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METFORMINMETFORMIN



MECHANISMUS ÚČINKUMECHANISMUS ÚČINKU

inhibiceinhibice glukoneogenezyglukoneogenezy v játrechv játrech
stimulace glykolýzy v kosterním svalustimulace glykolýzy v kosterním svalu aa
tukovétukové tkánitkáni

sníženísnížení resorbceresorbce glukózyglukózy ze střevaze střeva

inhibiceinhibice glukoneogenezyglukoneogenezy v játrechv játrech
stimulace glykolýzy v kosterním svalustimulace glykolýzy v kosterním svalu aa
tukovétukové tkánitkáni

sníženísnížení resorbceresorbce glukózyglukózy ze střevaze střeva



INDIKACEINDIKACE

terapie DM II. typuterapie DM II. typu
PAD první volby u obézních pacientůPAD první volby u obézních pacientů



KONTRAINDIKACEKONTRAINDIKACE

přecitlivělostpřecitlivělost
diabetickádiabetická ketocidózaketocidóza
nedostatečnost ledvin (nedostatečnost ledvin (CkrCkr pod 60ml/min)pod 60ml/min)
akutní stavy s rizikem vznikuakutní stavy s rizikem vzniku renren.. insuficineceinsuficinece
akutní iakutní i chronchron. onemocnění s rizikem. onemocnění s rizikem rozvojerozvoje
hypoxie tkáníhypoxie tkání

jaterní nedostatečnostjaterní nedostatečnost
akutní intoxikace alkoholemakutní intoxikace alkoholem
alkoholismusalkoholismus
i.v. podání jodovéi.v. podání jodové kontrasníkontrasní látkylátky

přecitlivělostpřecitlivělost
diabetickádiabetická ketocidózaketocidóza
nedostatečnost ledvin (nedostatečnost ledvin (CkrCkr pod 60ml/min)pod 60ml/min)
akutní stavy s rizikem vznikuakutní stavy s rizikem vzniku renren.. insuficineceinsuficinece
akutní iakutní i chronchron. onemocnění s rizikem. onemocnění s rizikem rozvojerozvoje
hypoxie tkáníhypoxie tkání

jaterní nedostatečnostjaterní nedostatečnost
akutní intoxikace alkoholemakutní intoxikace alkoholem
alkoholismusalkoholismus
i.v. podání jodovéi.v. podání jodové kontrasníkontrasní látkylátky



FARMAKOKINETIKAFARMAKOKINETIKA

po p.o. podání se vstřebává v tenkémpo p.o. podání se vstřebává v tenkém
střevě z 50střevě z 50--60%60%
vazba na plazmatické bílkoviny je nízkávazba na plazmatické bílkoviny je nízká
VD 3.7 L/kgVD 3.7 L/kg
vylučuje se v nezměněné formě ledvinamivylučuje se v nezměněné formě ledvinami
tubulární sekrecí a glomerulární filtracítubulární sekrecí a glomerulární filtrací
eliminační poločas 6,2heliminační poločas 6,2h
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vylučuje se v nezměněné formě ledvinamivylučuje se v nezměněné formě ledvinami
tubulární sekrecí a glomerulární filtracítubulární sekrecí a glomerulární filtrací
eliminační poločas 6,2heliminační poločas 6,2h



INTOXIKACEINTOXIKACE

náhodnánáhodná
úmyslnáúmyslná

při normálním dávkování připři normálním dávkování při
nerespektovánínerespektování KI (nějakou KI má 30%KI (nějakou KI má 30%
pacientů)pacientů)

náhodnánáhodná
úmyslnáúmyslná

při normálním dávkování připři normálním dávkování při
nerespektovánínerespektování KI (nějakou KI má 30%KI (nějakou KI má 30%
pacientů)pacientů)



PŘÍZNAKYPŘÍZNAKY
nespecifické GITnespecifické GIT

nauzeanauzea
zvracenízvracení
nechutenstvínechutenství
kovová chuť v ústechkovová chuť v ústech
průjemprůjem

hypoglykemiehypoglykemie –– popsána i upopsána i u biguanidůbiguanidů

LAKTÁTOVÁ ACIDOSALAKTÁTOVÁ ACIDOSA
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kovová chuť v ústechkovová chuť v ústech
průjemprůjem

hypoglykemiehypoglykemie –– popsána i upopsána i u biguanidůbiguanidů

LAKTÁTOVÁ ACIDOSALAKTÁTOVÁ ACIDOSA



AEROBNÍAEROBNÍ GLYKOLÝZAGLYKOLÝZA

DÝCHACÍ ŘETĚZEC

KREBSŮV CYKLUS



ANEROBNÍ STAVANEROBNÍ STAV

KREBSŮV CYKLUS DÝCHACÍ ŘETĚZEC



ANEROBNÍ STAVANEROBNÍ STAV



ANEROBNÍ STAVANEROBNÍ STAV



BIGUANIDYBIGUANIDY



LAKTÁTOVÁ ACIDOSALAKTÁTOVÁ ACIDOSA

sérový laktát trvale nad 5mmol/l ssérový laktát trvale nad 5mmol/l s
poklesem pH pod 7,35poklesem pH pod 7,35
primárně je typu B (bez tkáňové hypoxie)primárně je typu B (bez tkáňové hypoxie)
často spolu s typem Ačasto spolu s typem A
nejčastěji při terapeutickém dávkovánínejčastěji při terapeutickém dávkování
příznaky: nespecifické GIT, somnolence,příznaky: nespecifické GIT, somnolence,
agitovanost, tachypnoe, koma, křeče,agitovanost, tachypnoe, koma, křeče,
oběhové selháníoběhové selhání
mortalita 12mortalita 12--50%50%

sérový laktát trvale nad 5mmol/l ssérový laktát trvale nad 5mmol/l s
poklesem pH pod 7,35poklesem pH pod 7,35
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často spolu s typem Ačasto spolu s typem A
nejčastěji při terapeutickém dávkovánínejčastěji při terapeutickém dávkování
příznaky: nespecifické GIT, somnolence,příznaky: nespecifické GIT, somnolence,
agitovanost, tachypnoe, koma, křeče,agitovanost, tachypnoe, koma, křeče,
oběhové selháníoběhové selhání
mortalita 12mortalita 12--50%50%



STANOVENÍ DIAGNOZYSTANOVENÍ DIAGNOZY

pozitivní anamnéza užívánípozitivní anamnéza užívání biguanidůbiguanidů
MAC se zvýšeným AG, laktát nadMAC se zvýšeným AG, laktát nad 5mmol/l5mmol/l
vyloučením jiné příčiny, zejménavyloučením jiné příčiny, zejména
orgánovéorgánové hypoperfuzehypoperfuze

pozitivní anamnéza užívánípozitivní anamnéza užívání biguanidůbiguanidů
MAC se zvýšeným AG, laktát nadMAC se zvýšeným AG, laktát nad 5mmol/l5mmol/l
vyloučením jiné příčiny, zejménavyloučením jiné příčiny, zejména
orgánovéorgánové hypoperfuzehypoperfuze



TERAPIETERAPIE

 PODPŮRNÁPODPŮRNÁ
 ABCABC
 bikarbonátbikarbonát -- kontroverzníkontroverzní

 může zhoršit ICmůže zhoršit IC acidozuacidozu
 posun disociační křivkyposun disociační křivky HbHb dolevadoleva
 zvýšnázvýšná permeabilita buněčnépermeabilita buněčné

membrány promembrány pro biguanidybiguanidy
 podání „koupí čas“ pro specifickoupodání „koupí čas“ pro specifickou

terapiiterapii
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TERAPIETERAPIE

ELIMINACE DALŠÍHO VSTŘEBÁVÁNÍELIMINACE DALŠÍHO VSTŘEBÁVÁNÍ
výplach žaludkuvýplach žaludku
aktivní uhlíaktivní uhlí
pprojímadlorojímadlo

URYCHLENÍ ELIMINACEURYCHLENÍ ELIMINACE
RRT:RRT: iHDiHD vs. CVVHDvs. CVVHD
eliminaceeliminace metforminumetforminu pomocípomocí iHDiHD

ELIMINACE DALŠÍHO VSTŘEBÁVÁNÍELIMINACE DALŠÍHO VSTŘEBÁVÁNÍ
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KOROZIVNÍ LÁTKYKOROZIVNÍ LÁTKYKOROZIVNÍ LÁTKYKOROZIVNÍ LÁTKY



KOROZIVNÍ LÁTKYKOROZIVNÍ LÁTKY

látky způsobující poškození tkánílátky způsobující poškození tkání
chemickými reakcemichemickými reakcemi

kyselinykyseliny

zásadyzásady

látky způsobující poškození tkánílátky způsobující poškození tkání
chemickými reakcemichemickými reakcemi

kyselinykyseliny

zásadyzásady





MECHANISMUS PŮSOBENÍMECHANISMUS PŮSOBENÍ

KYSELINY:KYSELINY:
působí koagulační nekrózu, denaturce bílkovin,působí koagulační nekrózu, denaturce bílkovin,
tvoří se pevné koagulum, to brání dalšímutvoří se pevné koagulum, to brání dalšímu
rozšířenírozšíření

ZÁSADY:ZÁSADY:
působí liquefakci, saponifikaci tuků, nekrotickápůsobí liquefakci, saponifikaci tuků, nekrotická
tkáň je měkká, poškození se snadno šíří dotkáň je měkká, poškození se snadno šíří do
hlubších strukturhlubších struktur

KYSELINY:KYSELINY:
působí koagulační nekrózu, denaturce bílkovin,působí koagulační nekrózu, denaturce bílkovin,
tvoří se pevné koagulum, to brání dalšímutvoří se pevné koagulum, to brání dalšímu
rozšířenírozšíření

ZÁSADY:ZÁSADY:
působí liquefakci, saponifikaci tuků, nekrotickápůsobí liquefakci, saponifikaci tuků, nekrotická
tkáň je měkká, poškození se snadno šíří dotkáň je měkká, poškození se snadno šíří do
hlubších strukturhlubších struktur



DETERMIANTY ZÁVAŽNOSTIDETERMIANTY ZÁVAŽNOSTI

koncentracekoncentrace
formaforma
plynyplyny
ttekutinyekutiny
pevnépevné

doba expozicedoba expozice
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pevnépevné

doba expozicedoba expozice



ROZDĚLENÍROZDĚLENÍ

(dle tkáně se(dle tkáně se kterou přijdou dokterou přijdou do styku)styku)

OKOOKO
KŮŽEKŮŽE
GITGIT
RESPIRAČNÍ SYSTÉMRESPIRAČNÍ SYSTÉM

inhalaceinhalace
aspirace zaspirace z GITuGITu

(dle tkáně se(dle tkáně se kterou přijdou dokterou přijdou do styku)styku)
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GIT EXPOZICEGIT EXPOZICE

náhodnánáhodná
úmyslnáúmyslná

nejčastěji ústa, orofarynx, jícen a žaludeknejčastěji ústa, orofarynx, jícen a žaludek
zejm. anatomicky zúžená místazejm. anatomicky zúžená místa

zvracení zvyšuje závažnost poranění jícnuzvracení zvyšuje závažnost poranění jícnu
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DIAGNOSADIAGNOSA

ANAMNÉZAANAMNÉZA
SUBJSUBJ

bolestbolest orofarynguorofaryngu,,
ddysfagieysfagie
bolesti břichabolesti břicha

OBJOBJ
lokální nálezlokální nález
zvracenízvracení
 stridorstridor
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MANAGEMENTMANAGEMENT

odstranění oděvu/omytíodstranění oděvu/omytí
u pevných IHNED (do 5min) požít 250ml vody čiu pevných IHNED (do 5min) požít 250ml vody či
mléka, neutralizace NEmléka, neutralizace NE

(u tekutých většinou doporučeno též ředit)(u tekutých většinou doporučeno též ředit)

navození zvracení je KInavození zvracení je KI
zavedení NGSzavedení NGS -- výplachvýplach
endoskopieendoskopie
kortikoidykortikoidy
antibiotikaantibiotika
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kortikoidykortikoidy
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ZAVEDENÍ SONDYZAVEDENÍ SONDY--VÝPLACHVÝPLACH

je bezpečnéje bezpečné
sondu měkkou, tenkousondu měkkou, tenkou
odsát žaludeční obsahodsát žaludeční obsah
opakovaná laváž malým množstvím vodyopakovaná laváž malým množstvím vody

je bezpečnéje bezpečné
sondu měkkou, tenkousondu měkkou, tenkou
odsát žaludeční obsahodsát žaludeční obsah
opakovaná laváž malým množstvím vodyopakovaná laváž malým množstvím vody



ENDOSKOPIEENDOSKOPIE
u symptomatických pacientů či  při známkáchu symptomatických pacientů či  při známkách
poranění v ústech 6(12)poranění v ústech 6(12)--24 od expozice24 od expozice

dětský endoskopdětský endoskop
celý horní GITcelý horní GIT
minimální insuflaceminimální insuflace
bez retroverzebez retroverze
STOP pokud nelze lehce projít přes zúžené místoSTOP pokud nelze lehce projít přes zúžené místo
NEDILATOVAT vNEDILATOVAT v akutíakutí a subakutní fázi (a subakutní fázi (55--15(21)den15(21)den))

umožní klasifikaci a pomůže určit další postupumožní klasifikaci a pomůže určit další postup

u symptomatických pacientů či  při známkáchu symptomatických pacientů či  při známkách
poranění v ústech 6(12)poranění v ústech 6(12)--24 od expozice24 od expozice

dětský endoskopdětský endoskop
celý horní GITcelý horní GIT
minimální insuflaceminimální insuflace
bez retroverzebez retroverze
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NEDILATOVAT vNEDILATOVAT v akutíakutí a subakutní fázi (a subakutní fázi (55--15(21)den15(21)den))

umožní klasifikaci a pomůže určit další postupumožní klasifikaci a pomůže určit další postup



STUPEŇ POSTIŽENÍ PŘI
ENDOSKOPICKÉM VYŠETŘENÍ

0 normální nález

1 erytém, hyperemie

2a povrchové ulcerace, eroze2a povrchové ulcerace, eroze

2b jako 2a + hluboké diskrétní nekrózy nebo
cirkulární ulcerace

3 mnohočetné hluboké ulcerace, oblasti
nekróz



KORTIKOIDYKORTIKOIDY

cílem podání je zabránit/omezitcílem podání je zabránit/omezit vznikvznik
stenózstenóz

experimentální užití uexperimentální užití u alkaliíalkalií
u postižení I. stupně NEu postižení I. stupně NE
u postižení III. stupně NEu postižení III. stupně NE
u postiženíu postižení II.stupněII.stupně možnámožná
metylprednisolonmetylprednisolon//prednisolonprednisolon

 11--2mg/kg/den2mg/kg/den
 33 týdny s postupným vysazenímtýdny s postupným vysazením

cílem podání je zabránit/omezitcílem podání je zabránit/omezit vznikvznik
stenózstenóz

experimentální užití uexperimentální užití u alkaliíalkalií
u postižení I. stupně NEu postižení I. stupně NE
u postižení III. stupně NEu postižení III. stupně NE
u postiženíu postižení II.stupněII.stupně možnámožná
metylprednisolonmetylprednisolon//prednisolonprednisolon

 11--2mg/kg/den2mg/kg/den
 33 týdny s postupným vysazenímtýdny s postupným vysazením



ANTIBIOTIKAANTIBIOTIKA

 preventivní podání může zakrýt příznaky perforacepreventivní podání může zakrýt příznaky perforace

profylaktickyprofylakticky u pacientů léčenýchu pacientů léčených steroidysteroidy

 cefalosporincefalosporin II. generaceII. generace
 piperacilinpiperacilin--tazobaktamtazobaktam
 cefalosporincefalosporin III. generace +III. generace + klindamycinklindamycin
 ampicilinampicilin ++ klindamcinklindamcin

 preventivní podání může zakrýt příznaky perforacepreventivní podání může zakrýt příznaky perforace

profylaktickyprofylakticky u pacientů léčenýchu pacientů léčených steroidysteroidy

 cefalosporincefalosporin II. generaceII. generace
 piperacilinpiperacilin--tazobaktamtazobaktam
 cefalosporincefalosporin III. generace +III. generace + klindamycinklindamycin
 ampicilinampicilin ++ klindamcinklindamcin



KOMPLIKACEKOMPLIKACE

 perforaceperforace
 tracheoesofageálnítracheoesofageální píštělpíštěl
 infekceinfekce

 stenózystenózy

 1000x vyšší riziko Ca jícnu1000x vyšší riziko Ca jícnu

 perforaceperforace
 tracheoesofageálnítracheoesofageální píštělpíštěl
 infekceinfekce

 stenózystenózy

 1000x vyšší riziko Ca jícnu1000x vyšší riziko Ca jícnu
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