Zasazeni polékovych vlivli do celkového po-
stupu diagnostiky a lé¢by hyponatremif je velice
problematickeé a Casto nepfehledné.V roce 2015
byl publikovan protokol diagnostiky hyponatre-
mie v neurointenzivni péci (1), ktery predstavuje
idedIni rdmec pro zafazeni jednotlivych Iéc¢iv
do diagnostické osy podle mechanismu vzniku
hyponatremie. Zhodnoceni polékovych vliv{
musi pfedchdazet znalost tohoto diagnostické-
ho postupu a presné rozklicovani mechanismu
vzniku hyponatremie.

Mechanismy vzniku léky
indukovanych hyponatremii

Pokud pomineme nepfimé polékové me-
chanismy vedouci k poklesu sodnych iontl
v plasmé, jako jsou polékové nefropatie, léky
indukované hypotyredzy ¢i opiaty navozené
profuzni zvraceni, mizeme pfimé polékové pfi-
¢iny rozdélit nasledovné (tab. 2):

1) hypoosmolarni
hyponatremie zptisobena
ztratami sodiku

Jednou z nejcastéjsich pficin hyponatremif
vznikajicich v komunité v ddsledku ztrat sodiko-
vych iontl je diureticka terapie. Mezi nejriziko-
vejsf skupiny patfi thiazidy (hydrochlorothiazid,
indapamid, chlortalidon), nelze v3ak opomijet
ani vliv kalium 3etficich diuretik @milorid, spi-
ronolakton). Inhibitory karboanhydrédzy (ace-
tazolamid) nepredstavuji vzhledem k Uzkému
indika¢nimu profilu (glaukom, vyskova nemoc,
respiracni alkaléza), kratkodobému pouZiti a rela-
tivné slabému natriuretickému pdsobeni (2-4 %
ultrafiltrovaného mnozstvi natria) vyznamné
riziko. Klickova diuretika (furosemid) k hyponat-
remii vétsinou nevedou. Tato diskrepance souvisi
s rlznou schopnosti ovlivnit hospodareni se
sodikem a vodou. Diuretika vieobecné zvysuji
rendlni ztraty sodiku i vody v rliznych pomérech.
Misto plsobeni v nefronu je hlavni determi-
nantou jejich potencidlu hyponatremii vyvolat.
Dren ledviny je spolu s procesy probihajicimi
ve sbérném kandlku nejdllezitéjsi oblasti pro
koncentrovani vody (moce). Ve vzestupném
raménku Henleho klicky dochazi pouze k re-
absorpci sodiku (Na+/K+/2Cl-), nikoli vody. To
zpUsobuje zvyseni koncentra¢niho gradientu ve
dfeni a vyznamné zvyseni dreriové osmolarity
(az 1200 mOSM/I). Tento koncentracni gradi-
ent umoznuje zvysenf aktivity antidiuretického
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HLAVNITEMA (

LEKY INDUKOVANE DYSNATREMIE: 1. POLEKOVE HYPONATREMIE

A: Ztraty sodiku

PrGjem, zvraceni, poceni, dreny

Unik do tfetiho prostoru

Nefroticky syndrom

Diuretika (nejcastéji thiazidova)

AdrenélIniinsuficience

CSWS (syndrom centrdlné podminéné ztraty soli)

Malignity

B: Retence vody

Srdecni selhani

Jaterni cirhdza

Renalni selhani

Hypothyreoidismus

SIADH (syndrom nepfimérené sekrece antidiuretického hormonu, ¢asto polékoveé)

Intoxikace vodou, polydypsie (¢asto polékové)

C: Pseudohyponatremie

Hyperglykemie, hypertriglyceridemie a hyperproteinemie

Osmoterapie

Alkohol

Propylenglykol

Modifikovdno dle Spaténkovd a Skrdbek (1)

Tab. 2. Léky indukujici rozvoj hyponatremie

A: hypoosmolarni hyponatremie zptisobena ztratami soli

hydrochlorothiazid, indapamid, chlortalidon, amilorid, spironolakton

sulfamethoxazol/trimetorpim

teofylin

B: hypoosmolarni hyponatremie zptisobena retenci vody

ropinirol)

polydypsie: tricyklickd antidepresiva (imipramin, desipramin, amitriptylin, nortriptilin, dosulepin,
maprotilin, mianserin, fenothiaziny (chlorpromazin, levomepromazin), agonisté dopaminu (levodopa,

ACEi, amlodipin, amiodaron, propafenon

SIADH: patfi SSRIs (citalopram, escitalopram sertralin, paroxetin, fluvoxamin, fluvoxetin), NSRI (venlafaxin,
duloxetin), inhibitory MAO, antipsychotika 1. generace (haloperidol, chlorpromazin, levomepromazin),
antipsychotika 2. generace (aripiprazol, risperidon, olanzapin, quetiapin, clozapin), antiepileptika
(karbamazepin, kyselina valproova, levetiracetam, lamotrigin), raritné: vinkristin, vinblastin, morfin, NSAIDs,

kombinované priciny: cisplatina, cyklofosfamid, ifosfamid, PPIs

C: normoosmolarni a hyperosmolarni hyponatremie

manitol, propylenglykol, etanol

hormonu v ledving, up regulaci aquaporint
a masivni reabsorpci vody ze sbérnych kanalkd.
Cim je intersticium osmolarn&jsi, tim je aktivita
ADH vys$3i, zpétna reabsorpce vody vétsi a moc
je koncentrovanéjsi. Pokud dojde k zabloko-
vani transportéru pro sodné ionty klickovym
diuretikem, dochazi ke snizovani osmotického
gradientu dfené, nizsi aktivité ADH a k vyluco-
vani velkého mnozstvi vody. Klickova diuretika
(furosemid) vylucuji v poméru vétsi mnozstvi
vody nez sodiku, proto jsou klickova diuretika
tak U¢inna pfi mobilizaci orgdnovych edém
a ascitl. Nutno vzdy myslet soucasné na velké
odpady kalcia, hof¢iku a drasliku.

Na rozdil od klickovych diuretik dochazi
v misté pdsobeni thiazidovych diuretik, tj. v dis-
talnim tubulu k reabsorpci sodnych iontl nasle-
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dovanych pasivné vodou. Blokddou této reab-
sorpce thiazidem dochdzi k natriuréze, kterd je
sledovana pasivné vodou. Vzhledem ktomu, ze
vsak neni porusen osmoticky gradient dfené, je
ve sbérném kandlku voda masivné reabsorbo-
vana. Natriuréza je v pomeéru k ¢isté vode vyssi.
Soucasné stimuluji ADH a vyvolavaji zvyseny po-
Cit Zizné proto thiazidy predisponuji vyznamnéji
k rozvoji hyponatremie (4, 5). Kombinace kalium
Setficich diuretik (napt. amilorid) s thiazidy riziko
hyponatremie zvy3uji. Retencf kalia vyménou za
natrium amilorid i spironolakton sodny deficit
prohlubujf (6, 7).

Thiazide-like” hyponatremie je popsand i po
podani jinych molekul, nez vyse diskutovanych
diuretik. Napfiklad uzivani kotrimoxazolu (sul-
fametoxazol/trimetoprim) je spojovano nejen

0-134 / KLINICKAFARMAKOLOGIEAFARMACIE 131



