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Akutne zlyhanie obli¢iek komplikuje starostlivost o chirurgického a traumatologického pacienta. Vyskytuje sa predovsetkym u pacientov
so zavaznou traumou, popaleninou, pri septickych ochoreniach a pri ndhlych brusnych prihodach spojenych s hypovolémiou. Napriek
usiliu venovanému studiu akttnej renalnej insuficiencie neexistuje jednotny konsenzus jej definicie. Problémom v sicasnej diagnostike
akutnej renalnej insuficiencie je ¢asto oneskorené stanovenie diagnozy a stupna zavaznosti poklesu renalnych funkcii, pretoze kon-
vencne pouzivané markery su nedostatocne senzitivne a Specifické. Predmetom intenzivheho vyskumu je zostavenie panelu novych
biomarkerov, ktoré by spolu s ostatnymi klinickymi parametrami umoznili skoru a spravnu diagnostiku.
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Acute renal insufficiency in surgical patients

Acute renal failure complicates care for surgical and trauma patients. It occurs mainly in patients with severe trauma, burns, sepsis and
acute abdomen associated with hypovolemia. Despite the efforts devoted to the study of acute renal failure there is no uniform consen-
sus on its definition. The problem with the current diagnosis of acute renal insufficiency is often diagnosed late camping and severity
of decline in renal function, as conventionally used markers are not sufficiently sensitive and specific. Subject of intense research is the

compilation of the panel of new biomarkers, which, together with other clinical parameters enable early and accurate diagnosis.
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Uvod

Akutna rendlna insuficiencia — ARl je castym
problémom najma u kriticky chorych chirurgic-
kych pacientov, u ktorych sa podiela na rozvoji
komplikacif vrdtane multiorgdnového zlyhania.
Néhle zhorsenie renalnych funkcii komplikuje
starostlivost o chirurgického a traumatologické-
ho pacienta, zvysuje morbiditu a mortalitu, a to
i negativnymi Uc¢inkami na vacsinu ostatnych
organov (1). Z jednotlivych skupin chirurgic-
kych ochoreni sa akutne zlyhanie obli¢iek vy-
skytuje predovietkym u pacientov so zdvaznou
traumou, popaleninou, pri septickych ochoreni-
ach a pri ndhlych brusnych prihodach spojenych
s hypovolémiou (1).

Z historického hladiska bol pojem akutne
zlyhanie obli¢iek prvykréat jednoznac¢ne defi-
novany v monografii Homera W. Smitha ,The
kidney — structure and function in health and
disease”, ktord bola vydana v roku 1951 (1). Prvé
detailnejsie opisy pripadov akuitneho poskode-
nia obliciek su pripisované nemeckému patold-
govi Hackradtovi, ktory v roku 1917 opisal akutne
obli¢kové zlyhanie u vojakov (1).

Incidencia

ARI'sa vyskytuje u 1 -25 % kriticky chorych
pacientov na jednotkach intenzivnej starost-
livosti (2). Mcllroy udava vyskyt akutnej renal-

nej insuficiencie u 1 — 32 % vsetkych hospita-
lizovanych pacientov a u 10 — 90 % pacientov
hospitalizovanych na jednotkach intenzivnej
starostlivosti (3).

Incidencia periopera¢nej ARl u pacientov
po kardiochirurgickom a cievno-chirurgickom
vykone sa udava 5 — 30 %, pricom 1 -5 % tychto
pacientov vyzaduje nasledne dialyzu v poope-
ra¢nom obdobi (4). Incidencia perioperacnej
rendlnej insuficiencie vo vieobecnej chirurgii
je 0,8 = 1,2 % (4). Vyskyt ARI v perioperatnom
obdobi méd v poslednom obdobf stupajuci
trend, kedZe stupa pocet starsich pacientov
v populdcii (4). U traumatologickych pacientov
je incidencia akutneho zlyhania obliciek 0,1 —
3,7 %. Pokles vyskytu je spdsobeny pokrokmi vo
vcasnej resuscitacii, najma volumovej, ktora ve-
die k hemodynamickej stabilizacii. U septickych
pacientov je incidencia vyrazne vyssia, 19— 50 %
a je spojend s umrtnostou az 70 %. Vyskyt akut-
neho poskodenia obliciek u pacientov po ope-
racidch na Zlcovych cestach je udavana medzi
6 — 18 % s mortalitou az do 17 % u ikterickych
pacientov (1).

Priciny a rizikové faktory
u chirurgickych pacientov

Priciny ARI'u chirurgickych pacientov su zhr-
nuté do tabulky 1.
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Tabulka 1. Priciny akutnej rendlnej insuficien-
cie u chirurgickych pacientov (1)

prerendlna etioldgia

hypovolémia

M krvacania (pourazové, do GIT-u, peroperacné a
pooperacné)

M straty tekutiny z GIT-u (vracanie, hnacky, NGS,
drény, enterokutanne fistuly)

M straty kozou (popaleniny)

m translokécia tekutin do , tretieho priestoru”
(pooperacné, pankreatitida)

pokles efektivneho intravaskularneho objemu

M sepsa

W obstrukeny ikterus

M hepatorendlny syndrém pri chronickej
hepatalnej insuficiencii

m kompartment syndréom (vnutrobruiny
a panvovy po Uraze, po operacii pre
peritonitidu alebo ileus)

poskodenia rendlneho parenchymu

akutna tubularna nekréza

mischémia (hypovolémia, pokles efektivneho
intravaskuldrneho objemu)

M antibiotikd, antimykotika, virostatika, tazké kovy

W z4taz pigmentom (myoglobin pri
rabdomyolyze)

M RTG kontrastné latky

ochorenia renalnych ciev

W okluzia rendlnej artérie (tromboza,
tromboembodlia)

M okluzia rendlnej vény (trombdza)

postrenalna etioldgia

W obstrukcia ureteru (konkrementy,
pyelonefritida, poranenie)

M obstrukcia uretry (upchatie mocového katétra,
koaguld, poranenie)




Tabulka 2. Rizikové faktory pre vznik ARl vo
vseobecnej chirurgii podla Kheterpala

rizikové faktory

vek > 56 rokov

muzské pohlavie

aktivne kongestivne srdcové zlyhanie

ascites

hypertenzia

emergentny chirurgicky vykon
intraperitonealny chirurgicky vykon
hodnota sérového kreatininu > 1,2 mg/dl peroperacne

diabetes mellitus na perordlnych antidiabetikch
alebo inzuline

Primarnymi rizikovymi faktormi rozvoja ARI
je zavaznost a trvanie hypoperfuzie oblicky, ¢asu
expozicie nefrotoxickych latok a rendlna insufici-
encia v predchorobi. Riziko sa zvysuje s vekom
pacienta, klinickym stavom pri prijati do nemoc-
nice (APACHE Il vy3sie ako 25, ISS vyssie ako 17)
a pridruzenymi ochoreniami. U polytraumati-
zovaného pacienta patri medzi rizikové faktory
rozsiahle vnutrodutinové krvacanie (hemotorax,
hemoperitoneum), hypovolemicky sok, niektoré
druhy zlomenin spojené s vacsou stratou krvi
(panva, dIhé kosti) a pourazové komplikacie, ako
je akutne plucne poskodenie (acute lung injury)
vyZadujuce umelu plicnu ventildciu. V periope-
ratnom obdobf st rizikové faktory oblickového
poskodenia spojené s chirurgickym ochorenim
(perforacna peritonitida, sepsa, krvacanie do
gastrointestindlneho traktu spojené s hypovo-
lemickym hemoragickym Sokom) a liecebnym
postupnom (urgentna operacia, rozsiahle elek-
tivne vykony v brusnej dutine, kardiochirurgické
operacie s pouzitim extrakorporadlneho obehu,
pooperacné krvacanie, dehiscencia anastomoz
na traviacej trubici, pooperacné enterokutanne
fistuly) alebo s pridruzenymi ochoreniami
v predchorobi (ochorenia srdca, chronické ob-
lickové ochorenie, obstrukeny ikterus, diabetes
mellitus, hypertenzia). Priblizne u jednej tretiny
pacientov s pooperac¢nym akutnym rendlnym
zlyhanim je vyvolavajucou pri¢inou hypovo-
lémia, sepsa alebo vlastny chirurgicky vykon.
Velké vnutrobrusné vykony trvajuce niekolko
hodin zvysuju pravdepodobnost vzniku po-
opera¢ného poskodenia oblic¢iek (1).

Rizikové faktory pre vznik ARl vo véeobecnej
chirurgii podla Kheterpala su uvedené v tabul-
ke 2 (5).

Podla poctu pritomnym rizikovych fakto-
rov u konkrétneho pacienta sa urcuje General
Surgery Acute Kidney Injury Risk Index (tabulka 3).
Tento klasifikacny systém bol vytvoreny tak, aby
medzi jednotlivymi susediacimi triedami bol
signifikante vyznamny rozdiel (p < 0,001) vo
vyskyte akutneho poskodenia obliciek (5).
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Tabulka 3. General Surgery Acute Kidney Injury Risk Index

General Sugery AKI Risk Index \

Il Il v vV

rizikové faktory 0-2

3 4 5 6aviac

Definicia
Napriek usiliu venovanému Stddiu ARI

neexistuje jednotny konsenzus jej definicie.

Literatura opisuje viac ako 30 réznych defini-

cif. Najcastejsie je ARI definovand ako rapidny

pokles obli¢kovych funkcii, ktorych obrazom je

glomeruldrna filtracia (6, 7, 8).

Acute Kidney Injury Network definuje ak-
dtnu rendlnu insuficienciu ako nahlu redukciu
obli¢kovych funkcif vznikajicu v priebehu 48
hodin, pricom pouziva dva parametre:

B zvysenu hladinu kreatininu (@bsolutne > 0,3
mg/dl, percentudlne > 50 % alebo 1,5-na-
sobne oproti bazalnej hodnote) alebo

B oliguriu (< 0,5 ml/kg/hod. pocas viac ako 6
hodin) (9).

Diagnostika

Pri akitnom rendlnom zlyhani sa vyuziva
pomerne sirokd paleta laboratérnych vysetrent.
V/ sucasnosti su v diagnostickom algoritme AR
najcastejsie pouzivané sérova hladina kreatininu,
klirens kreatininu, vydaj mocu a sérové hladina
mocoviny (8). Tieto parametre, hoci su lahko
stanovitelné, nemusia vzdy presne reflektovat
renalne funkcie u kriticky chorych pacientov.
Problémom v sucasnej diagnostike ARI je Cas-
to oneskorené stanovanie diagndzy a stupna
zavaznosti poklesu rendinych funkcii, pretoze
pouzivané markery si nedostato¢ne senzitivne
a Specifické.

V roku 2002 sa sformovala skupina nefrolé-
gov a intenzivistov ADQI - Acute Dialysis Quality
Initiave, ktord navrhla novy klasifikacny systém
pre rendlnu dysfunkciu oznac¢ovany akronymom
RIFLE (Risk — Injury — Failure — Loss of function —
End stage renal disease) (obrazok 1).

V klinickej praxi stale chyba dostato¢ne
senzitivny a Specificky biomarker akdtneho
oblickového poskodenia. American Society
of Nephrology si uz v roku 2005 vytycila ciel
identifikovat nové biomarkery ARl v priebehu
nasledujucich piatich rokov (3). Vzhladom na
heterogenitu akdtneho rendlneho poskodenia
nie je pravdepodobné, Ze by vietky tieto pozi-
adavky splnil len jeden marker, preto sa studie
zameriavaju skér na zostavenie panelu biomar-
kerov, ktoré by spolu s inymi klinickymi para-
metrami umoznili skord a spravnu diagnostiku
(3). V experimentélnych a klinickych studiach
sa identifikovalo niekolko biomarkerov, ktoré sa
stanovuju v sére alebo v moci. Zo sérovych su

najslubnejsie cystatin C a neutrophil gelatinase-
-associated lipocalin = NGAL. NGAL, interleukin
IL-18 sa sleduju v moci.

Cystatin C

Cystatin C je jednoretazcovy nizkomole-
kulovy protein inhibujuci cysteinové protedzy
s molekulovou hmotnostou 13,4 kDa (10, 11).
Produkuju ho vietky jadrové bunky a je uvolfo-
vany do plazmy relativne konstantnou rychlos-
tou (9).V glomeruloch je volne filtrovany a v pro-
ximdlnom tubule dochddza k jeho kompletnej
reabsorpcii, pricom nie je pritomné jeho sekrécia
naspat do tubularnej tekutiny (12). Z tohto do-
vodu sa javi ako idedlny marker glomeruldrnej
filtracie. Jeho plazmatickéd hladina, na rozdiel
od tradi¢ného ukazovatela glomeruldrnej filt-
racie kreatininu, nie je signifikantne zavisla od
veku, pohlavia, rasy a svalovej hmoty (12). Kedze
hladina cystatinu C nema diurndlnu variaciu, je
mozné koncentraciu cystatinu vysetrit z jedno-
razového odberu mocu (13).

Uz v roku 1984 bol opisany ako marker
glomeruldrnej filtracie (14). Cystatin C je cit-
livejsim markerom zmien glomeruldrnej fil-
tracie ako kreatinin, pricom dokaze odhalit
akutne oblickové poskodenie o 1 az 2 dni
skor ako kreatinin (3, 8, 15). Nasledné studie
vyhodnotili cystatin C ako silny prediktivny
faktor mortality u kriticky chorych pacien-
tov (8). Mcllroy opisuje vyuzitie cystatinu C
v predikcii potreby dialyzy (3). Koncentréciu
cystatinu zvysuje kortikoterapia, hypertyreoza,
maligny melandm v progresii, lymfoprolife-
rativne ochorenie a kolorektalny karciném.
Znizend koncentracia byva pri hypotyredze.
Sérovu hladinu neovplyviuje infekcia, zapal
a hepatalne ochorenie (8).

Hodnotu glomerularne;j filtracie podla hladi-
ny sérového cystatinu C mozno ziskat pomocou
Grubbovej alebo Stevensonovej rovnice (16).

Obrdzok 1. RIFLE kritéria (Venkataraman, 2007)
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Obrdzok 2. Dynamika hladin markerov rendlneho poskodenia u dospelych pacientov po kardiochi-

rurgickom vykone (3)
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Obrdzok 3. Dynamika elevacie hladin IL-18 a
NGAL po kardiochirurgickom vykone (24)
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Neutrophil gelatinese-associated
lipocalin — NGAL

NGAL je v sucasnosti najskimanejsi poten-
cidlny novy marker akutnej rendlnej insuficiencie
(17). NGAL je jednoretazcovy protein s molekulo-
vou hmotnostou 22 kDa norméalne exprimovany
vo velmi malom mnoZstve v réznych tkanivach,
napriklad obli¢kéch, prostate, plicach, zaludku,
peceni a hrubom ¢reve (6, 10, 12, 18, 19).

Produkciu NGAL vyznamne ovplyvriuje
poskodenie epitelu, infekcia, zépal, ischémia,
neoplastickd transformécia alebo involticia tka-
niva (18).

NGAL sa ako marker ischemického alebo
nefrotoxického poskodenia obli¢kového pa-
renchymu dé stanovit v krvi a moci skoro po
ischemickom inzulte (6, 12). Do mocu sa vylucuje
NGAL pochéadzajuciz poskodenych tubularnych
buniek (20). Hladina plazmatického NGAL je vy-
sledkom tubuldrneho back leaku filtrovaného
NGAL alebo extrarendlnej produkcie najma v pe-
¢eni a plucach pocas akutneho oblickového
poskodenia (20).

V Studiach sa dokézal desatndsobny vzo-
stup plazmatickej hladiny NGAL a viac ako sto-

nasobny vzostup hladiny NGAL v moci pri ARI
vznikajucej ako nésledok sepsy, ischemického
alebo nefrotoxického inzultu (12). Koncentracia
NGAL sa zvysuje uz 2 dni pred signifikantnym
vzostupom hladiny kreatininu a stuper elevécie
NGAL koreluje so stupriom zévaznosti ARI (21).
Hladina plazmatického i mocového NGAL
je silnym nezavislym prediktorom rozvoja ARI.
Hladina mocového NGAL je tieZ prediktorom za-
vaznosti ARl a potreby dialyzy v lie¢be. Vysledok
vySetrenia modze ovplyvnit preexistujice rendlne
ochorenie a infekcia mocového traktu (12).

Interleukin 18

Interleukin 18 je mediator zapalového
a ischemického poskodenia tkaniv v réznych
orgénoch (13). Tento nizkomolekulovy proinfla-
matorny glykoprotein s molekulovou hmotno-
stou 18 kDa produkuju makrofagy, lymfocyty
a mnohé iné bunky (21).

V poslednom obdobi bol IL-18 identifikovany
ako potencidlny skory marker akutnej rendlnej
insuficiencie (13, 21). Po ischemickom ataku je
I.-18 produkovany bunkami proximélneho tubu-
lu a detekovatelny v moci (22). Intrarenélna pro-
dukcia IL-18 sa podiela na rozvoji ischemického
akutneho rendlneho poskodenia nezavisle od
neutrofilov (23). Hladina IL-18 v moci sa zvysuje
Specificky pri ARI, pricom sa nement pri infekcii
mocového systému, pri chronickom obli¢ckovom
ochorent ani pri nefrotickom syndrome (12).

Senzitivita a Specificita moc¢ového IL-18 pre
ARI'sa udava viac ako 90 % (12, 24). Hladina IL-18
v moci vyssia ako 100 pg/ml znamend predik-
ciu rozvoja ARI o 24 hodin skér, ako sa za¢ne
zvydovat sérovd hladina kreatininu (22). IL-18
bol opisany ako nezavisly prediktivny faktor
mortality pacientov na jednotkach intenzivnej
starostlivosti (8, 24).
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V $tudii sledujucej rozvoj ARI u deti, ktoré
sa podrobili kardiochirurgickému vykonu, bolo
dokdazané, Ze hladina NGAL sa zacala zvysovat uz
po dvoch hodinach od operacie a vrchol dosiah-
la 0 6 hodin, kym hladina IL-18 sa zacala zvy3Sovat
v priebehu 6 hodin a oproti fyziologickej norme
sa zvysila 25-krdt do 12 hodin od vykonu (12, 17).

Zaver

Akutna rendlna insuficiencia predstavuje
zlozity multidisciplindrny problém v klinickej
praxi s nejednotnou definiciou a problematic-
kou diagnostikou.

V poslednom obdobi sa vyznamnym spo-
sobom rozsirili poznatky o patogenéze akutnej
rendlnej insuficiencie, ktoré sa posuvaju na sub-
celuldrnu Uroven. Porozumenie pri¢indm a jed-
notlivym dejom pri vzniku a rozvoji akdtneho
poskodenia obli¢iek prinieslo nové moznosti
do liecby.

Rozhodujucim momentom pre prognézu
pacienta nadalej ostava skord a spravna diagnos-
tika, kedZe v¢asnou terapeutickou intervenciou
mozno zabranit ireverzibilnému poskodeniu
obli¢kovych funkcii a parenchymu.

Podla viacerych $tudif je najperspektivnejsim
markerom akutneho poskodenia obli¢iek NGAL,
ktory mozno stanovit zo séra i mocu pacientov.
NGAL bol predmetom viacerych $tudii u det-
skych aj dospelych pacientov po kardiochirur-
gickom vykone, dalej u heterogénnej skupiny
kriticky chorych pacientov vratane septickych,
pricom sa hodnotil nielen diagnosticky, ale aj
prognosticky rozmer NGAL.
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