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Souhrn: Kontrastni litkou indukovana nefropatie (contrast medium induced nephropathy - CMIN) je spojena s vy$si morbi-
ditou, prodlouzenim doby hospitalizace a také s celkové zvysenou mortalitou nemocnych. V zavislosti na nartstajicim poctu
diagnostickych a intervené¢nich radiologickych zdkroki stoupd prevalence této komplikace. V ¢lanku jsou shrnuty dnes znamé
patofyziologické mechanizmy odpovédné za vznik CMIN a rozebrana fada rizikovych faktort, které s sebou nesou moznost ¢as-
téjsiho rozvoje kontrastni nefropatie. Jedna se zejména o diabetes mellitus, preexistujici rendlni onemocnéni a hypertenzi. Rizi-
ko vzniku CMIN se navic vyrazné zvySuje u pacientd s rizikovou medikaci. V nasi praci byla touto medikaci kombinace ACE-
inhibitory (ACEI) a furosemidu. I kdyz u zddného z pacientti nedoslo ke splnéni kritérii pro definici CMIN, prokdzali jsme po
radiokontrastnim vySetieni u podskupiny s touto lékovou kombinaci statisticky vyznamny pokles glomerularni filtrace (GFR)
a ndrust proteinurie (PU). Rizikovost této 1é¢by zejména u pacientt s preexistujici nefropatii podtrhuje i naznacena zivislost re-
lativniho nérustu sérovych hladin kreatininu na jeho vstupni hodnoté. Jiz pfi indikaci radiokontrastnich vySetfeni je nutno na
moznost vzniku CMIN myslet a predchazet ji také modifikaci ovlivnitelnych rizikovych faktort, napf. eliminaci rizikové medi-
kace a v indikovanych pfipadech zavedenim preventivnich opatfeni.

Kli¢ova slova: nefropatie - kontrastni laitkou indukovand nefropatie - rizikové faktory - preventivni opatfeni - ACE-inhibitory
- furosemid

Risky medication and contrast media-induced nephropathy in patients with diabetes and hypertension

Summary: Contrast media-induced nephropathy (CMIN) is accompanied by high morbidity, lengthy hospitalization, and
a higher mortality rate. In proportion to the rising number of diagnostic and interventional radiological procedures, the preva-
lence of this complication is also rising The study briefly tackles the currently known pathophysiological mechanisms that lead
to CMIN and deals with various risk factors which increase the probability of development of contrast nephropathy. Among
these factors are, in the first place, diabetes mellitus, a pre-existing renal illness and hypertension. In addition, the risk of deve-
loping CMIN significantly increases in patients on risky medication. In our study, this medication was a combination of ACE-
inhibitors (ACEI) and furosemide. Even though none of the patients met the criteria defined for CMIN, radiocontrast exami-
nation showed a significant statistical decline in glomerular filtration (GFR) and a rise in proteinuria (PU) in the sub-group
which used this combination of medication. The risk level of this medication especially in patients with pre-existing nephropa-
thy is also underlined by the suggested dependency of the relative rise in the serum levels of creatinine in terms of its input value.
It is necessary, as early as the radiocontrast examination is being done, to bare in mind the possibility of CMIN occurring and
avoid it also through the modification of the risk factors which can be influenced, e.g. elimination of risky medication and in
indicated cases, taking preventive measures.

Key words: nephropathy - contrast media-induced nephropathy - risk factors - preventive measures - ACE-inhibitors - furosemide

Uvod

Pouziti jodovych kontrastnich latek
pti kontrastnich diagnostickych vy-
Setfenich ¢i intervencnich vykonech
pfindsi vedle nesporného profitu
pro pacienta i moznost vzniku kom-
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plikaci spojenych s podanim kont-
rastni latky. Nefrotoxicky tcinek ra-
diokontrastnich litek je zndm vice
nez 70 let. Pfestoze se jejich vlastnos-
ti od té doby vyrazné zmeénily, vySet-
feni spojené s jejich aplikaci je stile

spojeno s moznosti orgdnového po-
skozeni.

Kontrastni latkou indukovana nef-
ropatie (contrast medium induced
nephropathy - CMIN) predstavuje
vaznou komplikaci, protoze je spoje-
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na s podstatnym zvy$enim morbidi-
ty, zahrnujici i potfebu kratkodobé
hemodialyzy, s prodlouzenim doby
hospitalizace a ¢asto i trvalym zhor-
$enim ledvinnych funkci. Je odpo-
védna za vice nez 10 % ptipadu ziska-
ného selhdni ledvin za hospitalizace.
Zavazné je, ze akutni tubuldrni
nekréza jako morfologicky podklad
CMIN je nezavisle spojena se zvyse-
nou hospitalizacni i dlouhodobou
mortalitou [1,16].

Udaje o incidenci CMIN se v jed-
notlivych studiich lisi v zavislosti na
poméru vysoce rizikovych pacientt,
typu pouzité kontrastni latky a také
na pouzité preventivni metodé. Uda-
je se pohybuji zhruba mezi 2-16,5 %
ptipadu [2-4]. Je ziejmé, Ze vzhledem
k rostoucimu poctu radiokontrast-
nich vysetfeni jevi také vyskyt kont-
rastni nefropatie stoupajici tendenci.

Definice CMIN

Dfive byla CMIN definovana riizny-

mi zpiisoby. Vétsina klinickych stu-

dii pouzivala k definici manifestaci

ledvinného selhani 48 hod po podani

kontrastni latky (KL). Presto je proka-
zano, ze u fady pacienttt mutze dojit

k rendlnimu selhani po radiokontrast-

nim vySetieni i tyden po vykonu [2].

Vrchol vzestupu hladiny kreatininu

v séru (S-krea) typicky nastupuje 3 az

5 dnt po podani kontrastni latky

a vraci se k vychozi hodnoté asi po

1-3 tydnech, v nékterych pfipadech se

vsak renalni funkce nemusi obnovit.
Pro vyzkumné tcely bylo dosaze-

no shody v kritériich pro stanoveni

definice CMIN [2,5,6]:

1. akutni zhorSeni renalni funkce
kvantifikované bud absolutnim
zvy$enim hladiny kreatininu v sé-
ru o vice nez 44,2 pmol/l nebo re-
lativnim zvysenim o vice nez 25 %
nad hodnotu pfed poddnim kont-
rastni latky

2. akutni vzestup S-krea béhem 24 az
48 hodin, s maximem po 3-5 dnech
po podani kontrastni latky

3. vylouceni jinych pficin rendlniho
selhani

Patofyziologické mechanizmy

Presny mechanizmus rendlnfho po-
skozeni nebyl dosud plné vysvétlen.
Jedna se vSak o komplexni mecha-
nizmus zahrnujici intrarendlni vazo-
konstrikei vedouci ke snizené perfuzi
drené ledvin a jeji ischemii, pfimou
tubulotoxicitu kontrastni latky, intra-
tubuldrni obstrukei, oxidativni po-
$kozeni tkdné a apoptézu. Hlavnim
mistem poskozeni rendlni tkdné je
zevni zéna diené, jde tedy o nefroto-
xickou akutni tubuldrni nekrézu [7].

Ledvinna dren je k ischemickému
postizeni extrémné nachylna pro
nizky stupen perfuze jiz za normal-
nich podminek. Na zvifecich mode-
lech je prokazano, Ze po expozici
kontrastni latce dochdazi k bifazické
odezvé pritoku krve ledvinami. Zmé-
ny v mikrocirkulaci za¢inaji prechod-
nou nékolikahodinovou vazodilata-
ci s charakteristickym zvySenim prii-
toku krve a pokracuji naslednou
intenzivni vazokonstrikei s prolongo-
vanym snizenim perfuze diené, coz
zhorsuje hypoxii [2,5,8,9]. Tento stav
muze pretrvavat i nékolik dn.

Vyznamnou roli v mozném rozvoji
CMIN hraje jak zvySend vazokon-
strikce, tak 1 snizend kompenzatorni
vazodilatace. Pusobi zde fada vazo-
aktivnich substanci jako angiotenzin
II (AIl), adenozin, rendlni prosta-
glandiny, kalciové ionty, NO a endo-
telin, které ptisobi navzdjem prova-
zanymi mechanizmy.

Kontrastni latka pri své vysoké os-
molalité zptisobuje osmotickou di-
urézu, a pokud nedojde k dostate¢né
hydrataci, muze dojit k poklesu
intravaskuldrniho objemu. Nasledna
aktivace systému renin-angiotenzin-
aldosteron (RAS) vede ke kompenza-
torni reabsorpci Na a vazokonstrikei.
AII zptisobuje piednostné vazokon-
strikci v. efferens, ¢imz udrzuje filtrac-
ni tlak, ale snizuje pritok krve ke
dreni. AIl mtize rovnéz zptisobit oxi-
dativni stres a apoptdzu nezavisle na
vazokonstrikci [9]. Za normadlnich
okolnosti kompenzuje redukci pru-
toku vazodilatace dfené, zprostied-
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kovana vazodilata¢né ptlisobicimi
prostaglandiny a endotelidlnim NO.
Pokud je produkce endotelidlnich
vazodilata¢nich ptsobkt snizena
(u pacientt s vaskularnim onemoc-
nénim, s chronickou rendlni insufi-
cienci - CHRI, nebo u pacientt uzi-
vajicich nesteroidni antirevmatika -
antiflogistika - NSA), mtiZe nasledo-
vat ischemie.

Ve vyvoji CMIN hraje diilezitou roli
adenozin, jehoz efekt zavisi na akti-
vovaném receptoru [10]. Ukazuje se,
ze vazodilatace po podani kontrastni
latky je zprostfedkovand Aj-recepto-
ry, a upfednostiiuje tak perfuzi dre-
né. Naproti tomu pfetrvavajici vazo-
konstrikce a pokles glomerularni
filtrace (GFR) u pacientt s renalni
dysfunkci a objemovou depleci je
zprostfedkovina receptory A, v afe-
rentni arteriole. Receptor A, tedy md
vyznamnou tlohu v pfedpokladané
ischemii [5,11].

Dal$im prostfednikem, ktery pri-
spiva k ischemii zejména sestupnych
vasa recta zevni zény diené a regio-
nalni hypoxii, je silny endotelidlni
vazokonstriktor endotelin (ET-1) [2,
11]. Jeho hladiny v séru i v mo¢i jsou
po podani KL zvySeny, o mechaniz-
mech aktivace zatim neni jasno.

Zatimco pocatecni pokles GFR po
podani kontrastni latky pravdépo-
dobné souvisi se zménami v renalni
hemodynamice, zd4 se, ze pozdéjsi
pokles do jisté miry souvisi se zvyse-
nou intrarendlni tvorbou volnych
kyslikovych radikalt. Vznikaji v da-
sledku ischemie, béhem intrare-
nélniho katabolizmu adenozinu na
xantin [10]. Pfirozend obrana pred
poskozenim kyslikovymi radikdly je
zprostiedkovdna substancemi, jako
je katalaza, superoxiddizmutiza
(SOD), glutathion, a nadto je nega-
tivné ovlivnéna i kyselym pH. Také
volumovd deplece, rizikovy faktor
pro rozvoj CMIN, a niz$f hladina Mg
je spojena se snizenou oxida¢ni obra-
nou [10]. Kyslikové radikaly mohou
ménit jak rendlni hemodynamiku,
tak maji i cytotoxicky efekt. Inaketi-
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vuji lokalné v proximélnim tubulu L.
wofeny NO, coz vede k aferentnf va- Tab. 1. Charakteristika souboru.
zokonstrikci s redukci GFR a k inhi- n=30 Primér 95% IS Mediin  Smérodatni
bici kompenzatorni dreriové vazodi- odchylka
latace [12-14]. Vék (roky) 65,63 61,27-69,99 64 11,67
Radiokontrastni lé,tky také zapfi- Glykemie (mmol/I) 9,91 8,79-11,03 9,35 3,00
¢inuji pfimé poskozeni tubularnich PU (mg/24 hod) 233,1 114,2-352,0 168,0 312,6
bunék [15]. Je pravdépodobné, Ze to- MAU (mg/24 hod) 91,4 42.2-164,7 45,0 184,6
S L .y GER (ml/s) 1,32 1,21-1,45 1,36 0,32
xické poskozeni mutize v tubuldrnich .
buiikach piisobi . Kreatinin (pmol/l) 111,7 101,6-121,9 104,0 27,2
unKach pusobil samostatne, para- | cpglesrerol (mmol,/1) 522 4,81-5,64 521 1,10
lelné s mechanizmem oxidac¢niho TG (mmol/l) 2.48 1.87-3.08 1.97 1.62
stresu [16,17]. Pro poskozeni tubu- LDL (mmol/l) 2,53 2,25-2.80 2,42 0,68
larnich bunék svédéi nalez nizkomo- HDL (mmol/l) 1,12 1,02-1,21 1,16 0,25
lekularnich proteinti v moci u pa-

cienttl po kontrastnim vysetieni.

Poskozeni tkdné u akutniho rendl-
niho selhdni neni ¢asto zptisobeno
bunéénou nekrdzou, ale spise suble-
talnim poskozenim a apoptdzou, pro-
gramovanou smrti burky, tedy rever-
zibilnim procesem, ktery lze terapeu-
ticky ovlivnit. Apoptdza je zptisobena
skupinou cysteinovych protedz na-
zyvanych kaspdzy, které mohou
byt spustény raznymi mechanizmy,
k nimz7 napf. patfi nedostatek ener-
gie, oxidacni stres, bakteridlni nebo
virové produkty, zména tonu arterii,
cytokiny a léky [18]. Mtize byt také
spusténa poskozenim bunééné mem-
brany, ¢imz se aktivuji specialni tzv.
Bax-proteiny umoznujici uvoliovani
cytochromu C z mitochondrii do cy-
tosolu, v némz muze dojit k iniciali-
zaci aktivace kaspaz [12].

Rizikové faktory
Vyskyt CMIN u pacientl s normal-
nimi rendlnimi funkcemi je nizky,
rozvine se v méné nez 2 % pripadtL.
Existuje vSak fada specifickych fak-
tortl, které zvysuji riziko rozvoje
CMIN. Jsou zavislé na osobé pacien-
ta, podané kontrastni latce a na sa-
motném vykonu [3,19,21]. Tti nejzé-
vaznéjsi rizikové faktory pro rozvoj
CMIN predstavuji preexistujici re-
nalni dysfunkce, pfitomnost diabetu
a typ a mnozstvi pouzité kontrastni
lacky [5].

Za specifickych klinickych podmi-
nek, jako je dehydratace, cévni ne-
moci, pokrodily vék a srde¢ni poru-
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chy nebo hypertenze, incidence CMIN
déle roste [20]. V téchto podmin-
kach jsou vystupnioviny vazokon-
strikéni nebo toxické efekty CMIN,
a to pro snizenou rendlni perfuzi,
snizeni poctu funkénich glomerula
nebo snizeni antioxida¢ni obrany.
Konkomitujici pouzivani NSA nebo
jinych nefrotoxickych latek jesté vice
zvy$uje riziko rendlniho poskozeni

[3]-

Preventivni opatieni

Pro prevenci rozvoje CMIN ma prvo-

fady vyznam rozhodnuti, zda pa-

cient patii do nékteré z rizikovych
skupin. Neni-li rizikovy, nemusi se
provadétr zadna specifickd opatfeni.

Je-li rizikovy, je nutno nejdrive po-

soudit, zda nelze zvolit nékteré jiné

zobrazovaci metody bez pouziti
kontrastni latky. Pokud je pfesto ne-
zbytné vysetfeni s pouzitim kont-
rastni latky provést, musi byt pouzi-
ta ndsledujici preventivni opatfeni

k prevenci vzniku CMIN [8]:

a) Vysadit véechny nefrotoxické léky
24 hod pfed vysetienim (NSA, di-
pyridamol, acetaminofen, ami-
noglykosidy). ACEI nebo blokato-
ry All jsou povoleny, pokud je za-
jisténa adekvdtni hydratace [8].
Pro prevenci mozného vzniku
laktatové acid6zy je nutno vysadit
metformin po kontrastnim vyset-
feni alespon na 2 dny, dokud neni
vyloucen rozvoj rendlniho selhani
[21,22].

b) Pokud je mozno, vysadit klickova
diuretika a dopamin. Pokud musi
byt podavany z jinych davodi,
striktné predchazet dehydrataci
[5,8,10,11,23].

c) Dusledné pecovat o dostatecnou
hydrataci [24-27].

d) Podat N-acetylcystein (NAC)
600 mg p.o. 2krat denné den pred
vySetfenim a v den poddni kont-
rastni latky. Podat Aminophylin
250 mg (teofylin 200 mg) i.v. po-
malu 30 min pfedem, zejména
v pripadé akutni intervence nebo
kdyz jsou moznosti hydratace
pred zikrokem limitovany. Upra-
vit hladinu Mg [11,28-31].

e) Profylaktickd hemofiltrace by moh-
la byt prospésna u pacientti s téz-
kou kardialni a renalni dysfunkci
[6,8].

f) Pouzit nizko- nebo izoosmolalni
kontrastni latku a podat ji v co nej-
mensim objemu [3,5,18,24,32,33].

Metody

Cile

Cilem nasi prace bylo zjistit mozny
negativni vliv radiokontrastniho
vySetfeni na stav ledvinnych funkci
u potencidlné rizikovych pacientt
s diabetes mellitus (DM) a hyper-
tenzi. Soucasné jsme chtéli zjis-
tit mozny spolupodil podivané ri-
zikové medikace (ACEI a diuretika)
na eventudlni ledvinné dysfunk-
civzniklé po podiani kontrastni
lacky.
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Tab. 2. Srovnani skupiny s kombinaci ACEI a furosemid s ostatnimi.

Glomerulérni filtrace (GFR)

304

— 20+
X Kombinace Ostatni
o 10 A
5 0l N 5 25
& priimér (SD) 2978 9,37
& -107 medin -24.46 6,38
T 20 min-max 46,89 a7 2378 22,38 a7 89,75
2 30l 95% IS 42,04 a7 -17,53 0,44 a7 19,17
O] = primér

-407 [] SE

-50 : : 1 95%1S p-hodnota = 0,001

ostatni  A+F
Hladina kreatininu v séru
12

£ 87
g” Kombinace Ostatni
2 41 N 5 25
DR priimér (SD) 0,75 1,94
£ 41 medidn -1,28 -4,17
g min-max 11,67 az 11,80 15,63 a7 21,65
§ -8 1 95% IS 12,08 a7 10,58 54527 1,57
5] | ame
S 12 primér
- [ sE

-16 T T 1 I 95 % IS p—hodnota = 0,778

ostatni  A+F

Material a metody

Soubor tvofilo 30 pacientti, z toho
18 muza a 12 Zen v pramérném
véku 65,6 roku. Jednalo se o diabeti-
ky 2. typu s pfitomnou diabetickou
nefropatii. Zafazeni byli pacienti ve
stadiu mikroalbuminurie (MAU)
nebo manifestni proteinurie (PU),
nejvyse do 500 mg/24 hod, normal-
ni azotemii nebo CHRI s hodnota-
mi S-krea do 150 pmol/l, S-urea do
15,0 mmol/l. Soucasné byla u pa-
cientt pritomna hypertenze korigo-
vand medikaci s priimérnou hodno-
tou stiedntho tlaku 102,7 mm Hg.
V chronické medikaci byly podavany
19 pacientit ACEI, z toho 5 v kombi-
naci s furosemidem. U vSech pacien-
td bylo provddéno radiokontrastni
vySetfeni (angiografie cév dolnich
koncetin).

U vsech pacienttl jsme vySetfili pied
radiokontrastnim vykonem renalni
funkce véetné GFR stanovené pomo-
ci clearance endogenniho kreatini-
nu, MAU a PU, hladinu N-l4tek v sé-
ru, iontogram a lipidogram (tab. 1).
Po provedeném kontrastnim vysetie-
ni se denné monitorovala hladina
urey a kreatininu v séru a 2.-3.den
po zdkroku byla sbirina mo¢ na
GFR a odpady bilkovin v modi, sou-
casné s kontrolnim kompletnim
biochemickym vysetfenim séra.

V souboru jako celku jsme hodno-
tili zmény, ke kterym doslo u sledo-
vanych parametrti pred a po podani
KL Dile jsme rozdélili cely soubor
na (1) podskupinu pacientdl uzivaji-
cich ACEI a ostatni pacienty bez této
lékové skupiny a (2) na podskupinu
s kombinovanou lé¢bou ACEI s furo-

semidem a bez této kombinace. Tyto
podskupiny jsme navzijem porovna-
vali z hlediska rozdila relativnich
zmén sledovanych parametrt1 v pro-
centech, tedy rozdila, ke kterym do-
$lo po podani kontrastni latky vzta-
zeno ke vstupni hodnoté. Soucasné
jsme zkoumali moznou zivislost
téchto zmén na véku pacienta, stavu
kompenzace diabetu, vyjadfeném
ukazatelem aktualni kompenzace
(glykemie), na lipidogramu a hodno-
tach stfedniho tlaku. Posuzovali
jsme rovnéz mozny vztah deteriorace
rendlnich funkci na vstupni hodnoté
GFR a S-krea.

Vysledky byly zpracovany progra-
mem Statistika 7.0, StatSoft, Inc.
(2004). STATISTICA (data analysis
software system), version 7. Protoze
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Tab. 3. Srovnani skupiny s kombinaci ACEI a furosemid s ostatnimi.
Mikroalbuminurie (MAU)
50 4
£ 40 T . ,
g“ Kombinace Ostatni
g 307 N 5 25
S 0 primér (SD) 16,86 (19,61) 12,27 (32,75)
= m median 25,00 8,33
g 10 1 min-max -12,37 223333  -48,89 az 108,33
< 0 - B primér 95% IS -7,49 az 41,22 -1,25 az 25,79
= 1 L] SE
-10 T T 1 95%1IS
ostatni  A+F p-hodnota = 0,776
Proteinurie (PU)
100 -
~ 804 .
e Kombinace Ostatni
g 9 N s 25
E 40 priimér (SD) 30,59 (41,64) -3,10 (23,22)
5 50l medidn 12,17 -3,30
o min-max 210,73 27 93,47  -66,94 a7 39,62
S 04 @ 95% IS 21,11 az 82,30 ~12,68 a7 6,48
A B primér
-20 [] SE
—40 - - ] 95%1S p-hodnota = 0,015
ostatni A+F

bylo u vsech sledovanych soubort
dat prokazano normalni rozlozeni
hodnot, byly pro hodnoceni pouzity
parametrické testy. Pro zjisténi, zda
se hodnoty parametrt béhem 1écby
zménily, byl pouzit pdrovy t-test.
Rozdil v hodnotich parametri mezi
skupinami pacientti s riiznou lécbou
byl hodnocen dvouvybérovym t-tes-
tem. Pouzitd hladina statistické vy-
znamnosti byla 5 %. Korelace para-
metrt byly spoéitany vyuzitim Pear-
sonova korela¢niho koeficientu (R).

Visledky

Pfi hodnoceni souboru jako celku
jsme u zadného ze sledovanych re-
nalnich ukazatelt (S-urea, S-krea,
GFR, MAU nebo PU) nenalezli sta-
tisticky signifikantni zmény pred
a po podani kontrastni latky.
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Iontogram ani lipidogram rovnéz
neprokazoval statisticky vyznamné
zmény pied a po provedeném radio-
kontrastnim vySetfeni ani nebyly na-
lezeny statisticky vyznamné zmeény
v hodnotéch stfedniho tlaku.

Zjistili jsme pouze statisticky vy-
znamné snizeni hladiny glykemie,
ke kterému doslo po vysetteni kont-
rastni ldtkou u souboru jako celku
(p = 0,023).

Co se ty¢e mozné zavislosti relativ-
nich zmén parametrtt rendlnich
funkei na véku, aktudlni kompenza-
ci diabetu, hodnotach stfedniho tla-
ku a stavu lipidového spektra, nepo-
dafilo se prokazat statisticky vyznam-
nou zavislost.

Pii hodnoceni mozného podilu me-
dikace ACEI na zménach rendlnich
funkci jsme neprokdzali statisticky

vyznamné rozdily v relativnich zmé-
néch redlnich funkci mezi podskupi-
nou s ACEI a bez nich.

Avsak u podskupiny pacientd,
u keerych byla v medikaci kombina-
ce ACEI s furosemidem, byl nalezen
statisticky vyznamny pokles GFR
(p= 0,001) a narast PU (p = 0,015)
oproti ostatnim pacienttim (tab. 2 a 3).

Zavislost mezi relativni zménou
GFR a S-krea a vstupnimi hodnota-
mi téchto parametrt nebyla proka-
zdna jako statisticky vyznamna
u zadné ze skupin pacientll. Pouze
u skupiny pacienttt s kombinaci
ACEI s furosemidem [je naznacen
vztah, ukazujici, Ze se vzristajicimi
vstupnimi hodnotami S-krea se rela-
tivni pokles zmensuje a dochazi k re-
lativnimu nartstu sérovych hladin
kreatininu (R = 0,824; p = 0,086).]
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Diskuse

Do naseho souboru jsme zarazovali
pacienty, ktefi prichazeli z ambu-
lantni terénni péce k ptipravé a pro-
vedeni angiografického vysetfeni cév
dolnich koncetin. Vice nez tfetiné
z nich (11/30) nebyl v chronické me-
dikaci podavian ACEL i kdyz vzhle-
dem k pritomnosti diabetické nefro-
patii (DN) u nich byla k této 1é¢bé in-
dikace. Méli jsme tedy moznost
porovnat, zda je eventudlni zména
renalnich funkci po radiokontrast-
nim vysetieni ovlivnéna pfitomnosti
této lékové skupiny. Pri dimisi byly
témto pacienttt ACEI do medikace
doplnény.

Zamérné jsme do souboru nezafa-
dili pacienty majici ve své medikaci
metformin. Tuto lékovou skupinu je
pri postupu lege artis nutno vysadit
na dobu 48 hodin po podani radio-
kontrastni latky pro riziko vzniku
laktatové acidézy pii eventudlnim
rozvoji rendlniho selhani po aplikaci
KL

Statisticky vyznamné zlepSeni
ukazatele kratkodobé kompenzace
diabetu v nasem souboru bylo bez-
pochyby ovlivnéno intenzivni glyke-
mickou kontrolou, dietnimi opatfe-
nimi i aktudlni dpravou inzulinové
terapie béhem kratkodobé hospitali-
zace pacienta.

Je nutno konstatovat, ze i kdyz do-
$lo u nékterych pacientt po podani
KL k elevaci S-kreatininu a poklesu
GFR, ani u jednoho z nich nebyla
naplnéna kritéria pro vyse uvedenou
definici CMIN.

Nalez statisticky vyznamného po-
klesu GFR, a naopak zvySeni PU
v podskupiné pacientd uzivajici
kombinaci ACEI s furosemidem opro-
ti zbytku souboru by bylo mozno
povazovat za projev tubulotoxického
pusobeni KL. Pro poruchu resorpéni
funkce tubularnich bunék by svédcil
i ten fake, ze rozdil MAU pfed a po
radiokontrastnim vysetfeni nevyka-
zoval statisticky signifikantni rozdil
mezi obéma podskupinami. Na defi-
nitivni zavér je vsak nas soubor prilis

maly, a je nutno tento pfedpoklad
potvrdit na vétsim poctu pacienttl.

Jednim z mechanizm spolupodi-
lejicich se na vyraznéj$im zhorseni
rendlnich funkci u pacientd s kom-
binaci terapie ACEI a furosemidu
bude predstavovat vedle samotného
nefrotoxického ptisobeni i moznost
snizené hydratace pii chronické diure-
tické terapii. Soucasné je nutno brat
v tvahu 1 mozny nedostatecny pero-
rélni piijem tekutin v rAmci piipravy
pred radiokontrastnim vySetfenim.

Nami zjisténa tendence k zavislos-
ti relativniho nartistu S-krea na
vstupnich hladindch S-krea u pod-
skupiny pacientt s kombinaci ACEI
s furosemidem oproti ostatnim by
vypovidala o vétsim riziku vyplyvaji-
cim z této 1ékové kombinace, zejmé-
na pro pacienty s preexistujici chro-
nickou rendlni insuficienci. Bezpo-
chyby je nutné dalsi vySetfeni vétsiho
poctu pacientd.

V patofyziologii rozvoje CMIN hra-
je aktivace systému renin-angioten-
zin dtilezitou tlohu. Lze predpokla-
dat, ze by podani ACEI mohlo ovliv-
nénim hemodynamiky v ledvinich
pusobit preventivné z hlediska roz-
voje CMIN. V literatufe jsou citovany
studie, v nichz byl jednorazové po-
dén kaptopril pacienttim s rendlni
dysfunkdi a jejichz vysledky prokédza-
ly ¢aste¢nou redukci poklesu GFR.
Obdobné vysledky byly nalezeny
i u diabetickych pacientt [8,34].
Obecné viak je doporucovano u pa-
cientlt s jiz zavedenou medikaci
ACEI peclivé dbat o dostatecnou
hydrataci v obdobi prfed i po prove-
deni kontrastniho vySetfeni [8].

Do poloviny 90. let minulého sto-
leti byl furosemid lékem volby v ram-
ci prevence kontrastni nefrotoxicity.
Furosemid by mél vlivem svého pu-
sobeni redukovat ischemické posti-
zeni ledvin jednak tim, Ze udrzuje
GFR a diurézu, a také tim, Ze snizuje
spotiebu kysliku redukei aktivniho
transportu chloridu i natria a kalia
v ascendentnim raménku Henleovy
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klicky. I kdyz na zakladé farmakolo-
gického tcinku furosemidu by se dal
predpokladat jeho protektivni uci-
nek, neexistuji odpovidajici klinické
studie, které by jeho uziti doporucily
[2,5,11]. Randomizované studie uka-
zuji dokonce mozné poskozeni led-
vin. Prokazuji, ze u pacientt1 trpicich
CHRI a diabetem lécenych hydra-
tacni 1é¢bou fyziologickym roztokem
byla incidence CMIN niz§i oproti
tém, keefi dostavali hydrataci v kom-
binaci s furosemidem (p = 0,05).
Stejné tak byl statisticky signifi-
kantné vyssi vzestup S-krea u pacien-
ta s hydrataci a furosemidem oproti
skupiné pouze s hydrataci (p = 0,01)
[35].

Nezadouci dcinky furosemidu by
mohly byt pfipisovany jeho vazodila-
ta¢nimu efektu v oblasti ledvinné
kary, coz zapricinuje redistribuci
krevniho priitoku v neprospéch dre-
né [8]. V dnesni dobé prevazuji nazo-
ry, ze by furosemid jako preventivni
opatfeni proti rozvoji CMIN poda-
van byt nemél [23].

Zaver

Kontrastni latkou indukovana nefro-
patie je zdvaznou komplikaci vznika-
jici na podkladé expozice kontrastni
latce. Je spojena s podstatné zvyse-
nou morbiditou, prodlouzenim hos-
pitalizace a zvySenim dlouhodobé
mortality. Prevalence tohoto posti-
zeni v poslednich letech stoupa se
soucasné nartistajicim poctem dia-
gnostickych a intervencnich radiolo-
gickych zékroku. Hlavni roli v rozvo-
ji renalniho postizeni hraji hemody-
namické a cytotoxické mechanizmy.
U pacientti s pfitomnosti rizikovych
faktort, jako je diabetes mellitus, pre-
existujici rendlni onemocnéni a hyper-
tenze, je provedeni radiokontrastniho
vySetfeni spojeno s vyrazné vys$im ri-
zikem vzniku CMIN, a to zejména
u pacientd s rizikovou medikaci.
V nas$i préci byla rizikovou medikaci
kombinace ACEI a furosemidu.
I kdyz u zadného ze sledovanych pa-
cientt nedoslo ke splnéni kritérii pro
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definici CMIN, prokazali jsme po ra-
diokontrastnim vysetfeni u podsku-
piny s touto lékovou kombinaci sta-
tisticky vyznamny pokles GFR a né-
rast PU. Rizikovost této kombinace
podtrhuje i naznaceny trend k zavis-
losti relativniho nartstu sérovych
hladin kreatininu na jeho vstupni
hodnoté. Na moznost vzniku CMIN
je nutno myslet a predchézet ji také
modifikaci ovlivnitelnych rizikovych
faktordi, napt. eliminaci rizikové me-
dikace a zavedenim preventivnich
opatfeni v indikovanych ptipadech.

Prace vznikla za podpory grantu MSMT
¢. MSM0021622402.
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