PYi pfijmu na JIP pacientka tlakové hrani¢ni (TK 105/60 mm Hg, puls
78/min), subfebrilni (37,1 °C) a kromé noveé zjisténého Selestu nad aortaIni
chlopnije i fyzikalni ndlez shodny s prijmem z urologie. Laboratorné je
lehky pokles CRP (328 mg/I), prokalcitonin je vysoky (25,8 ug/l), laktat
jen lehce elevovany (3,2 mmol/I). Pacientka byla nadéle hydratovéna
a pro prohloubeni hypotenze bez reakce na volumovou vyzvu byly
nasazeny vazopresory. Navzdory obnoven perfuzniho tlaku nedoslo
k restartovani diurézy, proto byla 4. den zahdjena kontinudlni dialyza
(continual renal replacement therapy — CRRT) v rezimu CVVHD (kontinu-
alnf veno-vendzni hemodialyza) s regionalnf citratkalciovou koagulaci.
Pfi této terapii se stav pacientky stabilizoval, vazopresory jsme vysadili
a 7.den byla ukonc¢ena CRRT s obnovenim diurézy. Deséty den hospita-
lizace doslo ke skokovému zhorsenf stavu. Pacientka byla apaticka, lehce
cyanotickd, v laboratornich ndlezech dominovala nové hemolytickd
anémie (Hb 67 g/I, bilirubin 92 umol/Il, z toho konjugovany 61 umol/I,
LD (laktdtdehydrogendaza) 36 pkat/l, trombocyty 100X 10%1 — pokles
z220%10%1,INR (mezindrodni normalizovany pomér, international nor-
malized ratio) 1,3, aPTT ratio (aktivovany parciadlni tromboplastinovy cas,
activated parcial tromboplastine time) 1,2, antitrombin 124 %). Ostatn{
laboratorni markery hemolyzy, napt. haptoglobin, hemopexin &ivolny
hemoglobin, nebylo mozno ,ve sluzb&” vysetfit. Jako pficina deteriorace
bylo zvaZzovano onemocnéni ze skupiny mikroangiopatickych hemo-
lytickych anémii (MAHA), postupné jsme v3ak vyloucili diseminovanou
intravaskularnikoagulaci, trombotickou trombocytopenickou purpuru,
hemolyticko-uremicky syndrom i heparinem indukovanou trombo-
cytopenii. V odpolednich hodindch progredovala cyandza az hnédé
zbarvenfi klize navzdory obéhové stabilité a jinak normélnimu nélezu
pfi fyzikalnim vysetfeni. Proto jsme pojali podezieni na methemoglobi-
nemii, kterd byla nasledné potvrzena laboratorné (MetHb 30%). V prvé
fazi bylo podéno 5 g kyseliny askorbové (bez efektu na hladinu MetHb)
a nasledné opakované transfuze. Pro postupné zhorsovéni stavu védomi
byla pacientka zaintubovana a napojena na umeélou plicni ventilaci
(rezim BiPAP, PEEP 4cm H,O, FiO, 0,40, dechovy objem kolem 400 m).
S dalsf deterioracf stavu byla pozdeji FiO, zvySovana az na 1,0 ve snaze
o vyuzitl hypersaturované plazmy jako nosice kysliku. Jako antidotum
jsme podali metylenovou modF (methylthioninii chloridum, Proveblue)
v ddvce 100mg, kterou jsme s odstupem 2 h zopakovali. Ani pfes opako-
vané podani antidota vsak nedochézelo k poklesu MetHb, proto jsme od
dalstho podavéni metylenové modfi ustoupili. Kromé ¢isté logistickych
potizi (omezené zasoby antidota a nutnost jeho dovozu z centrainiho
skladu antidot) nds kzméné terapeutického postupu vedla i progredujici
hemolyza, kterd mohla byt jak pfic¢inou selhani metylenové modfi, tak
i jejim nezadoucim Ucinkem.

Po vycerpani konvencnich terapeutickych postupl (podani me-
tylenové modfi a kyseliny askorbové) jsme opakovali podéni transfuzi
a pro riziko hypervolemie a hypervizkézniho syndromu jej doplnili
venepunkcemi (vysledné zbarveni kize a sklér Obr. 1 a 2).

Jedendcty den hospitalizace byla pacientka pfeloZzena na KARIM
spadové fakultni nemocnice. Pfi pfijmu je stav pacientky kriticky.
Pacientka mé& hnédocerné zbarvenou kizi, je mirné prosakld, s krva-
civymi projevy z dutiny Ustni, nosni, krvaci ze vstupd. Bulby jsou ve
stfednim postaveni, bélmo je také zabarveno dohnéda, zornice se jevi

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

KAZUISTIKA | E47

NozokomidIni methemoglobinemie

izokorické, miotické. Obéhové je nestabilni, noradrenalin v davce 2 mg/
hod (vstupni laboratof: pH 7,01, laktat 9,1 mmol/I, kalemie 6 mmol/I,
MetHb 35 %, trombocyty 39x 10%I, souc¢asné i vysoké parametry za-
nétu leukocytdza 56 x 10%1, PCT 5,86 ug/I, IL6 160 ng/l). Antibiotickou
terapii eskalujeme na linezolid, meropenem. Ihned zahajujeme ve
spolupraci s Klinikou hematoonkologie a Krevnim centrem terapeu-
tickou vymeénnou erytrocytaferézu, pfi které bylo podano 14 ERD, coz
odpovidalo 1,5ndsobku celkového objemu erytrocytl v krevnim obéhu.
Hladiny methemoglobinu vsak dostatecné neklesaji ze vstupnich 35 %
na 10%. Opakovaneé je nutna korekce vnitfniho prostiedi. Vzhledem
k hemolytickému stavu po ukonceni erytrocytaferézy jsme navazali
s plazmaferézou (8 x FFP, doslo tedy k vyméné celého objemu plazmy)
a déle pro anurii v $okovém stavu kontinudlnf dialyzou. Pfes provedenou
erytrocytaferézu kriticky stav pacientky progreduje a nasledné zmira
béhem dalsich 24 h pod obrazem refrakterniho soku.

Pres veskerou snahu o identifikaci pficiny methemoglobinmie jsme
v tomto smeéru nebyli Uspésni. Z nize uvadénych I1éku, které mohou
methemoglobinemii zpUsobit (Tab. 1), dostala pacientka 30 ml 1%
roztoku trimecainu (Mesocain) s.c. pfi zavadéni cévnich vstupd. Proti
lokdInim anestetiklm (LA) jako spoustécim methemoglobinemie u nas
pacientky svéd¢i delsi ¢asovy odstup od aplikace 1ékd. K priznakim
methemoglobinemie by mélo dojit béhem nékolika desitek minut,
nikoliv v odstupu 5 dni od podani. Dal3i pfi¢inou by mohla byt konta-
minace dialyza¢niho roztoku. Avsak na téze Sarzi roztokl byla paralelné
dialyzovana druhd pacientka v kritickém stavu, u které se methemo-
globinemie nerozvinula (methemoglobin byl opakované vysetien na
bed-side analyzatoru v ramci odbérl pii CRRT s regionalni citratkalcio-
vou antikoagulaci, je soucasti panelu na ABR z tepny). Teoreticky mohla
vést k rozvoji methemoglobinemie i nastupujici sepse s nadprodukcf
oxidu dusnatého jako vyrazného oxidacniho ¢inidla pro hemoglobin.

Stejné jako spoustec, zUstava nejasna i velmi Spatnd terapeutickd
odezva. Selhanf terapii kyselinou askorbovou Ize vysvétlit jeji nizkou
davkou. Jako mozna pficina selhdni terapie metylenovou modff pfipada
v Uvahu nepoznany enzymaticky deficit pentozafosfatové drahy (ovsem
u deficitu glukdza 6-fosfat dehydrogendzy (G6PD), ktery je vazany na
X chromozom, je existence homozygotky v Ceské populaci extrémné
nepravdépodobna, nicméné jej vyloucit zcela nelze. Deficit G6PD nebyl
za casovych divod( vysetien). U¢inek metylenové modfije zavisly na in-
taktnich erytrocytech, u hemolyzy selhava (1). Disledkem tézké methe-
moglobinemie mdZe byt prave probihajici intravaskularni hemolyza, tzv.
methemoglobinem-indukovana hemolyza. V uvefejnénych kazuistikdch
je nejcastéji vyvolana aromatickymi aminoslouceninami (nitrobenzen,
anilin), ¢inska review uvadf 1146 pfipadd, kdy intravaskuldrni hemolyza
vedla k rendInimu i jaternimu selhant, ale v 98 % byla kurabilnf (2). Avsak
pficina perzistujici methemoglobinemie po provedené erytrocytafe-
réze je malo ¢astd. Podobnou kazuistiku ziskané methemoglobinemie
s hladinou metHb 82,3 %, nicméné u mladého muze, kde byla stejné
jako v nasem pfipadé Ié¢ba metylenovou modfi, kyselinou askorbovou,
hyperbaroxif a erytrocytaferézou nelspésnd, vyprovokovala expozice
aminofenolu. Podobnost je i v rozvoji intravaskularni hemolyzy. V dd-
sledku chronickému vystavovani se slou¢eniné podobné anilinu doslo
k rozvoji trombotické mikroangiopatie (mikroangiopaticka hemolyza,
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