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I. Lipofilní vs hydrofilní charakter
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Vd na úrovni ECT

 Betalaktamy

 Aminoglykosidy

 Roxithromycin

Vd vyšší než ECT

 Chinolony

 Ostatní makrolidy

 Rifampicin

 Linezolid

 Tigacyclin

van Dalen R, Vree TB: Pharmacokinetics of antibiotics in critically ill patients. 

Intensive Care Med, 1990, 16, s. 235-238
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II. Vazba na bílkoviny

III. Výchozí způsob eliminace

Pacientské faktory

I. Vliv kritického stavu

Zvýšení distribučního objemu
 Retence tekutin

 Snížená hladina albuminu

Zvýšení clearence - Augmented (Renal) Clearence
 Zvýšení srdečního výdeje

 Zvýšený průtok krev játry  a ledvinami

 Snížená hladina albuminu, zvýšení volné frakce

 CRRT (non-renální indikace)

Snížení clearence
 Stupeň orgánové dysfunkce

II. Důsledky akutního selhání ledvin

 Zvýšení  distribučního objemu
 Retence tekutin, ztráty, compartmentalizace…

 Snížení renální clearence
 Úprava dávkování léků eliminovaných převážně renálně

 Zvýšení non-renální clearence
 Adaptace v čase (CHRI)

 Interindividuální variabilita
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Zvýšení 
úvodní 
dávky

Úprava 
intervalu

Změny Vd u nemocných s 
AKI na CRRT

Pk/Pd I

200 (Enterokoky)

Pk/Pd II

Chytra I, ČSARIM 2015

13 14

15 16

17 18



25.04.2019

4

Vliv eliminační metody

Vliv způsobu prováděné CRRT

 Princip zvolené metody CRRT 
 Dialýza vs hemofiltrace

 Vlastní nastavení použité metody

 Materiál filtru, velikost filtru

 Doba provádění metody/24h

 Vlastnosti farmaka (velikost molekuly, vazba na 
bílkoviny, Vd, vazba na membránu)

 Další faktory

Faktory ovlivňující eliminaci 
farmak v průběhu CRRT

Krueger WA, Schroeder TH, Hansen M: Pharmacokinetics of antibiotics during 
continuous renal replacement therapy. In: Vincent JL (ed) Yearbook of intensive care 
and emergency medicine 2005. Springer Verlag, Berlin, 2005, s. 349-359.

 Orientační kalkulace clearence na základě sieving 
koeficientu a součtu dializátu a ultrafiltrátu

 Clearence CVVH > CVVHDF > CVVHD, rozdíl 
narůstá s velikostí molekuly

 High flux membrany mají větší clearence u látek s 
molekulovou hmotností nad 1500 daltonu (vanko, 
daptomycin)

 Vliv mebrány (adsorpce)

 Vliv stáří filtru
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Jak postupovat prakticky?

 Tabulka dávkování léků na pracovišti
 Unifikace metody

 Unifikace dávky

 Literární/webové zdroje
 Přehledové

 Farmakokinetické studie – metoda, dávka, filtr, …

 TDM ve vybraných případech
 Vankomycin

 Aminoglykosidy

 Další (linzeololid, batalactamy, colistin, ..)

„renal drugbook“

Colistin

 Hydrofilní

 Dominantně non-renální eliminace

 GF do primární moči, z 80% reabsorbován, jen 
malá část je vyloučena močí

 Účinek je závislý na dosažené koncentraci, 
nejlépe reprezentuje AUC0-24/MIC

 Vysoká úvodní dávka je předpokladem 
baktericidního účinku
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 Konvekce vs adsorpce

 Úvodní dávka 9 - 12 mil.j.

 4,5 mil. j. 3x denně

 Úvodní dávka 9 mil. j./30 min

 Udržovací dávka 3 mil, j. á 
8h, zahájená 12 h po úvodní 
dávce

 CVVHDF, BF 200 ml/min, 
Dialyzát 2500 ml/h, UF 600-
900 ml/h

Colistin base activity (CBA) 
30 mg = 1 mil j = 80 mg CMS 

Obvykle 2 mg/l

IBW nebo ABW, 
je-li nižší

PAN 69, CVVHDF

9000 m.j. úvodní dávka
5 700 m.j. á 12 h
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Individualizace

 Dostupnost měření hladin

 Komerční programy pro TMD

 Java PK for Desktop

 Android/iOS

Antibiotic Kinetics Lite

Děkuji za pozornost.

pavel.dostal@fnhk.cz
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