Tab. 2. Formy polékového akutniho poskozeni ledvin
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Akutnf poskozent ledvin vliivem antimikrobidini terapie

Akutni tubularni nekréza (ATN)

- ischemicka ATN

COX2 inhibitory, ACE-inhibitory, blokétory angiotensinovych receptord (AT1
blokatory)

- nefrotoxicka ATN

aminoglykosidy, amfotericin B, radiokontrastni latky, inhibitory kalcineurinu,
cisplatina, ifosfamid, foskarnet, pentamidin, sulfonamidy, acyklovir, indinavir,
inhibitory mTOR, statiny, fibraty

- tubulointersticialni nefritidy

5-aminosalicyldty, inhibitory protonové pumpy, penicilin, cefalosporiny,
rifampicin

Glomerulopatie

Z pfimého poskozeni:

- podocytl interferony, bisfosfonaty lithium, NSAID, anabolické steroidy, chlorochin a
hydroxychlorochin
- endotelif inhibitory angiogeneze, mitomycin-C, gemcitabin, cisplatina, oxymorphon

- bunék mesangia

soucasti tabakového koure

Imunitné zprostredkované:

soli zlata, penicilamin, kaptopril, NSAID, prokainamid, hydralazin, inhibitory
TNF-a

Osmoticka nefréza

mannitol, sacharéza, dextran, IVIG, radiokontrastnf latky, hydroxyethylskrob

Krystalova nefropatie

sulfonamidy, chinolony, nitrofurantoin, indinavir, tenofovir, acyklovir,
methotrexat, ciprofloxacin, acetazolamid

Vaskulopatie

inhibitory kalcineurinu
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rozvijejicimi se infekénimi komplikacemi, zvIasté u kriticky nemocnych
pacientd v septickém stavu. Z antibiotik, kterd nejcastéji pouzivéame
v ambulantnim rezimu je tfeba myslet na riziko nefrotoxicity u sulfona-
midU, které mohou vést pfi nedostate¢né hydrataci k obturaci tubuld.
Proto je nutné pacienty poucit o potiebé hojného pffjmu tekutin. Mezi
dalsi antimikrobidIni terapii, kterd mze vést k poskozeni ledvin, fadime
zejména aminoglykosidy, glykopeptidy, polymyxiny. Méné toxické jsou
karbapenemy, makrolidy anebo Iéky patfici do skupiny antituberkulotik.

Aminoglykosidy

Jedna se o skupinu latek, které velmi dobfe funguijf jako Sirokospek-
trd, na koncentraci zavisla baktericidnf antibiotika s U¢inkem prevazné
na gram-negativni patogeny, pficemz Ucinnost Ié¢by je hodnocena
podle farmakodynamického parametru-C__ /MIC8-10: 1. Nejcasteji je
pouzivdme v kombinaci s jinou antibiotickou terapif pro jejich vyhodny
synergicky Ucinek (napf. s betalaktamovymi antibiotiky) (9). Efektivita
aminoglykosidd je dana jejich farmakologickymi viastnostmi, prede-
vsim post antibiotickym efektem, ktery trva radové nékolik hodin,
a také ucinnosti zavislou na davce, kdy dochdzi k efektivnéjsi eliminaci
patogent s vyssi davkou antibiotik. Maximalni sérové koncentrace je
dosazeno priblizné 30-60 minut po intravendznim podani. Priblizné
99 % podané davky se vylucuje v nezméneéné podobé moci, primarné
glomeruldrni filtraci. U pacientd s normélni rendini funkci je polocas
vylucovan( kolem 2-3 hodin s tim, Ze je vyrazné prodlouzen u novo-
rozencd, déti a nemocnych se snizenou rendlni funkci (10). Vynikajici
uc¢innost aminoglykosidd je do jisté miry vykoupena nezddoucimi
Ucinky, mezi které patfi hlavné ototoxicita a nefrotoxicita. Jednotlivé
latky se lisi stupném nefrotoxicity, pficemz nejvice toxicky je neomy-
cin, nasledné toxicita kleséd od gantamicinu, tobramycinu, amikacinu
az ke streptomycinu (11, 12). Patofyziologicky Ucinek téchto antibiotik
na rendlni tkdn spociva v jejich akumulaci v mesangiu a v epitelidinich
bunkach proximalniho tubulu, kde z&asti podléha tubuldrni resorpci
pfi vazbé na receptory megalin a cubilin. Uvniti bunék zpUsobujf

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

zmény v jejich struktufe a funkci negativnim vlivem na mitochondrie,
lysozomy a endoplasmatické retikulum, coz ve vysledku mdze vést
az k akutni tubuldrni nekréze (13). Nasledkem toho dochazi k dalsim
zménam vcetné aktivace zanétu, které souvisi s postupné se snizujicf
glomeruldmt filtraci a poskozenim tubul(. K dalsimu poskozent ledvin
pfispiva také aminoglykosidy vyvolana vazokonstrikce (14). Celkové se
jedna o velmi komplexni patofyziologicky proces.

Jako nejucinnéjsi preventivni opatreni ke snizeni nefrotoxického
plsobeni uvedenych |ékd Ize vyuzit Upravy aplikované davky, pfipadné
prodlouzeni ¢asového intervalu mezi jednotlivymi davkami. U pacientd
s AKl je doporuc¢ovano déavkovani aminoglykosid 1x/24 hod. Velmi
vhodné je také neprekracovat celkovou dobu antibiotické terapie vice,
nez je nezbytné nutné, a v neposledni fadé také peclivé monitorovat
sérové koncentrace aminoglykosidd. Vzhledem k tomu, ze molekuly
aminoglykosidl jsou relativné malé a v plazmé se minimalné vazi na
bilkoviny, Ize je relativné efektivné odstranit hemodialyzou, pficemz
za hodinu snizime celkovou koncentraci v séru pfiblizné o 15 % (10).
Doporucend davka gentamicinu je 3—-6 mg/kg u dospélych, amikacinu
pak 15 mg/kg. Davky u pacientl s pokrocilou rendIni insuficienci, pfi-
padné u dialyzovanych pacientl je nutné redukovat, idedlné za mérenf
jejich sérové koncentrace.

Glykopeptidy

Nejvyznamnéjsi ucinnou latkou z této skupiny je vankomycin. Jedna
se o glykopeptidové baktericidni antibiotikum, které pouzivdme pfi
lé¢bé zavaznych infekci zplsobenych prevazné gram-pozitivnimi mikro-
organismy, v¢etné methicilin rezistentnich kmen Staphylococcus aureus
(MRSA). Pfi perordInim podani se nevstfebavé z gastrointestindlniho
traktu, pUsobf jen lokalné, proto se vancomycin v této formé pouziva
k terapii clostridiové enterokolitidy. Pro dosazeni systémového tcinku jej
podavédme intravendzné. Distribuce vankomycinu je Siroka s uvadénym
distribu¢nim objemem od 0,4 do 1,01/kg (15). U¢inek vankomycinu je
nezavisly na jeho koncentraci. Pozadovaného baktericidniho efektu
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