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Insuficience nadledvin

Relativni insuficience nadledvin je popisovana u 20 % nemocnych
s dekompenzovanou jaterni cirhézou, s vy3sim zastoupenim u pokrocilych
forem cirhdzy. Relativni adrendini insuficience mdze prispivat k cirhotické
kardiomyopatii snizenim poctu 3-adrenergnich receptord v srdci a ovlivné-
nim Ucinku katecholaminG na srde¢ni kontraktilitu a napéti cévni stény (15).

Uloha zanétu

Systémova zanétliva odpovéd (systemic inflammatory response syn-
drome - SIRS) pfedstavuje dalsi z ddleZitych aspektl v patogenezi dekom-
penzace jaterni cirhdzy a hraje klicovou roli v rozvoji orgdnové dysfunkce
asociované s ACLF (16). SIRS a sepse vedou k redistribuci pratoku krve
v ledvindch navozuijici ischemii a posléze poskozeni tubuld ve formé ATN.

Dalsi mechanismy

V experimentélnich studiich byla prokazana zvysend exprese Toll-
-like receptor(i 4 (TLR4) v ledvindch a moci u pacientd s AKl a cirhdzou,
nasledujici zanétlivy inzult (17). Endotoxiny nebo lipopolysacharidy (LPS),
které jsou soucasti bunécné stény gramnegativnich bakterif, pfedstavujf
ptirozené ligandy pro TLR4. LPS jsou déle silnymi prozanétlivymi faktory
stimulujicimi tumor necrosis factor-a (TNF-a). U jaterni cirhézy, vysoké
hladiny LPS, napt. u spontdnni bakterialni peritonitidy ¢i sepse, zvysujf
portélnitlak a mohou zpUsobit nekrézu hepatocytl s ndslednym navo-
zenim obrazu akutni jaterni dekompenzace (18).

Lécba HRS-AKI

Zékladem lécebné strategie u HRS-AKI je vcasna identifikace
a eliminace potencionalniho spoustéciho faktoru. Z medikace je
nutné vysadit diuretika a dalsi 1éky, které mohou vyvolat ¢i zhorsit
arteridIni hypotenzi (vazodilatatory, neselektivni betablokatory), je
nutné soucasné dbat na adekvatni hydrataci aplikaci parenteraln{
infuzni terapie s albuminem. Pozornost musi byt vénovana uzivani
potencidlné nefrotoxické medikace (nesteroidnim antiflogistikim,
antibiotik(im). Pfi podezfeni na bakterialnf infekci by méla byt prove-
dena diagnostickd punkce ascitu k vylouceni SBP a ihned zahdjena
empirickd terapie antibiotiky podle zvyklosti pracovisté na zakladé
epidemiologickych dat. K prevenci rozvoje HRS-AKI hraje také dlle-
Zitou Ulohu aplikace albuminu po kazdé velkoobjemové paracentéze
ascitu (punkce vice nez 51 ascitu) (19).

Jizod AKl stadia 1B, a dale u zavaznéjsich stadiich AKI, pfi sou¢asne
spinénych kritériich HRS-AKI, je od pocatku zakladnim pilifem Iécby
ovlivnéni alterované cirkulace, s docilenim zvyseni nizkého srde¢ni-
ho vydeje a stfedniho arteridiniho tlaku (MAP) zvysenim efektivniho
cirkulujiciho objemu aplikaci albuminu s kombinaci se systémovym
vazokonstriktorem. Vstupné by méla byt vysazena diureticka lécba
a zahdjena volumexpanze s parenteralni aplikaci albuminu v davce
1,0 g/kg/den, prvni 2 dny Ié¢by maximalné v davce 100 g/den, poté
pokracovat v ddvce 20-40 g/den (20). Alboumin je vysoce Ucinny u SIRS
a sepse, kromé volumexpandujiciho efektu je dale popisovan antioxi-
dac¢ni a endotel stabilizujici efekt (21). Z vysledkl studif je zfejmé, ze
efekt parenterélni aplikace albuminu v prevenci a lé¢bé HRS-AKI koreluje
s davkou, s lepsimi vysledky pfi vy3si kumulativni davce (22, 23).
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Z vazoaktivnich latek je v randomizovanych studiich nejlépe do-
kumentovan efekt 1é¢by terlipresinem, a to jak na zlepseni rendlnich
funkdf, tak na snizeni mortality. Terlipresin (N-triglycyl-8-lysin-vazopresin),
synteticky analog vazopresinu s biologickym polo¢asem 3,5 hod, ma
afinitu k V1 iV2 receptorim. Stimulace V1 receptor( pasobi arteriolarni
vazokonstrikci pfevazné ve splanchnickém fecisti, aktivaci V2 receptor( sti-
mulujf transport ve sbérnych kanalcich zvysenim poctu aquaporinovych
(vodnich) kanald. Kromé potlacent aktivity jednotlivych vazokonstrikénich
mechanismd (sympatického nervového systému, RAS), dochazi zvysenim
efektivniho cirkulujiciho objemu a sifového pliniciho tlaku ke zvysent se-
krece atridIniho natriuretického peptidu (ANP) a jeho Ucinkem ke zvysenf
natriuézy. Terlipresin se aplikuje v bolusovych davkach 0,5-1,0 mg po
4-6hod., davka terlipresinu by méla byt titrovdna postupné k maximalnf
déavce 12 mg/den. Délka podavani by méla trvat do dosaZzenf kompletnf
remise (dosazeni SCr < 1,5 mg/dl), nebo maximalné v celkové délce po
dobu 14 dnt pfi dosazeni parcidlni remise (pokles SCr > 50, s kone¢nou
hladinou SCr > 1,5 mg/dl) ¢i u non-respondérd. V piipadé recidivy HRS-AKI
je vsak mozné 1écbu terlipresinem opakovat. Terlipresin by mél byt s opa-
trnosti podavan u pacientd s kardiovaskularnim onemocnénim, nebot
mUze navodit celou fadu ischemickych komplikaci (ischemické srde¢nf
pithody, stfevni ischemie, ischemie akralnich ¢asti koncetin), zavazné
arytmie ¢i mineralovy rozvrat ve formé tézké hyponatremie. Recentnf stu-
die ukdzala nizsi vyskyt nezddoucich tcinkd a dosazeni stejného Ucinku
pfi aplikaci terlipresinu v kontinudInf infuzi (2 mg terlipresinu fedéného
v 250 ml roztoku 5% glukozy), navic s podanim nizsi celkové kumulativni
davky (24). Lécebnd odpoved je definovédna snizenim SCr o minimélné
25 % oproti vychozi hlading, na které byla Ié¢ba terlipresinem zahajovana.
Prediktory priznivé odpovédina lécbu terlipresinem je efekt na dosazent
zvyseni systémového krevniho tlaku a soucasna pritomnost systémové
zanétlivé reakce. Za negativni prognostické faktory v Uspésnosti lécby
jsou naopak povazovany vysoké vstupni hladiny SCr a bilirubinu.

Alternativu k [é¢bé terlipresinem predstavuje lé¢ba noradrenalinem,
u kterého byl v randomizovanych studiich prokdzan srovnatelny efekt
a naklady za Ié¢bu (25). Naopak mnohem mensi Uspésnost écby je
dokumentovana u lé¢by midodrinem spolecné s oktreotidem, jez jsou
bézné pouzivané v zemich s nedostupnosti terlipresinu (26).

Zahdjeni dialyzac¢ni lécby (renal replacement therapy — RRT) u HRS-
-AKl v celé fadé studif neprokézalo vliv na ovlivnéni prognézy a mortality
nemocnych. RRT byl méla byt zvazovana pouze jako premostujici lé¢ba
k transplantacijater, kterd predstavuje jedinou kurativnf lé¢bu HRS-AKI
v pokrocilém stadiu jaterni cirhdzy. Kombinovana transplantace jater
a ledvin by méla byt indikovana v pfipadé nutnosti RRT po dobu vice
nez 12 tydnl (27).

Zaveér

Hepatorenalni syndrom, v soucasné dobé fazeny mezi formu AKI
(HRS-AKI), zUstavé nadale zdvaznou problematikou u nemocnych s po-
krocilou jaterni cirhdzou. Diky pfepracovani diagnostickych kritérif
doslo nepochybné k pokroku v ¢asnéjsim odhaleni této komplikace
s naslednym zahéjenim adekvétni terapie. Casna diagnostika HRS-AKI
a v&asné zahdjeni pfislusné terapie je klicovym problémem v ovlivnéni

progndzy a nasledné mortality nemocnych s jaterni cirhézou.
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