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AKYUALNI OTAZKY LECEBNEHO POUZITI DEXTRANU
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Frantidek PALA, Ustfedni vojenskd nemocnice

Dextran je zndm prFes sto let. Do 1ékafstvi byl
zaveden Gronwaldem a Ingelmanem ve Svédsku
v roce 1944. Bshem né&kolika let pronikl témér
do celého svéta a lze Fici, Ze je pravdépodobné
nejrozsifendjsim koloidnim infiznim roztokem
na svétd. 1 kdyZ jsou dextranové pripravky po-
uZivany jiz 25 let, neustal p¥iliv odbornych praci
o dextranu, a je tedy zfejmé, Ze ani po Cvrt-
stoleti zkuSenosti, po aplikaci miliénfi lahvi
dextranu, neni vSe jasné.

Diivodlt je vice. Hlavnim dfivodem je vSak
skute¢nost, Ze se do problematiky dextranu pro-
mitad daleko obecné&jSi problematika — patoge-
neza a terapie Soku.

Sokovy stav miiZzeme chédpat obecné jako roz-
sdhlé omezeni zdsobovédni tkéni kyslikem, ve-
douci k hypoxickému poSkozeni metabolismu
orgdni. ProtiSokové zdkroky musi vést piede-
v8im k udrZeni, resp. obnoveni dostate¢ného
prokrveni tkani a jejich z&sobeni kyslikem,
udrZeni zédkladnich Zivotnich funkei a urychleni
likvidace, eventudlné jiZ pfitomné, metabolické
poruchy. PouZiti dextranu, jakoZto koloidniho
infizniho roztoku, je tedy v prvnim stupni
téchto zakrokll a fada experimentélnich i klinic-
kych praci potvrdila pfesvédéivé jeho uZiteCnost.

Na druhé strané z pochopeni mista dextranu
v komplexu protiSokovych opatieni vyplyva
nutng i omezeni jeho pouZiti. Nerespektiovani
této skutecnosti vysvétluje, pro¢ nachéazime
v pisemnictvi odlisné nebo i protichtidné za-
véry.

Dextran plsobi svym onkotickym tcinkein,
ktery vyplyva z fyzikalné-chemickych vlastnosti
makromolekularnich ¢é&stic. Vede k zvySeni
objemu cirkulujici plazmy a tim k vzestupu mi-
nutového objemu, poklesu periferniho cévniho
odporu, zmenSeni arteriovenézni diference. Tim
jsou ddny podminky k tpravé metabolickych po-
ruch, vzniklych rozvijejicim se Sokovym stavem,
pomoci dalSich 1é€ebnych zikrokii.

Klicovym tcinkem je zde zvétSeni objemu
cirkulujici plazmy, které indukuje dal$i neu-
rohumoralni, biochemické a fyzikalné chemickeé
procesy. Stupeii tohoto zvétSeni objemu zivisi
ovSem i na velikosti cirkulujictho objemu
plazmy pfed poddnim dextranu, na onkotickém
tlaku plazmy a na mnoZstvi extraceluldrni te-
kutiny. V tomto bodé se tedy nemohou jednot-
livé infazni roztoky liSit, pokud maji byt proti-
Sokové viibec pouZitelné. LiSi se ovSem v dalSich
vlastnostech, !

V posledni dobé& jsou Sife studovany prede-
v§im t¥i skupiny roztok@: z koloidnich jsou to
infazni roztoky na bazi polysacharidd (dextran,
hydroxyetylSkrob) a kolagenu (modifikovanéa
Zelatina), ze solnych pak balancované polyion-
tové roztoky typu Hartmannova roztoku.

O solnych roztocich je zndmo (jiZ z 2. svétové
valky), Ze jsou ucinné piedevsim v inicidlnich
fazich Soku, podaji-li se rychle ve velkém mnoZz-
stvi (20). Kolagenové preparaty doméaciho ptivo-
du jsou zatim ve vyvoji. Musime tedy v soutasné
dobé pocitat predev§im s preparaty dextrano-
vymi. )

Rozdil mezi ob&ma typy koloidnich inflznich
roztokd lze stru¢né shrnout takto:

Kolagenové preparéty se vyluéuji z krevniho
ob&hu rychle, jejich téinnost u t&Zkych hemo-
ragickych Sokl je mens$i, ovliviiuji mélo hemo-
koagula¢ni 'poméry a vyskyt nevitanych reakci
po jejich aplikaci je maly (2,8).

Dextranové preparaty se vylucuji z krevniho
ob&hu pomaleji, jejich tGfinnost je velmi dobréa
(8), ovliviiuji vice hemokoagulaéni poméry (12)
a s vyskytem nevitanych, i t&Zkych reakci je
tfeba pocitat (24).

Cesta k dextranovym preparatitm soucCasné
doby byla dosti sloZitd. Byly ménény produkéni
kmeny i technologické a kontrolni postupy, tak-
Ze nelze prosté srovndvat zkuSenosti ziskané
pred 15—20 lety se zkuSenostmi poslednich let.
Shrneme-li zavéry teoretickych, experiment4l-
nich i klinickych studii, vidime, Ze dextranové
Castice o mol. vaze asi do 7 000 prochézeji glo-
meruly ledvin jako fyziologicky roztok, tedy jiZz
b&hem infize. Stejné, i kdyZ pomaleji, procha-
zeji Céstice o mol. vdze do 45 000. Jen mélo se
timto zptisobem vyluduji ¢astice do mol. vahy
70 000. Vibec se ledvinami nevylucuje vysoko-
molekuldrni podil, ktery zfistdva i Fadu dni
v téle (19).

Z toho lze uzavfit: protiSokovy ucin ma
dextranovy preparat s pfevaZnou vétSinou Cés-
tic o mol. vaze vétsi neZ 45000, nemé velky
smysl pouZivat preparatii s pfevahou cCdstic
o mol. vaze nad 90 000 (tzv. britsky typ dextra-
nu), protoZe efekt neni lepsi a u roztoku stoupa
viskozita. Jako optimélni se tedy zda rozmezi
55 000—85 000. Je-li Zadouci okamZity mohutny,
a¢ kratkodoby efekt, je vyhodny nizkomoleku-
1arni dextranovy pfipravek — 10% Rheodextran
Spofa (st¥. mol. vdha 30 000—40 000). Tento pre-
parat ma nékteré zajimavé vlastnosti: in vitro
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zpomaluje sedimentaci erytrocytli (stfedn€ mo-
lekuldrni a zejména vysokomolekuldrni dextran
ji urychluje), in vivo byl zjiStén experimentalné
desagregacni ucinek na erytrocyty v oblasti
mikrocirkulace. To by mélo mit pfiznivy vliv
v téZkych Sokovych stavech, protoZe podle Kni-
selyho teorie mé agregace erytrocytii v téchto
piipadech kli¢ovy vyznam pro vznik tzv. irever-
zibilniho Soku (13). Tato otdzka neni vSak do-
sud uspokojivé vyfeSena, protoZe neni jasné,
zda jde o specificky uc¢in nizkomolekuldrniho
dextranu nebo o disledek pouhé hemodiluce
(4).

Z praktického hlediska lze dosavadni nazory
na klinické indikace dextranu shrnout takto:
krevni ztraty do 1,5 1 1ze hradit jen dextranem,
do 4 1 dextranem a krvi stejnym dilem, jedno-
razové vSak nemd byt podéno vice neZ 2,5 1
dextranu (3, 10, 21). Ani u velkych krvaceni
neméd ovSem dextran menS$i vyznam, protoZe
udrZenim cirkulace ndm poskytuje to hlavni —
¢as pro dal$i cilenou, pf¥edevSim chirurgickou
1éCbu. VZdy je tFeba zkontrolovat hematokrito-
vou hodnotu ranéného a upravit ji rychle ale-
spoii na 30 pfevodem krve (11). To plati pfe-
dev8im u starych osob a pfed vétSim operacnim
zdkrokem. )

Dextran je v soucasné dob& pouZivdn v fadé
chirurgickych, ale i internich indikaci (zde
hlavné ve formé dlouhodobé kapénkové infize).
PouZivd se do néplni pfistroji pro mimot&Ini
ob&h, krevni dialyzu (22), p¥i profylaxi trom-
b6z (6), pFi 1éCbé posttraumatickych perifernich
ischemii (18), u Phlegmasia alba dolens (16],
experimentdlné u omrzlin (9) a pri profylaxi
adhezi v bfiSni dutiné (7). Dextran byl tsp&sné
pouZit p¥i profylaxi reakci po aplikaci kon-
centrovanych jodovych diagnostik (5) a dra-
maticky Gspé&ch byl popsan u Purpura fulmi-
nans (17).

Ziustévaji dvé oteviené otazky spojené s apli-
kaci dextranu — riziko poruchy hemostatickych
mechanismii a riziko alergick§ych reakci.

Po velkych infdzich dextranu (1, 5 1 a vice)
dochazi k prodlouZeni doby KkrvAacivosti (14).
Povaha této poruchy neni jasnd, a to pfedevSim
proto, Ze nejsou dosud objasnény vztahy v Kkli-
Cové fdzi hemostatického mechanismu — vztahy
mezi sténou kapilary, krevnimi desti¢kami, fibri-
nogenem, XII. a snad VIII. koagula¢nim takto-
rem. U infize dextranu se uplatiiuje i Casovy
faktor: zpoddtku miiZe mit vliv tzv. fibrinoplas-
ticky efekt (koagulaci urychlujici) dextranu
(15), pozdéji pak nafedéni krve s poklesem
vSech koagula¢nich faktorii. Nejasny je i vy-
znam adheze dextranu na krevni buiiky a cévni
vystelku.

Sami jsme nalezli v pokusech in vitro pfi po-
uZiti vS8ech 3 typl ¢s. dextranovych pfipravki
(v€. v§vojového vysokomolekuldarniho typu) vy-
razné zmény v protrombinovém konsumpénim
testu, v trombelastogramu, trombinovém casu,
v aktivité faktoru XIII a v uvoliiovani 3. destic-
kového faktoru. NenasSli jsme zmény v aktivité

celkového 3. destickového faktoru a progresiv-
niho antitrombinu. Vadny protrombinovy kon-
sumpcni test bylo moZno upravit pfiddnim ke-
falinu nebo kyseliny elagové. Kyselina elagovéa
upravila i defekt aktivity faktoru XIII a trombe-
lastografickou kiivku. Odchylny pribg&h trombin-
fibrinogenové reakce upravila glukéza.

V jiné pokusné radé jsme zjistili, Ze sov&tsky
dextran Poliglukin (z kmene SF-4) a Svédsky
Macrodex (z kmene B-512) ovliviiuji sledované
koagulaéni poméry vé&tS§inou méné neZ &s. dex-
tran (z kmene L-60 A).

V pokusech na psech, kterym byla &ast krve
(30 'ml/kg vahy) nahrazena dextranem, bylo
nejvétsi krvdceni z preparacnich ran zjiSténo
pFi pouZiti vysokomolekuldrniho dextranu, mensi
u Rheodextranu & nejmensi u Dextranu (23).

Podstatnou sloZkou popsanych G¢inklt dextra-
nu je pravdépodobné interakce jeho polysacha-
ridové molekuly s koagulacné aktivnimi bilkovi-
nami, pfedevSim fibrinogenem.

Riziko zvySeného krvAceni pii 1é¢b& dextra-
nem nelze pfecefiovat. Jednak se objevuje aZ
po velkych ddvkéch dextranu, jednak jsou dnes
k dispozici G¢inné 1éky takovych komplikaci.
U existujicich, tfeba klinicky n&mych, hemora-
gickych diatéz je dextran ovSem relativné
kontraindikovéan, prfedev3im ve v&tSi ddvce (1000
a vice ml).

Druhou otevfenou otédzkou je riziko alergic-
kych reakci po dextranu.

V naSem dtstavu bylo pfi 2166 aplikacich 11
(0,41 %) reakci, z toho 2 t&Zké. Rozborem na-
Seho materidlu a srovndnim s cizimi udaji jsme
dosli k tomuto prozatimnimu rozdéleni reakci
po dextranu, které zaroveii predstavuje ndvrh
ramcovych relativnich kontraindikaci dextranu
(u neanestezovanych nemocnych):

1. nemocni se zifejmou alergickou anamnézou
(kopf¥ivky, ekzém, precitlivélost na 1éky)
2. nemocni s (opakovanou) pneumonif
3. ostatni:
a) v dob& hromadného vyskytu pneumoko-
kovych infekci
b) zatim nezafaditelni
Domnivdme se, Ze do skupiny 3b) patii pfe-
devsim stafi lidé, u nichZ miiZe jit o léta trvaji-
ci chronickou infekci dychacich cest, Zlucovych
cest apod. (23) Dextran totiZ neni prisné& speci-
fick§ produkt L. mesenteroides. Produkuji jej
i mikroby zcela jiného druhu a k¥iZové reakce
dextranu jsou zndmy predevSim s antipneumo-
kokovymi séry, ale i antistreptokokovymi a séry
proti rliznym Salmoneldm.

Zatim nemdame klinicky pouZitelnou metodu
k odhaleni pfecitlivélosti jedince na dextran.
V praxi je vSak t¥eba predev3im v&d&t o moz-
nosti vyskytu — i t8Zké — reakce, v&dét, Ze pii-
znaky reakce se objevuji zpravidla jiZ po néko-
lika mililitrech roztoku, a mit po ruce b&Zné
resuscitacni léky (s ohledem na povahu reakce
je vhodné v t&Zkych piipadech podat ihned
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