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Prokazali jsme, Ze je mozné vytitodobie fungujici experimentalni model, ktergrmeé
napodobuje Klinickou praxi, umtidje rozsahlou chirurgickou instrumentaci, extengzivn
sledovani a monitoraci naiaznych patofyziologickych urovnich a dovoluje takiamelépe
pochopit jednotlivé patofyziologické égp, ale zarowe detailni analyzu jednotlivych
terapeutickych intervenci.&ime, te takto etablovany model,t&e i v budoucnu napomahat
k poznani patogeneze kritickych siaa dovoli nap testovani novych diagnostickych
lé¢ebnych pistupi.

Na tomto modelu jsme dalgigpeli do mozaiky patofyziologie akutniho poSkozeniviedv
sepsi. Za podminek adekvéttekutinow resuscitované sepse a septického Soku se nejevi
snieni phitoku renalni tepnou s naslednou globalni ischédivihy hlavnim patogenetickym
mechanizmem AKI. Zajimavym zji§tim bylo navySeni renélnihidniho tlaku. Tato renalni
tilni kongesce zasluhuje bezpochyby nadale pozomddinice i experimentu. Jednou ze
znamych interakci v MODS je kardio-renalni syndrditery se nite rozvinout nejen u
septickych paciefit ale i nap. u pacieni s chronickym srdaim selhavanim a jak napovidaji
nékteré posledni studie, pr&w takovych paciefit renalnitilni kongesce rite vyznamg
ovliviiovat nejen vlastni renalni funkce, ale i v kém&m disledku nefimo ovliviiovat
mortalitu. Lze tedy spekulovat, zda by posun v pgetdickém pistupu s piklonem k
razantrjSi a WasrgjSi selektivni redukciilniho mestnani, nefinesl této skupi& pacient

prosgEch.

Z nasi prace jeigjme,te je-li zachovana adekvatni perfaze ledviny, g deteriorace
ledvinnych funkci spiSe v komplexni interakci mikaskularnich, tubularnich a zdiwvych
faktoni. Z klinického pohledu nadéale trva v Gvodni fazptsekého Soku zasadni geba
agresivni tekutinové resuscitace k udrzeni adekvathémie a perfuzniho tlaku. DalSi
kauzalni Iéebné menosti vSak v tuto chvili neexistuji a snahou tedysimbyt minimalizovat
iatrogenni inzulty a &as odstranit vyvolavajicitfginu, infekci. Vzhledem ke skuteosti, te
tubularni mikrocirkulace a navazujici tubularnitelsini dysfunkce se jewiasnou ,olsti"
sepse, intenzivni vyzkum se nyni obraci k farmagickoym manostem ovliveni renalni

mikrovaskularni, resp. tubularni epitelialni dydoe.

Absence histologickych znamek akutni tubularni éekra gitomnost pouze mirnych zm
za stavu manifestniho ledvinného selhavani by mpbtporovat no¥ formulovanou teorii

organové dysfunkce, teorii b&mé hibernace. V této teorii hraji zasadni roli ritondrie.



Pasobenim oxidativniho/nitrosativniho stresu dochkazéruseni procesu oxidativni
fosforylace se snizenim produkce vysokoenergetickych fosfati s navozenim
hypometabolického stavu, kteryigomina zvieci hibernaci. Organova dysfunkce by v
takovém pipadt byla pouze odrazem snahy zabranit kompletnimugetiekému zhrouceni v
kritickém stavu a fedstavovala by pouze adaptivni stav &y prozawtlivy stav. Pokud by

tato teorie byla pravdiva, mohla by v budoucngto@prosto zrinit terapeuticky fstup.

Kromé vySe zmignych sodasnych moznosti terapie septickych pacienAKI se v souladu
se stavajicimi dopotenimi a zavry velkych klinickych studii, a sifhlédnutim k vysledi&m
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nasich experiment negiklanime k vygiti mimotélnich aistovacich metod v ,non-renalni
indikaci k l&b¢ sepse. VysSi davky kontinualnich metcybridni metody jako je CPFA
ne@inaseji pacieriim zadny prosfch a z patofyziologického hlediska nevedourizpivemu

ovlivnéni jakéhokoli biologického systému. debre by tak ngly byt vyutivany pouze ke
kontrole vnitniho prostedi u pacierit v septickém Soku se sgasré pritomnou ledvinnou

dysfunkci.



