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Možný střet zájmů
• V minulosti jsem obdržel honoráře za přednášky 

od firem B.Braun, Baxter a Kabi Fresenius



Pamatujme: hydroxyetylškroby 
jsou léčebné prost ředky

• Cílem podání je navýšení cirkulujícího objemu 
• Mají své indikace i kontraindikace
• Mají své vedlejší účinky →→→→ komplikace
• Dávka musí být přiměřená dosažení 

požadovaného léčebného cíle
• Doba podávání co nejkratší
• Způsob podávání musí být přiměřený dané 

klinické situaci (=klinický kontext)
• Při každém užití musí p ředpokládaný 

prosp ěch p řevýšit možné riziko





Charakteristika HES
Produkt

Koncentrace
a nosi č

Střední mol.hm. 
(kDa)

Molární substituce C 2/C6
Max. denní
dávka (ml/kg)

HES 670/0.75+ 6% bal. roztok 670 0.75 4.5 : 1 20

HES 600/0.7+ 6% izot. NaCl 600 0.7 5 : 1 20

HES 480/0.7+ 6% izot. NaCl 480 0.7 5 : 1 20

HES 200/0.62 6% izot. NaCl 200 0.62 9 : 1 20

HES 200/0.5 6% izot. NaCl
10% izot. NaCl 200 0.5 5 : 1

33
20

HES 70/0.5 6% bal. roztok 70 0.5 3 : 1 20

HES 130/0.42 6% izot. NaCl 130 0.42 6 : 1 50

HES 130/0.42 6% bal. roztok
10% bal. roztok 130 0.42 6 : 1

50
33

HES 130/0.4 6% a 10% izot. NaCl
6% bal. roztok 130 0.4 9 : 1 50
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• Dotazník, 577 
odpovědí z 515 ICUs

• Preference: HES v 
55% (D 81%, NL 66%) 

Intensive Care Med 2004; 30:2222–29



Brit J Anaesth 2007;98: 216–24
CZ



Crit Care. 2010;14(5):R185



Anesth Analg 2011;113:507-511

Anesth Analg 2011;113:156-64

Komparátory ostatní syntetické koloidy
Studie „ekvivalence“, náhle vzniklá hypovolémie, elektívní chirurgie
Malé soubory
Krátkodobé užití relatívně nízkých objemů
Dostatečné pro hodnocení bezpečnosti?



Intensive Care Med 2012; 38:368–383



Stanovisko výboru ČSIM

www.csim.cz 23. 4. 2013

c) U pacientů v intenzivní péči je podávání koloidních roztoků 
HES spojeno s rizikem zvýšené morbidity a mortality (za 
nejvíce rizikové jsou považováni pacienti s těžkou sepsí a 
rizikem akutního selhání ledvin) a jejich rutinní použití nelze 
u žádné subpopulace pacientů v intenzivní péči doporučit.

c) U pacientů v intenzivní péči je podávání koloidních roztoků 
HES spojeno s rizikem zvýšené morbidity a mortality (za 
nejvíce rizikové jsou považováni pacienti s těžkou sepsí a 
rizikem akutního selhání ledvin) a jejich rutinní použití nelze 
u žádné subpopulace pacientů v intenzivní péči doporučit.

Vyjád ření členů výboru: pro (12), 
slabě pro (3), proti (1), slab ě proti 

(1), neodpov ědělo (1)



A review of HES solutions for infusion was initiated on Nov 29 
2012 at the request of the German medicines agency, under 
Article 31 of Directive 2001/83/EC. 

A review of HES solutions for infusion was initiated on Nov 29 
2012 at the request of the German medicines agency, under 
Article 31 of Directive 2001/83/EC. 
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Farmakovigilanční výbor Evropské lékové 

agentury po přehodnocení dostupných 

informací došel k závěru, že poměr 

přínosů a rizik u infuzních léčivých 

přípravků obsahujících hydroxyethyl 

škrob (HES) je negativní a doporučil 

pozastavení jejich registrace

14.6.2013
EMA/349341/2013 





Na čem je doporučení založeno?

• 6S 
• VISEP
• CHEST



RL vs. HES 10% 200/0,5
• Resuscitace ob ěhu během 96h: 

CVP ≥8 mmHg, MAP ≥70 mmHg, 
ScvO2 >70%

• Bez rozdílu úmrtnosti (P=0,48) 
nebo SOFA II (P=0,16) k d28

• Pc. ve skupině RL dostávali více 
tekutin než ve skupině HES
– Den 1.-4.: +60 - 40%

• Medián SvO2 i CVP u HES vyšší
– RL 72,4 vs. HES 73,6% (P=0,04)
– RL 10,7 vs. HES 11,8 mmHg

(P<0,001)
• CVP ≥8 mmHg dosaženo rychleji ve 

skupině HES (P=0,03)
• Větší četnost ARF a RRT (P=0,02) 

u pacient ů s HES →→→→ vyšší 
mortalita 90d

New Engl J Med 2008;358:125-39

VISEPVISEPVISEPVISEP

!



Doporučená max. denní dávka: 20 mL/kg/den

New Engl J Med 2008; 358: 125-139

Multicentrická, prospektívní, randomizovaná studie; t ěžká sepse
537 pacient ů: balanc. krystaloidy (n =  275); 10% HES 200/0.5 ( n =  262)



P = 0.001

VISEP study

Overall survival Post hoc analysis

New Engl J Med 2008; 358: 125-139

•>38% pacientů  s těžkou sepsí ve studii VISEP dostalo HES 

(hyperonkotický pentaškrob!) v dávce výrazně přesahující 

doporučovanou nejvyšší dávku 20 mL/kg/den

• 59% pacientů dostalo koloidy již před randomizací



• Multicentrická RCT 798 pac. v těžké sepsi ≤≤≤≤24h, 
sledování do dne 90, „pragmatický“ design : 

• Bez rozdílů v objemu podaných tekutin (44 vs. 47 ml/kg, 
P=0,2) ve dnech 1-3 

New Engl J Med 2012; 367: 124 – 34

6S



New Engl J Med 2012; 367: 124 – 34

6S

• Během 90 dnů HES častěji RRT (22 vs. 
16%, RR 1,35; 95%CI 1,01 – 1,8, 
P=0,04), bez rozdílu délky, ke dni 90 již 
bez rozdílu (1/1)

51 vs. 43%, RR 1,17; 95%CI 1,01 – 1,36 P=0,03

bez rozdílu úmrtnosti ke dni 28 (39 vs. 
36%, RR 1,08; 95% CI 0,9 – 1,28; P=0,43



• Dávka !? CVP nebylo sledováno u ~60%, SvO2 u ∼45% pac. 
• Dlouhé trvání těžké sepse před randomizací (<24 h) 
• Data o počáteční resuscitaci chybí, žádná „GDT“!? (ale: 52% 

pac. dostalo HES před randomizací!). 
• Při randomizaci k HES pac. častější šok (53 vs. 34%) i 

renální dysfunkce (51 vs. 45%)
• Četnější Tx u HES pac., nejasné indikace Tx (a RRT)
• U pac. s HES možná hypervolémie (1:1 - nebezpečí 

„nadměrné resuscitace“ – indikace objemové léčby?!) 
• Kukuřičný vs. bramborový škrob?

New Engl J Med 2012; 367:1265 - 67

6S



N Engl J Med 2012;367:124-34 

DOI: 10.1056/NEJMoa1204242



• 6% HES130/0,4 vs. NS 
• Randomizováno ∼7000 

pac. (do cca 11h) 

– 1. ? úmrtí do 90 dn ů

– 2. ? AKI (RIFLE), ? RRT, 
+ další

CHESTCHESTCHESTCHEST

N Engl J Med 2012;367:1901-11

P=0,27



N Engl J Med 2012;367:1901-11



J. Myburgh, 33.ISICEM, Brusel 2013



• VISEP 
• „Jiný HES“ - hyperonkotický pentaškrob, často 

nadměrné dávky, bez rozdílu mortality 28d, 
častější RRT 

• 6S
• Vyšší mortalita 90d a častější RRT

• CHEST
• Bez rozdílu 90d mortality, častější RRT?



JAMA. doi:10.1001/jama.2013.280502

Published online October 9, 2013

• Prospektívní částečně 
zaslepená studie trvající 
9 let (>2800 pac.)

• ? mortalita u pc. v 
hypovolemickém šoku 
(sepse, polytrauma)

• Jakýkoliv koloid vs. 
jakýkoliv krystaloid (46% 
HES)

• 1. úmrtí do 28d.              
2. úmrtí do 90d, ? dnů 
bez RRT, UPV či 
vazopresorů

• Bez rozdílu úmrtí do 28d
• Vyšší úmrtí krystaloidy do 

90d
• 34,2 vs. 30,7%; P=0,03

• Bez rozdílu užití RRT do 
90d

• Nižší pot řeba UPV u 
koloidů do 7d a 28dne

• Obojí P=0,01

• Nižší pot řeba
vazopresorů u koloidů do 
7d a 28d

• P=0,04, resp. 0,03

!



1. Údaje o tekutinové 
léčbě před 
randomizací?

2. Dlouhodobé podávání 
HES

3. Nejasný transfůzní práh
4. Nejasné indikace a 

protokol pro RRT
5. Porušování protokolu 

studie

1. Podání co nejdříve po rozvoji 
šoku (≤6h)

2. Časově omezené podávání v 
rámci resuscitace (≤24h)

3. Stanovovat algoritmy 
podávání a hemodynamické
cíle

4. Respektovat nejvyšší denní 
dávky

5. Pozor na preexistující renální 
dysfunkci

6. Přesné indikace RRT (i Tx)
7. Přesná dokumentace a 

dlouhodobé sledování

Critical Care 2013, 17:R166  doi:10.1186/cc12845



Anesth Analg 2013;116:35–48

o 59 publ., 4529 pac.

• 6%HES 130/0,4 – 0,42 vs. komparátor

• nezhoršuje mortalitu

• neovlivnil nepříznivě krevní ztrátu, počet či 

potřebu trf 

• bez rozdílu ve ∼∼∼∼ renálních fcí (RRT, CrCl)



Co tedy s HES ? Doporučení SÚKL
• Do doby, než bude známo závěrečné stanovisko 

k používání HES závazné pro všechny státy EU, 
doporučuje SÚKL lékařům následující opatření: 

• nepodávat HES pacientům se sepsí a 
popáleninami, 

• ve většině klinických situací jsou k náhradě 
objemu dostatečné krystaloidní roztoky, 

• u náhle vzniklé a život ohrožující hypovolémie je 
možno individuálně zvážit podání HES. V tako-
vých případech je třeba podat co nejnižší nutný 
objem po co nejkratší dobu a dbát o 
dostatečnou hydrataci pacienta



Stanovisko výboru ČSARIM

• V literatuře není v současnosti dostatek 
přesvědčivých důkazů o zvýšeném riziku 
morbidity a mortality v souvislosti s podáním 
syntetických koloidních roztoků včetně HES v 
periopera čním období (před výkonem, v 
průběhu operace či v bezprostředním 
pooperačním období) tam, kde indikací podání 
je korekce náhle vzniklé hypovolémie a 
související pot řeba optimalizace 
hemodynamiky v co nejkratší možné dob ě

www.csarim.cz 25. 6. 2013



Proč jen náhlá 
krevní ztráta?

?!



25 October 2013 
EMA/640658/2013 

VISEP, 6S, 
CHEST

!

!
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Děkuji za pozornost!


