic examination. Character and degree of
the influence depends on quantity, velocity of administration and type of used solution.
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Obecna problematika

tekutinové resuscitace

Tekutinova resuscitace (TR) pati mezi
zdkladni intervence terapeutického
managementu pacientl na jednotkach
intenzivni péce. Je nezbytnou podmin-
kou, i kdyz bohuZzel ne jednoznaé¢nou
zarukou, kterd md potencidl zajistit za
urcitych podminek hemodynamickou
stabilitu kriticky nemocného pacienta
v akutnim stadiu onemocnéni.

Také v elektivni mediciné patii tera-
pie tekutinami neodmyslitelné k pred-
opera¢nimu zajistén( pacienta, k opti-
malizaci v pribéhu operacniho vykonu
a nasledné i k lé¢ebné intervenci v po-
opera¢nim obdobi.

Hlavni soucdsti TR je podavani pti-
rozenych i arteficidlnich nahradnich
roztokdl, poptipadé krevnich derivatd.
V priibéhu poslednich nékolika deseti-
leti se Siroka Fada klinickych praci vé-
novala této problematice ve snaze defi-

novat potfebné mnozZstvi, typ a vhodny
algoritmus podani tekutin za uce-
lem dosaZeni potfebného klinického
efektu. S timto neodmyslitelné souvisf
i tematika zabyvajicf se riziky, kterd vy-
plyvaji z poddvani ndhradnich roztokd,
zejména moznost negativniho ovliv-
néni nékterych fyziologickych funkef
organizmu.

Pouzity typ a kvantita tekutinovych
preparat se samoziejmé miiZe vyrazné
liSit v zavislosti na charakteru a mife za-
vaznosti patologického procesu a také
vzhledem ke stanovenym klinickym
cildm. Jinymi slovy, konkrétni patolo-
gicky stav za danych okolnosti vyzaduje
specifickou TR. Odlisnou strategii bude
nutné uZit u polytraumatu provazeného
hypovolemickym hemoragickym Sokem
a u 3oku kardiogenniho. Rozdilnou TR
bude vyzadovat také Sok septicky ¢i po-
péleninovy. Jiny postup zvolime u pa-
cienta s chirurgicky kontrolovanym

krvacenim a jiny u pacienta s pokracu-
jicim krvdcenim. Mira této odlisnosti je
¢asto minimalni, ale v nékterych klinic-
kych situacich maze byt zcela zdsadnfi
a z klinického hlediska mdze mit i jed-
noznacny vliv na prognézu pacienta.

V poslednich letech se obecnym tren-
dem stala snaha o minimalizaci uziti
transfuznich pfipravkd (erytrocytérnich
koncentratd a plazmy), zejména diky
Sirokému spektru ndhradnich roztokd.
Motivem je snaha o minimalizaci po¢tu
nezddoucich dcinkd (inkompatibilita,
infekce, alergické reakce, TRIM - trans-
fusion-related immunomodulation,
TRALI - transfusion-related acute lung
injury) [37], které ¢asto pres viechna
bezpecnostni opatieni moderni medi-
ciny aplikaci krevnich derivati dopro-
vazi. Nezanedbatelnym faktorem je
vlastni cena krevnich derivata.

Pro klinickou praxi je v soudasné
dobé k dispozici fada roztokd a diky
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vy

primérni pfi¢ina

stav pfedchozi hydratace

pFidruzena onemocnéni

algoritmus a ¢asovy interval podavani
rychlost podani

aktudlné dosazeny stav hemostazy

Tab. 1. Co ovliviiuje velikost podaného volumu p¥i VT?

sepse, trauma, Zivot ohrozujici krvaceni (ZOK), popéleniny

mira dehydratace, hyperhydratace

rendlnfi, kardialni, jaternf insuficience

bolusové vs kontinudlni, kratkodobé, dlouhodobé

mnozstvi, lokalizace a typ cévnich vstupi

definitivni chirurgické oSetfeni krvdcenfi vs pokracujici krvacenf

moznostem soucasnych vyrobnich
technologii se jejich pocet neustdle
zvySuje. Jednotlivé roztoky se lisi svym
molekuldrnim a iontovym slozenim,
a z toho tudiz logicky plynou i odli3-
nosti ve fyzikdlné-chemickych a farma-
kologickych vlastnostech (farmakoki-
netika a farmakodynamika).

Obecné je nutné si polozit otdzku,
ktery ndhradnf roztok je z hlediska mini-
malizace nezadoucich ticinkd pro pouzitf
u konkrétniho pacienta, v konkrétnim
¢ase a za daného klinického stavu nej-
vyhodnéjsi. Jednozna¢nd doporudenti
vsouladu se systémem EBM nejsou k dis-
pozici a idedlni univerzalné pouZitelny
nahradniroztokvsoucasnosti neexistuje.
Nékteré roztoky (dextrany, gely) uzivané
v d¥ivéjsich letech byly pro své nevyhody
[5] z klinického uzivan( vyfazeny, nékteré
jiné preparéty v praxi setrvavaji celd de-
setiletl a soucasné se vyvijeji a do praxe
dostévaji dalsi nové preparaty. Priibézné
jsou neustdle srovndvdny mezi sebou,
nejcastéji z hlediska jejich rozdilného kli-
nického hemodynamického efektu, ale
i zdlvodd ekonomickych a farmaceutic-
kych. Tento trend bude pravdépodobné
naddle pokracovat.

Stéle trva klasicky spor tykajici se
vyhod a nevyhod klinického uzZiti krys-
taloidnich ve srovnani's koloidnimi roz-
toky (krystaloid vs koloid) navzdory
vzriistajicimu mnoZstvi informaci o je-
jich klinické efektivité a zkuSenostem
pfi jejich uziti. V poslednich letech
navic pribyvaji nové otazky pf¥i srovna-
van{ jednotlivych druht roztokd mezi
sebou (koloid vs koloid, resp. krysta-
loid vs krystaloid). Diskuze se soustte-
duje pfedevdim na nové prepardty zalo-
Zené na bazi hydroxyetylskrobu (HES)
a dale na otdzku balancovanosti krys-
taloidnich roztoka.
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Existuji v8ak i jiné otdzky. Vzhledem
k rozdilnym farmakologickym vlast-
nostem rlznych typl roztokd se i jejich
adekvéatni mnozstvi potfebné k dosa-
Zeni stanoveného klinického cile mdze
znacné lisit. Mira ovlivnén{ vnitiniho
prostied( je pak ddna také velikostf po-
daného objemu a rychlosti podani. Je
tedy mozné predem odhadnout, jaké
mnozstvi daného ndhradniho roztoku,
ve kterém c¢asovém obdobf a jak rychle
je nutné podat pti TR? Odpovéd nenf
jednoducha a byvéd ovlivnéna Fadou
faktord. Co v dané situaci ovlivriuje
napf. celkové nezbytné mnozstvi poda-
ného roztoku? V tomto pfipadé hraje
vyznamnou roli rovnéz individudlni
faktor pacienta a také charakter kon-
kréeni klinické situace (tab. 1).

Které dlezité fyziologické funkce mo-
hou byt v rdmci TR klinicky vyznamné
ovlivnény rychlym podanim velkého
mnozstvi objemové nahrady? Jedna
se napf. o poruchu acidobazické rov-
novéhy (hyperchloremickd acidéza pfi
uziti nebalancovanych krystaloidnich
roztokl), zmény v imunitni odpovédi
(alergické reakce pfi uziti nékterych ko-
loid{i - dextrany), naruseni funkce led-
vin (porucha tubularnich funkei u ko-
loid{l), porucha oxygenaénfi funkce plic
(riziko intersticidlniho edému), zmény
GIT (riziko intraabdomindlniho kom-
partment syndromu [38]) atd.

Ukolem tohoto sdélent je nastinit,
jakym zpisobem mohou nejcastéji uzi-
vané roztoky ovliviiovat krevni srazli-
vost (hemostdza), a to na zdkladé in-
formaci z fady recentnich i starsich
klinickych studii in vivo a in vitro.

In vitro klinické studie jsou na toto
téma publikovany v naprosté pre-
vaze. Jejich jednoznaénou vyhodou
je moznost sledovdni a vyhodnoco-

vani dané problematiky za presné de-
finovanych laboratornich podminek,
moznost snadné reprodukovatelnosti
méfeni, minimaln{ etickd komplikova-
nost a snizen{ rizika vlivu chirurgického
a traumatického stresu. Jejich nevyho-
dou je naopak mensf relevantnost ve
vztahu k aplikaci vysledkt do doporu-
¢enf v klinické praxi, predevsim pro vy-
lou¢eni normélnich homeostatickych
mechanizm( (napf. pFirozena regu-
lace hladiny Ca?", endokrinni vlivy, pro-
dukce cytokint a dals).

In vivo praci je publikovdno srovna-
telné mensi mnoZzstvi. Jsou eticky ome-
zené a také v nich vyznamnou roli hraje
faktor individudlni schopnosti pa-
cienta korigovat vnitfni nebo vnéjsi za-
sahy do homeostatdzy. Z klinického
hlediska je jejich relevantnost a apliko-
vatelnost velice vyznamna.

Hemostdza a jeji monitorace

Hemostaza je komplexni fyziologicky
proces tvorby a degradace krevni sra-
Zeniny se sloZitym systémem regulace
v pribéhu kazdé jeji fdze. Zahrnuje
fadu faktord ovlivriujicich funkci krev-
nich desti¢ek v souvislosti s jejich ak-
tivaci a tvorbou primarni zatky, dale
krevni a tkanové faktory s prokoagu-
laénim a antikoagulaénim efektem
a v neposledni radé také faktory re-
gulujici proces odbouravani vzniklého
koagula (fibrinolyza). Rada téchto fak-
tord je pfitomna, modifikovdna nebo
pfimo produkovana pouze ve speci-
fickych tkanich (krevni bunécéné ele-
menty, buriky RES) a orgédnech (jatra,
ledviny, plice). Jejich vysledna interakce
urcuje konecny vysledek v podobé ak-
tudlnfho stavu hemostdzy na lokaln{
a systémové trovni. Za fyziologickych
podminek jde o rovnovazny stav mezi

Vnit¥ Lék 2009; 55(1): 27-36



prokoagula¢nimi a antikoagulacnimi
faktory. Za patologickych podminek
pak mze dojit ke klinicky vyznamnym
zméndm ve smyslu snizeni schopnosti
vytvaret koagulum (hypokoagulace),
nebo naopak zvy3eni pohotovosti
k tvorbé koagula (hyperkoagulace).
Cela fada zevnich i vnittnich vliva, pri-
mérné nesouvisejicich s fyziologii he-
mostdazy, miize mit signifikantni dopad
na celkovy vysledek koagulaéniho
procesu.

Kriticky nemocny pacient obvykle
vyZaduje velké mnozstvi farmakolo-
gickych a nefarmakologickych (inva-
zivnich a neinvazivnich) intervenci. Je
proto logicky vystaven zna¢nému riziku
patologického ovlivnéni krevni srazli-
vosti, a to v rlizné mife obou zaklad-
nich kvalit (tab. 2).

V klinické praxi se hemostaza obvykle
primarné hodnoti zdkladnimi koagu-
laénimi parametry (aPTT, PT), ev. do-
plnénymi o dal3i vypoditané parametry
srovndvajici casové parametry pacienta
s odpovidajicimi hodnotami normalnf
plazmy. K vytvofeni ucelenéjsiho ob-
razu je mozné pouzit i dal3i laboratornf
parametry (D-dimery, hladinu fibrino-
genu nebo pocet trombocytd, hladiny
AT a dalsi) (tab. 3). V soucasnosti exi-
stuji i komplexnéjsi techniky se schop-
nosti monitorace koagulace. Jednd
se o metody vySettenf( tzv. ,plné“ krve
(TEG® - obr. 1, SONOCLOT® - obr. 2).
Jsou zaloZeny na principu globélniho
méren{ biofyzikdlnich vlastnosti, resp.
bioimpedance generovaného koagula,
a nasledné i jeho odbouravani.

Vysetieni zdkladnich koagulaénich
parametr( (aPTT a PT) je zatizena fa-

Ovlivnéni hemostazy pfi terapii ndhradnimi roztoky

. télesnd teplota (podchlazeni)
. rozsah a lokalizace traumatu

. velikost krevnich ztrat

A A ODN

IL-6 — Thladiny Fbg apod.)

9. iontové dysbalance (Ca*, Mg*, CI)

11. kombinace vy3e uvedenych faktort

Tab. 2. Hemostaza a kriticky nemocny pacient.

Co ovliviiuje hemostézu kriticky nemocnych pacient?

1. pfidruzend onemocnéni - hepatalni a renalni onemocnénf, vrozené koagulopatie,
iatrogenni koagulopatie (Iéky s Gi¢inkem ovliviiujicim krevni sraZeni - protidestic-
kové prepardty, p.o. antikoagulancia, LMWH a dal3f)

. rozsah a lokalizace chirurgické intervence

. sepse (napt. TNF o, —  hladiny proteinu S, T hladiny volného trombomodulinu,

7. hemodynamicka nestabilita (nap¥. porucha perfuze jater)
8. poruchy acidobazické rovnovahy (acidéza a dalsi)

10. typ a mnoZstvi aplikovaného ndhradniho roztoku

tvorba koagula

fibrinolyza

: R-time
«———me 5

R-time

11,8 £2,4 min
K-time 5+2 min
a-angle 36,0+7,4
MA 54,0+5,6 mm

Obr. 1. K¥ivka TEG®.

dou nevyhod. Z ¢asového hlediska
tento test umozni posoudit pouze ini-
cidlnf fazi plazmatické koagulace, tzn.
dobu do vytvoreniasi 4% trombinu [8].

Dale miZze pomérné castd pritomnost
hypotermie u pacienta vést k daldimu
zkresleni pfesnosti vySetfeni v labora-
tornich podminkach. Pouziti téchto

Tab. 3. Monitorace koagulace.

Konvenéni laboratorni testy

® ACT (activated clotting time)
° trombinovy ¢as (TT)

* fibrinogen (Fbg)

° antitrombin (AT)

® antiXa, ...

° protrombinovy test (PT) = INR (mezindrodni normalizovany pomér)
° aktivovany parcidlni tromboplastinovy ¢as (aPTT)

PFistrojové metody (bed-side)

* tromboelastografie - TEG®, roTEG®
* vnéj3i - aktivator: tkdrovy tromboplastin
* vnitfni - aktivator: CaCl** parcidlni tromboplastin
* heparinasa

* SONOCLOT®

* fibrinogen-fibrin degrada¢ni produkty (FDP), D-dimery (DD) a dal3f
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ACT

signél koagula

ACT - aktivovany
koagulaéni ¢as
R1 - rychlost tvorby koagula
- variabilni inflekéni bod
® zacdtek retrakce indukované
destickami
R2 - ukonéeni tvorby koagula
(vcetné vsech Cdsti plazma-
tickych a bunécnych formaci
R3 koagula)
vrchol - kvalita fibrinové
formace

R3 - dalsf retrakce koagula

lyza

tekutd|fdze = fibrinova formace

doba do vrcholu

Obr. 2. Kfivka SONOCLOT®.

zakladnich parametrd md tedy zna¢na
omezeni v klinické interpretaci (senzi-
tivita a specificita vy3etten(), a to ze-
jména u kriticky nemocnych pacientd.
Casto zaznamenavame ptipady, kdy
pacient s klinicky jednoznaénymi kr-
vacivymi projevy ma tzv. ,normalni“
koagulogram a naopak.

Zminéné analytické pf¥istrojové me-
tody (TEG®, SONOCLOT®) maji nao-
pakfaduvyhod. Patiimezinéschopnost
zachytit stav hemostazy z globalniho
hlediska vcetné podstatné ¢dsti krev-
niho srdZenf zavislé na bunéénych sloz-
kach (trombocyty, monocyty a dalsi),
a zejména hodnotit i pozdéjsi faze he-
mostatického procesu. V podstaté da-
vaji prehled o celém pribéhu tvorby
definitivniho trombu a také o fazi fib-
rinolyzy. Dal3i vyhodou je moznost je-
jich pocitacového zpracovéni a vyhod-
noceni a rovnéz jednoduché a rychlé
pouziti bed-side. Napft. v kardiochirur-
gii se jiz staly standardem perioperac-
nfho managementu a jsou vyznamnym
voditkem v planovdni terapeutickych
intervenci. Patif k nej¢astéji vyuZziva-
nym metodam vySetfovani koagulace
v rdmci klinickych studii. V soucdasné
dobé existuje Fada jejich modifikaci
(napt. roTEG, rapidTEG a dal3i), které
umoziuji posuzovat zvlast parametry
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aktivace vnitfni a vnéjsi cesty koagu-
la¢ni kaskady za pouziti rtznych ak-
tivaénich cinidel a také snizuji poten-
cidlni riziko zkresleni vysledkd zevnimi
(vibrace v okolfi) a vnittnimi vlivy (tera-
pie heparinem, LMWH).

Obecny vliv ndhradnich

roztokl na hemostizu

V zdsadé existuji dva zakladni mecha-
nizmy, kterymi ndhradni roztoky (NR)
ovliviiuji proces koagulace. V prvnitadé
se jednd o hemodiluci (HD) a v druhé
o faktor vlivu molekul NR per se.

Hemodiluce (HD)

HD lIze definovat jako sniZeni koncen-
trace ptirozenych slozek krve (krevn{
elementy, plazmatické bilkoviny, orga-
nické a anorganické slouceniny, ionty)
vlivem aplikace ndhradnich roztokd.
Jeji vliv a vyznam v procesu koagu-
lace jsou ¢asto zkoumanym fenomé-
nem Fady klinickych studii. V zasadé
plati, Ze diluce mdZe mit, v zavislosti
na mnozstvi a typu pouZitého roztoku,
jak prokoagulaéni, tak i hypokoagu-
lagni efeke.

Prokoagulaéni efekt se popisuje pre-
devsim v souvislosti s poddnim krysta-
loidnich roztokd a vyznam je p¥ipisovén
i rychlosti aplikace [27]. Nékteré prace

jej zaznamenaly i pii podani koloidnich
roztokt. Napt. nizkd mira HD roztoky
Zelatiny i HES zplisobuje prokazatelné
zmény v nékterych TEG i SONOCLOT
parametrech - zkrdcenf r-time, resp.
zkraceni ACT [13,17,19,29]. Naopak
hypokoagulaéni efekt byl pozorovan
pti vyrazné mite HD u v3ech typd NR.

V poloviné minulého stoleti byla po-
prvé publikovdna prace [41], ve které
se zminuje skute¢nost, Ze mirnd hemo-
diluce krystaloidnimi roztoky vyvola
zmény koagulace ve smyslu akcentace
(prokoagulaéni efekt). Nasledovaly
dal3i préce potvrzujici tento fakt v la-
boratornich podminkach, pfi pokusech
na zvitecich modelech i p#i zkoumanf
humanni krve. Janvir et al [12] ve své
¢asto citované praci prokdzal souvis-
lost HD s rizikem zvy3ené incidence hlu-
boké Zilni trombdézy (DVT) u pacientd,
kterym byly peroperac¢né aplikovany
krystaloidni roztoky ve srovnani se sku-
pinou pacientd bez objemové substi-
tuce. Vzhledem k tomuto pavodné po-
mérné prekvapivému zjisténi se logicky
objevil ndzor, zda zminény prokoagu-
la¢ni efekt neni vyvolan, popt. zkreslen
¢i akcentovan, peroperacnim chirurgic-
kym ¢i traumatickym stresem (tkarové
poskozen() nebo vyplavenim endogen-
nich katecholamint [42]. Tyto fak-
tory jisté mohou do jisté miry ovlivnit
parametry koagulace, napt. trauma-
tickym vyplavenim prokoagulaénich
faktord do systémové cirkulace, ale
teorie, Ze jsou hlavni p¥i¢inou zmén he-
mostdzy u chirurgickych a traumatolo-
gickych pacient(, byla zpochybnéna fa-
dou dalsich praci [21,27,29]. Zavérem
téchto studif bylo konstatovani, Ze pe-
roperacni stres a vliv anestézie ¢i chi-
rurgického traumatu nenf rozhoduji-
cim faktorem ovliviiujicim hemostdzu
ve srovnani s HD. Bylo napf. jedno-
znac¢né popsano ovlivnéni TEG para-
metr(l ve smyslu akcentace koagulace
in vivo po podani krystaloidniho roz-
toku jesté pred zapocetim chirurgic-
kého vykonu a pretrvavajici dale v pri-
béhu vykonu [27].

Ruttmann [29] ve své praci zkoumal
cilené efekt HD pt¥i podavani krysta-
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loidnich a koloidnich roztokd a jejf vliv
na koagulaci. Prokazal, ze 20% diluce
0,9% NaCl i Haemaccelem in vitro pa-
sobivobou ptipadech zmény v TEG pa-
rametrech ve smyslu zvySeni rychlosti
aktivace koagulace (zkrdcenf r-time)
a zvy8uje rychlost nardstdni koagula
vlivem na aktivitu destic¢ek a tvorbu fib-
rinu (zkrdceni k-time a rozsiteni a-an-
gle). Parametr MA byl zvy3en jen v pii-
padé pouziti krystaloidd.

Mechanizmus, jakym HD vyvolava
prokoagulaéni efekt, je pravdépo-
dobné znaéné komplexni a vsechny
jeho aspekty doposud nebyly jedno-
znacné vysvétleny. Hlavni hypotéza
predpokladd ovlivnéni kfehké rovno-
vahy mezi antikoagula¢nimi a pro-
koagula¢nimi faktory ve prospéch pro-
koagulace [10,19]. Jednd se zejména
o vys§i citlivost hladin antitrombinu Il
a zfejmé i proteinu C a jeho kofaktoru
proteinu S nebo relativné vy3si hladinu
inhibitoru aktivatoru plasminogenu
(PAl). Z dal3ich teorii je mozné zmi-
nit prikaz zvySeni trombinové geneze
(stabilnf hladina trombin-antitrombin
komplex(i navzdory prohlubovani HD
[20]) anebo priikaz facilitace interakce
desticek biologickymi i arteficialnimi
povrchy pfirozené aktivujicimi desticky
[20]. Vliv na funkci krevnich destic¢ek byl
ovSem zpochybnén praci Ruttmanna et
al [43], kteFi prokdzali perzistenci pro-
koagulaéniho efektu HD i pfi eliminaci
funkce desti¢ek poddvanim antiagre-
gaéniho prepardtu (aspirin).

V nedavné studii [30] byl také po-
psan mozny vliv niz8i hladiny Mg*
v ramci rychlé HD, ktery se mlze po-
dilet na akcentaci koagulace. Udrzeni
hladiny Mg** pti horni hranici normal-
niho laboratorniho rozmeziv ramci po-
davani ndhradnich roztokl pak vedlo
k signifikantnimu snizenf prokoagula¢-
niho efektu.

Prokoagulaéni efekt je tedy v pod-
staté pritomen u vétsiny NR pfi niz-
$im stupni HD, a je tedy s nim nutné
pocitat v klinickém uziti. V prvni radé
je vsak jednd o krystaloidni roztoky
(NacCl 0,9%, Ringerav roztok - R1/1,
Ringer-laktat roztok - RL), kdy in vivo

Vhnit¥ Lék 2009; 55(1): 27-36

nastdva prokoagulaéni efekt v inter-
valu 10-30% HD. In vitro byl tento
efekt pozorovdn v intervalu 20-50%
HD [34]. P¥i dal$im zvySovani stupné
HD lIze obecné uzavfit, Ze cut-point,
kdy nastava eliminace prokoagulac-
niho a prechod do hypokoagula¢-
niho efektu, je p¥iblizné v intervalu
50-60% HD [10,19]. P#i diluci nad
60% dochdzi u viech NR k hypokoagu-
la¢nimu efektu. Tyto zmény jsou zdG-
vodfiovany mirou HD, nebot p¥i hod-
notdch diluce nad 50% je jiz pfitomno
tak vyznamné snizenf viech koagulaé-
nich faktor@, véetné zmén ve visko-
zité plazmy a poétu krevnich desti-
¢ek [24], ze rovnovdha se presouva
ve prospéch hypokoagulace. Zaroven
pti takto vyznamném stupni HD za-
¢ind hrat svou roli i signifikantni sni-
Zeni hladin Ca* a fibrinogenu, a to
predevdim ve studiich in vitro, kde ne-
mohou byt dostate¢né Gc¢inné zacho-
vany ptirozené korigujici mechanizmy
homeostdzy.

Zajimava je otdzka tzv. vnitini he-
modiluce (autodiluce), coz v podstaté
znamena doplnéni krevni ztraty vlastni
Vzhledem
k tomu, ze aplikace i.v. ndhradnich

intersticidlni tekutinou.

roztok( je praktikovana az s p¥icho-
dem moderni mediciny v poslednich
nékolika malo stoletich, mohl tento
fyziologicky mechanizmus doplnénf
objemu cévniho systému z vnitfnich
,zasob“, doprovazeny urcitym stup-
ném akcentace koagulace (hemosta-
ticky efekt), hrat vyhodnou roli i z evo-
lu¢niho hlediska. Ruttmann et al v roce
2002 ve svém editorialu [39] zmi-
nuji vysledky svych pozorovani, které
poukazuji na skute¢nost, ze autodiluce
do 10% objemu krve nezplisobuje za-
vaznéjsi dysbalanci mezi antikoagu-
la¢nimi faktory a spontdnné aktivova-
nymi koagulaénimi faktory ve srovnanf
s vyznamnéjsi krevn{ ztrdtou 20-30%.
Déle konstatuje, ze krevni ztrdta do
10% objemu krve je u zdravého jedince
v 1. fazi dostate¢né ucinné kompenzo-
vana sympatikotonif se zvySenim cév-
niho tonu vedouci k zachovani ade-
kvatni orgdnové perfuze. Nasledné je
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deficit objemu krve doplnén pomalou
reexpanzi tekutinou z intersticia. To
vedlo autora k zavéru, Ze nepatrny chi-
rurgicky zakrok provazeny malou krevnf
ztratou u jinak zdravého pacienta ne-
vyzaduje tekutinovou terapii, a v pfi-
padé, Ze je poddni NR nutné, dopo-
rucuje podani nizkomolekuldarni HES
(LMW HES) ke snizZenf rizika akcentace
koagulace.

Vliv molekul per se

Ovlivnéni koagulace samotnym mo-
lekuldrnim slozenim roztoku (per se)
je mozné definovat jako jakékoliv jiné
ovlivnéni koagulace, které nelze vy-
svétlit pouhou hemodiluci. Tykd se to
v prvé fadé koloidnich roztokd. Vysled-
kem je v naprosté vétsiné ptipadd hy-
pokoagulaéni efekt.

U roztokdl na bazi HES se napt. jedna
o disproporcionalni snizeni hladiny
f VIII ve srovnani s prostou dilucf
[13,19] nebo také tzv. ,coating efekt”
HES vedouci k negativnimu ovlivnéni
adhezivity a aktivace trombocytll sus-
pektné extracelularnim mechanizmem.
Konkrétné se zde jednd o snizeni do-
stupnosti povrchovych transmembra-
novych fibrinogen-binding glykopro-
teinG (GP llb-Illa) vazbou molekul
roztoku skrobu [11].

Roztoky Zelatiny inkorporuji své mo-
lekuly do struktury fibrin-polymeru,
snizujf jeho stabilitu a zvy3uji jeho na-
chylnost k lyze. Z dalSich mechanizmd
pfichdzi v dvahu napt. vazba mole-
kul gelu s fibronektinem branici v jeho
Gc¢inné vazbé s fibrinem nebo fibrino-
genem [19].

Krystaloidni roztoky - pomineme-li
hemodiluci - plisobi na acidobazickou
rovnovdhu (viz nize), coz ve své pod-
staté |ze také klasifikovat jako vliv mo-
lekul per se.

U nékterych roztokl, zejména ko-
loiddl, je tedy efekt na koagulaci dan vy-
sledkem ptsobeni obou hlavnich me-
chanizmd, a to mirou HD a soucasné
vlivem molekul per se. Mozny podil
na kone¢ném efektu koloidu maze mit
i typ rozpoustédla (balancovany nebo
nebalancovany krystaloid [26]).
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Tab. 4. Koagulace a roztoky HES.

porucha aktivace desti¢ek

dfvin, § vwr
{ hladiny fibrinogenu
1 aktivity protrombinu

ovlivnéni viskozity séra
T rychlosti préitoku

akcentace fibrinolyzy
méné stabilni fibrinova sit

 adheze a agregace tzv. coating effect (snizeni dostupnosti fibrinogen-binding
receptortl [GP lIb-llla] suspektné extraceluldrnim mechanizmem [11])

snizeni aktivity nékterych koagula¢nich faktort

interference s tvorbou trombinovych formaci

Jednotlivé ndhradni roztoky

a jejich efekt na hemostazu
Krystaloidni roztoky (KR)

KR jsou roztoky iontli ve vodném pro-
stfedi. Hlavnim mechanizmem, kterym
KR ovliviiuji hemostédzu, je hemodiluce.
PFi niz8im stupni HD maji krystaloidy
obecné prokoagula¢ni efekt, ktery je
pti vy83i mite fedénf vystiidan hypo-
koagula¢nim efektem. Nékteré klinické
prace zvazuji i mozny podil negativniho
vlivu ptidruzené iontové dysbalance
spojené s poruchou acidobazické rov-
novahy (ABR).

Nejcastéji zkoumanym roztokem
v klinickych studiich je paradoxné nej-
méné uzivany isotonicky substituén{
krystaloid: fyziologicky roztok (F1/1,
NaCl 0,9%, SSS - standart saline so-
lution). NaCl 0,9% je svym sloZenim
v podstaté znaéné nefyziologicky a po-
dani vétsiho objemu muze mit kromé
ovlivnéni hemostazy i dalsi negativni
dopady (acidobazickd dysbalance, in-
tersticidlni edém atd.).

V poslednich letech se pFipisuje vy-
znamna role studiu efektu nebalanco-
vanych a balancovanych KR. Zjedno-
dusené Feceno, je za balancovany KR
oznacovan roztok blizici se svym sloze-
nim iontovému slozeni krevni plazmy.
Pfi podavani nebalancovanych roztokd
byl prokdzan vyse zminény vyraznéjs
vliv na acidobazickou rovnovéahu, a to
ve smyslu hyperchloremické acidézy
[26,32]. Predpokladana p¥ma souvis-
lost mezi naru$enim ABR a koagu-
laci ovdem jednoznacné potvrzena ne-
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byla. Nebyl prokdzan ani zasadni rozdil
v klinickém outcome pacientt s hyper-
chloremickou acidézou a u pacientl
s normdlnim pH. Riziko acidobazické
dysbalance se tedy jevi spise jako se-
kundarni, kdy nélez iatrogenné vytvo-
fené acidézy vyvola zdanlivou potrebu
daldi neadekvatni terapeutické inter-
vence, napf. opétovné podani naloze
nebalancovaného nahradniho roz-
toku. Existuje fada praci srovnavajicich
efekt téchto dvou skupin krystaloidd
pFimo na hemostdzu pomoci TEG pa-
rametr(. Boldt et al [3] srovnali efekt
relativné balancovaného roztoku a ne-
balancovaného roztoku na hemostédzu
in vivo. Vysledkem nebylo zjisténf signi-
fikantniho rozdilu v TEG parametrech
u pacienti podstupujicich vyznamny
abdominalnf chirurgicky zakrok, ktefi
dostavali peropera¢né pti volumote-
rapii Ringer-laktdt anebo fyziologicky
roztok.

Obecné lze uzavfit, Zze v klinickych
studiich byl p#i pouziti KR prokazan
in vitro prokoagula¢ni efekt v intervalu
od 20% do 50% HD a hypokoagula¢ni
efekt od 60% [10]. V podminkach in
vivo byl prokdzin prokoagulaéni efekt
p¥i HD od 10% do 30% [10,20], vy&&i
stupné HD in vivo jsou logicky limito-
vany metodou.

Koloidni roztoky

HES

HES (hydroxyaethylstarch, hydroxyetyl-
$krob, modifikovany vétveny ptirozeny
polymer amylopektinu) je bezesporu

nej¢astéji zkoumanym substitué¢nim
roztokem v poslednich letech. Da-
vodem jsou jeho prokazané vyhodné
klinické vlastnosti, predevsim vliv na
makrocirkulaci i mikrocirkulaci, coz
je s vyhodou uZivano p¥i TR u fady
diagnéz v kritické péci, napf. u sepse
s MODS.

Roztoky HES narusuji koagulaci
obéma hlavnimi mechanizmy (jak HD,
tak i vlivem molekul roztoku per se).
Je mozné prokazat zdsah prakticky do
viech zadkladnich fazi koagulace, pte-
deviim tvorby, stabilizace a degradace
koagula (ovlivnéni funkce desticek,
ovlivnéni hladiny koagula¢nich fak-
tor(, ovlivnéni tvorby fibrinpolymerd
a ovlivnéni fibrinolyzy) (tab. 4).

Po chemické strance jsou roz-
toky $krobu charakterizovdny Fadou
dilezitych molekuldrnich parame-
trd (tab. 5). Nékteré z téchto para-
metrd, jako napt. molekulovd hmot-
nost (MW), molérn{ substituce (MS)
a C2/C6 pomeér, ovliviiuji farmakoki-
netiku a farmakodynamiku preparatu,
a tudiz i rychlost degradace, distri-
buce a eliminace, potencial objemové
expanze a unik do tretiho prostoru
(intersticium, buriky RES). To muze
mit a ¢asto i md nep¥imou souvislost
s ovlivnénim koagulace. Problematika
vztahu nékterych molekulovych vlast-
nosti HES (MW, MS, C2/C6 pomér)
a hemostazy byla zkoumana fadou kli-
nickych studii. Mezi vysledky téchto
praci doposud neexistuje jednoznacny
konsenzus. Zajimava je napt. rozdil-
nost ndzor na otazku, kterd z téchto
hlavnich molekulovych charakteris-
tik je dominantni determinantou ne-
gativniho vlivu na koagulaci. Objevuje
se zde i dal3i problém: prikaz jedno-
znaéného culprit faktoru by mohlo mit
znacny marketingovy dopad. Obecny
ndzor, ze z hlediska negativniho ovliv-
néni hemostdzy je nejvyznamnéjsi MW
[22], byl zpochybnén praci Madjpoura
et al [16]. Ten neprokazal signifikantn{
rozdil v in vitro ovlivnéni TEG parame-
tr( u rdznych HES roztokd se stejnou
MS a rdznymi MW. Dle této prace se
jevi jako nejpravdépodobnéjsi, ze nej-
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vyznamnéj$im faktorem ovliviiujicim
vysledek hemostdzy je tedy spise MS
nebo C2/C6 pomér. Charakteristiky
MS a C2/C6 pomér jsou studovany
dale i v praci von Rotena [36], v niZ
bylo zjisténo, Ze pti stejné MW mél HES
roztok s niz8i MS a niz8im C2/C6 po-
mérem mensf vliv in vitro na TEG pa-
rametry (HES 700/0,42/2,7 versus
700/0,51/7-14).

Vysvétlenitéto neshodybymohlospo-
¢ivat v technologii vyroby, kdy pfi pro-
dukci nizkomolekularniho roztoku $té-
penim v sekvenci HMW-MMW-LMW
dochdzi automaticky i k redukci v pa-
rametru MS, napt. 0,7-0,5-0,4, a je-li
tedy izolované sledovdn a posuzo-
van pouze parametr MW, mize dojit
ke zkresleni pFi interpretaci vysledkd
[36].

Dal$im zkoumanym aspektem je
vliv rozpoustédla (balancovany vs ne-
balancovany krystaloidni roztok). P¥i
zkoumdnf( této problematiky in vitro
Roche [26] konstatuje, Ze typ roz-
poustédla mdze byt vyznamnym fak-
torem v determinaci vysledného vlivu
HES na hemostdzu. Jako vyhodnéjsi se
jevi balancované roztoky. Zavér jeho
prace uvadi, Zze HES o LMW a HES
v balancovaném roztoku zachovavajf
l[épe TEG parametry nez HES s HMW
a HES rozpustény v 0,9% NaCl.

Boldt ve svém editorialu [40] pouka-
zuje na lepsi funkci trombocytd (vy3si
dostupnost GP lIb-1lla) p¥i pouziti ba-
lancovaného rozpoustédla u HMW
HES s vysokou MS stejné tak jako
u LMW HES s nizkou MS.

Obé tato zjisténi ve vztahu k MW
opét poukazuji na vySe uvedenou né-
zorovou nejednotnost stran vztahu
MS a MW a jejich ovlivnéni koagulace
a déle narusuji i jiz uvedenou teorii
o minimalnich rozdilech mezi balan-
covanymi a nebalancovanymi KR ve
vztahu k ovlivnéni koagulace. Vysvét-
leni bude tedy jisté zna¢né komplex-
néjsi. Roli zde také mohou hrat navic
i odlidnosti v metodice jednotlivych
studif.

Nové vznikajici diskuze a srovnavani
kukufi¢ného a bramborového Skrobu
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molekulovd hmotnost (MW)

median MW

molarni substituce (MS)
pomér mezi poctem hydroxyethylovych
skupin a poctem glukézovych jednotek

stupen substituce (DS)

C2/C6
pomér mezi polohami substituovanych

koncentrace (c)

Tab. 5. Specifikace molekul HES [5].

pomér mezi substituovanymi glukézovymi jednotkami
a celkovym poctem glukézovych jednotek

hydroxyetylovych skupin v molekule glukézy

LMW 70 kDa
MMW 130-270 kDa
HMW 2 450 kDa

low0,4a0,5
high 0,62 a2 0,7

9:1,7:1, 6:1

6%, 10%

jako zédkladu pro vyrobu roztokl HES
se prozatim jevi z hlediska vlivu na
koagulaci jako malo vyznamné. Jeji
davody jsou opét spise marketingové.
Hlavnfi rozdily jsou ve struktufe mole-
kuly amylopektinu (pocet vétvent, stu-
pen esterifikace fosfatovymi skupi-
nami apod.). Tyto fyzikalné-chemické
odlisnosti by mohly ve svém disledku
byt pti¢inou mirné rozdilného ovliv-
néni farmakokinetickych a farmako-
dynamickych vlastnosti roztoku, a ne-
ptimo tedy i koagulace [31]. Jamnicki
et al 1998 prokazuji mirnou augmen-
taci lyzy koagula zplisobenou bram-
borovym skrobem ve srovnéni s kuku-
fi¢nym. V této problematice je oviem
nutny dalsi vyzkum k ovéreni vyznam-
nosti ovlivnéni koagulace z klinického
hlediska.

Na zdkladé vyse uvedenych infor-
macfi je tedy mozné Fici, Ze lze - s jis-
tym omezenim - zhruba definovat
pozadavky na charakteristiku HES roz-
toku ve vztahu k minimalizaci ovlivnén{
koagulace. Nejvyhodnéjsim by se tedy
mohl jevit roztok s nizkou MS a event.
i nizkym MW, s malym rozptylem MW
(median MW), s nizkym C2/C6 pomé-
rem v balancovaném roztoku. Nutnd je
kontrola hladiny ionizovaného Ca*".

Z klinického hlediska je vhodné
u vysoceobjemovych nahrad roztoky
HES dbat zvysené opatrnosti u pa-
cientl s rizikem krvaceni (hemofilie,
antiagregancia, antikoagulancia, roz-

sahld poranénf, hepatopatie, trombo-
cytopatie). Z preventivniho hlediska se
naopak vhodnou indikaci mdze jevit
podani pacientdim s vysokym rizikem
trombotickych komplikaci (trombofi-
lie, onkologicka, cévni, gynekologicka
operativa, obezita, ..
zadouciho efektu roztokd HES v3ak

.). Predikce miry
zatim neni mozna.

Gely

Roztok gelu (Zelatina) obsahuje smés
polypeptid( ziskanych $tépenim hové-
ztho kolagenu. Existuji 3 zdkladni sub-
typy: oxypolyzelatina, urea-crosslinked
Zelatina a succinylovand modifikovana
Zelatina. Molekulovd hmotnost gelu
se pohybuje v intervalu s medidnem
30-35 kDa. Nenfi stanovena limitace
stran dennf davky [5].

Mechanizmus ovlivnéni koagulac-
nich parametrd je v zdsadé obdobny
jako u roztokd HES (oba hlavni me-
chanizmy, jak hemodiluce, tak vliv mo-
lekul roztoku per se) jen s vyznamné
mens{ in vitro a in vivo zavaznosti [19].
Pri¢inou tohoto jevu je pravdépo-
dobné rychlejsi redukce molekul vol-
ného plazmatického gelu vazbou na
fibronektin [17] a také promptn( extra-
vazace do intersticia a bunék RES [13].
Roztoky gelu in vivo redukuji hladinu
plazmatického fibronektinu a in vitro
je prokédzédna jejich interference s poly-
merizaci fibrin monomerd a inkorpo-
race do struktury koagula s narusenim
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Tab. 6. Jak ovlivriuje gel koagulaci?

Ruttmann, 1996

Egli, 1997

Konrad, 1999

33% HD in vitro — ¥ ACT

Mortier, 1997

Coats, 2006
1000ml in vivo > T time to peak, 1T

20% HD in vitro - { r-time, ¥ k-time, T a-angle

30% HD in vitro — bez augmentace TEG parametrd

50% HD in vitro — beze zmény TEG parametrd

jeho tvorby a makromolekularni struk-
tury, a tim i jeho fyzikdlnich vlastnosti
[17]. Struény prehled nékterych praci
tykajicich se miry vlivu gelu na koagu-
la¢ni parametry (TEG a SONOCLOT)
shrnuje tab. 6.

Dextrany
Dextrany jsou smési glukézovych po-
lymerd s rtiznou délkou a molekulo-
vou hmotnosti (MW). K dispozici jsou
dostupné 2 hlavni formy, 10% dextran
40 a 6% dextran 70, lisici se koncen-
traci a MW [5]. Od pouziti dextrand
v klinické praxi se v poslednich letech
vyrazné ustupuje pro jejich nezddoucf
Gcinky. Mezi nejzavaznéjsi patif moz-
nost alergické az anafylaktické reakce,
déle vliv na renalni funkce s rizikem
akutniho rendlniho selhani na pod-
kladé tubularniho poskozenf a také ne-
gativni vliv na hemostazu.
Mechanizmus ovlivnéni koagulace
je opét dvoji: HD a ovlivnéni mole-
kulami roztoku per se. Ve srovnanf
s HES a gely je vliv na hemostazu vy-
raznéjsi a lze ho pozorovat jiz pfi niz-
Sich hodnotach HD [19,24]. Byla po-
psana vyznamnd interference s funkci
krevnich desticek [19], déle alterace
inicidlni tvorby fibrinové formace s al-
teraci fibrinové morfologie a akcentacf
fibrinolyzy.

Albumin

Albumin je ptirozeny plazmaticky pro-
tein. Je pfipravovdn jako neimunogennf
a apyrogenni roztok v nékolika onko-
ticky raznych formach: jako mirné hy-
poonkoticky 4%, jako izonkoticky 5%
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a jako hyperonkoticky 20% a 25% ko-
loidnf roztok [5].

Albumin je velice dobfe popsanym
substituénim roztokem zkoumanym
z mnoha hledisek tykajicich se jeho
pouziti v klinické praxi u kriticky ne-
mocnych pacientd. Stran koagulac-
nich parametr(l je popsan pomérné za-
sadni rozdil v efektu in vitro a in vivo,
kde je jeho vliv minimalni a v pod-
staté se zanedbatelnym klinickym do-
padem. Albumin narusuje koagulaci
obéma hlavnimi mechanizmy. Vyznam-
néjsim se jevi plsobeni molekul albu-
minu per se, zejména ovlivnénf fibri-
nové polymerizace p¥imou interakcf
s fibrinem, kdy dochazi k tvorbé men-
Sich fibrinovych fibril [34]. Jorgensen
et al (1979 a 1980) popsali tzv. hepa-
rin-like efekt (akcentace vlivu AT na
f Xa) a inhibici adheze trombocytd.
V neposledni fadé se jednd o ovliv-
néni hladiny Ca®* (kritickd hranice hla-
diny ionizovaného Ca* je pokles pod
0,56 mmol/l) s nutnostisubstituce jeho
hladiny.

Hypertonické roztoky

Hypertonické roztoky mohou byt na
krystaloidni i na koloidni bazi (napt.
NaCl 3%, hyperHES a dalsi). Uzivajf
se v uzkych indikacich (napt. u kra-
niocerebrdrnich poranénich s edémem
mozku) a ve standardni tekutinové re-
suscitaci se uplatriuji spiSe méné a pre-
devsim v zdvislosti na zvyklostech pra-
covidté. Jejich ovlivnéni koagulace je ve
srovnani{ s roztoky izotonickymi pod-
statné vyraznéj$i a mechanizmus od-
povida jejich molekuldrné-chemic-

kému slozeni. Je nutno zminit jejich
vyrazny vliv na hodnoty plazmatického
iontogramu a z toho vyplyvajici dopad
na acidobazickou rovnovéhu.

Diskuze
V soucasné dobé neexistuje idedlnf
roztok k pouZiti p¥i tekutinové terapii
a s nejvétsi pravdépodobnosti se v nej-
blizsich letech ani neobjevi. Z hlediska
hemostazy se pfi tekutinové resusci-
taci proto jevi jako nejvyhodnéjsi uziti
kombinace koloidnich a krystaloid-
nich roztokd. Divodem je moznost re-
dukce celkového podaného mnozstvi
jednotlivych roztokd a vyuZiti pozitivn{
interference v rozdilnosti efektu na he-
mostazu. Vybér roztoku pro tekutino-
vou terapii by se mél fidit nejen jeho
farmakologickymi vlastnostmi (slo-
Zeni, osmolarita, rozpoustédlo, balan-
covanost), ale také riziky vyplyvajicimi
z moZznosti ovlivnéni dalsich fyziologic-
kych funkci (koagulace, renalni funkce,
imunitnf reakce, unik do t¥ettho pro-
storu atd.) a v neposledni ¥adé i indi-
vidudlnimi faktory pacienta (vrozené
nebo ziskané koagulopatie, sepse, typ
poranéni a pldnované operativy atd.).
Klinické studie zabyvajici se proble-
matikou vztahu volumoterapie a he-
mostazy prinaseji ¢asto vyrazné rozpo-
ruplné vysledky. Na této nejednotnosti
se jisté podili metodologie studif a li-
mity v moznostech vySetfovacich
metod, ale také vliv marketingu far-
maceutickych spole¢nosti. Obecna
shoda v8ak existuje ve dvou zasadnich
faktorech:
a) Vdechny substituéni roztoky ovliv-
fuji koagulaci.
b) Charakter a klinickd zavaznost ovliv-
nénf jsou dany typem roztoku a mi-
rou hemodiluce.

Tekutinova resuscitace patfi mezi
neodkladné terapeutické intervence
pouZivané u pacientd ohrozenych se-
Ilhanim nebo se selhdvajicimi funkcemi
Zivotné dilezitych orgdnl. Rozdil mezi
tekutinovou terapif, tekutinovou resus-
citaci a masivni tekutinovou resuscitaci
jev podstaté dan mnozstvim a rychlostf
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podaného nédhradniho roztoku. Defi-
nice ,masivnosti“ nenf v literature jed-
notné specifikovdna, nicméné néktefi
autofi povazuji za ,masivni“ takové
podanf roztokd, p¥i kterém je podano
vice tekutiny, nez je jeden intravasku-
l[drni objem (tzn. vice nez 72 ml/kg),
u 100kg vaziciho pacienta. Z prak-
tického hlediska to znamenad aplikaci
7 000 ml ndhradnich roztok( a vice.
Za téchto okolnosti je jisté tGvaha
o mozném ovlivnéni hemostdzy na
misté.

Zaveér

Zistava rada nezodpovézenych ota-
zek, mezi nimiz dominuje absence jed-
noznaéné doporuceného algoritmu
pfi tekutinové resuscitaci u jednotli-
vych stavli, véetné typl pouZitych né-
hradnich roztokd. Z hlediska designu
klinickych studii je komplikujicim prv-
kem béznd klinickd praxe, kdy se nd-
hradni roztoky (krystaloidy/koloidy)
kombinuji. Jakmile je nutno pouZit
krevni derivdt, situace se stava prak-
ticky nepfehlednou.

Vzhledem k nepftetrZitému vyvoji a za-
vadéni nahradnich roztokd do praxe
Ize konstatovat jediné: z hlediska ade-
kvatnf a racionalnf strategie tekutinové
resuscitace je stale na prvnim misté
znalost zakladnich farmakokinetickych
a farmakodynamickych charakteristik
ndhradniho roztoku a znalost fyziolo-
gie a patofyziologie daného onemoc-
néni, kterd v bézné klinické praxi zo-
hledni také predchorobi a aktudlnf
zdravotn( stav pacienta. Jinymi slovy,
akutni levostranné selhani by mélo vést
k jiné strategii tekutinové resuscitace
nez stav ischemicko-reperfuzniho po-
stizeni po polytraumatu.

Na zdkladé téchto znalosti Ize |épe
ptizplsobit algoritmus substituéni te-
rapie a jeji monitoraci a na podkladé
toho pak pFesnéji nac¢asovat indikaci
k terapii pf¥ipadnych koagulaénich po-
ruch, které mohou negativné ovliv-
nit celkovy vystup nami zvolené tera-
peutické strategie a také progndzu
kriticky nemocného pacienta.
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