pidémie u nefrologickych nemocnych, je ztejmé, Ze vedle vipravy
davky ¢i zamény jednotlivych imunosupresivnich lékii je nepochybnd
i role genového polymorfismu v odpovédi na lécebnd opattent.
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onec¢né stadium chronického selhani ledvin (CKD) je ¢asto

spojeno s poruchami v koncentracich tyreoidalnich hormonti
bez Kklinicky vyznamnéjsich projevii hypotyredzy ¢i hypertyredzy.
Sérovy trijodtyronin (T3) je u dialyzovanych nemocnych ¢asto snizen,
coz odrazi v periferii poruchu konverze z T4 (tyroxin) na T3. Tato
abnormalita neni spojena se zvy$enou konverzi T4 na metabolicky
inaktivni reverzni T3 (rT3), nebot sérové koncentrace rT3 jsou
v téchto pripadech normalni. To prestavuje rozdil od jinych chronic-
kych onemocnéni, u kterych byva jejich koncentrace zvysena.

Subklinicka hypotyredza je biochemicky definovana vysokou
sérovou koncentraci tyreotropinu (TSH) a normalnimi hodnotami
volného tyroxinu (fT4) a T3 v séru. Tento nalez je zjiStovan u 5-15%
pacientti. Riziko vzniku subklinické hypotyreézy je vyznamné
vy$si u zen, nemocnych ve vyssich dekadach a pfi zvySeném pfijmu
jodu v dieté.

Subklinicka hypotyreéza se ¢asto projevuje snizenou systolickou
funkci levé komory srdecni a jeji hypertrofii. Kauzalitu vlivu tyreo-
idalnich hormont na rozvoj kardiomyopatie lze potvrdit i dobrym
lécebnym tic¢inkem s reverzi myopatie po 1é¢bé L-tyroxinem. Subkli-
nicka hypotyredza je spojena se zvySenym rizikem rozvoje kardio-
vaskularnich komplikaci. Systolicka dysfunkce a hypertrofie levé
komory srdecni jsou silnymi predikatory kardialnitho amrti.

Klinické projevy onemocnéni nejsou Casto prilis zfejmé a casto
se na endokrinopatii tohoto typu viibec nepomysli. Proto autofi
sdéleni pripravily prafezovou studii zaméfenou na nemocné
v kontinualni peritonealni dialyze (CAPD). Vyfadili nemocné
s interkurentnim onemocnénim a anamnézou onemocnéni §titné
zlazy. Dale nemocné, ktefi byli v CAPD programu kratsi dobu nez
tfi mésice nebo uzivali léky interferujici s tyreoidalni funkci (korti-
koidy, rifadin, amiodaron, litium, beta-blokatory). Po této selekci
zbylo z celkem 82 nemocnych pouze 51. Vyména CAPD roztokd
byla 34 litry, roztoky byly standardniho slozeni obsahujici glukézu.
Rozpis dialyza¢nilécby vedl k priimérné hodnoté tydenniho Kt/V
1,7. V3ichni nemocni byli vySetfeni echokardiograficky a hmota
levé komory srde¢ni byla pocitdna dle doporuc¢eného vzorce Ame-
rické spole¢nosti pro echokardiografii. Hypetrofie levé komory
byla definovana hodnotou LVMI >100 g/m’ u Zen a >120 g/m®
u muzi. Ejekeni frakee levé komory pak byla vypocitana dle 2D
metody. Ejekéni frakce levé komory <50% byla povazovana za
znamku systolické dysfunkce. Dale byly vysetfeny standardni
laboratorni parametry véetné T3, fT'4 a TSH a tyreoidalnich proti-
latek: tyreoidalni mikrosomalni Ab a tyreoglobulin Ab pomoci
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chemoluminiscen¢ni imunoanalyzy. Subklinicka hypotyre6za byla
definovana hodnotou TSH <5 mIU/I s normalnim fT4 a vlastni
hypotyre6za hodnotou TSH >5 mlIU/1 se snizenym fT4.

Nemocni byli rozdéleni do dvou skupin dle hodnot TSH (nor-
malni vs. vy$si nez 5 mIU/1). Pfi statistickém hodnoceni byla dete-
kovana subklinickd hypotyredza u 14 nemocnych (27,5 %). Z nich
¢tyfi nemocni méli téz zjiSténou autoimunitni tyreoiditidu. Echo-
kardiografické nalezy potvrdily, Ze nemocni se subklinickou hypo-
tyre6zou méli nizsi praimérnou hodnotu ejekent frakce levé komory
srde¢ni (EF LK) (62 % vs. 70 %, p =0,002). Dvourozmérova kore-
la¢ni analyza ukazala, Ze log TSH negativné koreloval s ejekéni
frakci levé komory (p =0,009) a vékem (p =0,026). Mnohorozmé-
rova linedlni regrese ukdzala, Ze pouze ejekéni frakce levé komory
srdecni méla signifikantni korelaci s log TSH pfi adjustaci na vek,
diabetes, sérovy albumin, log CRP a log TSH.

Prevalence hypotyreézy dle dat ziskanych z dat NHANES III
souvisela tizce se stupném snizeni renalnich funkci. Také byl vysoky
vyskyt antityreoidalnich protilatek (40-67 %). V Kapteinové studii
byl prokazan vyskyt subklinické hypotyredzy u 27,5 % nemocnych
v CAPD programu. Vyskyt autoimunitni formy hypotyreézy byl
vyrazné nizsi.

Studie ma pochopitelné svoje limity. Jedna se o priifezovou
studii relativné malého souboru nemocnych. Jak je tomu u priirezo-
vych studii, v§echna data byla ziskana ve stejnou dobu, coz nemusi
byt ekvivalentni u vSech pacienttl. Na druhé strané, pres uvedené
limity studie, byly zji$tény velmi vyznamné nalezy hypertrofie levé
komory srdecni a snizené hodnoty ejekéni frakce. Dle nazort
autort se jednd o ojedinélé nalezy dosud podrobnéji v literature
nepublikované.

Ptic¢ina a vyskyt poruch funkce stitné Zldzy u nemocnych s chronic-
kym onemocnénim ledvin (CKD), v dialyzacnim programu a po
transplantaci ledviny nebyly dosud ve velkych studiich podrobnéji
analyzovdny. Autofi se ve své studii zamérili na velmi vyznamnou
poruchu funkce Stitné Zldzy: hypotyreézu spojenou se zvysenou
hodnotou TSH u nemocnych v CAPD programu. Ackoli nerozebi-
raji vSechny metabolické diisledky hypotyredzy, jako jsou napf.
svalovd adynamie, porucha termoregulace ¢i metabolismu lipidii,
zabyvaji se komplikacemi velice zdvazZnymi, a to poruchou funkce
levé komory srdecni (hypertrofif, snizenou ejekcni frakci). Tyto
formy kardiomyopatie jsou primym prediktorem kardidlniho
tumrti nemocnych. Diivod zvyseni hladiny TSH u nemocnych
v CAPD neni zcela jasny.

Nekteré studie uvazuji o intermitentnim Ci déletrvajicim nad-
bytku jodu pti jeho porusené rendlni exkreci a doklddaji vyznam-
nou upravu hypotyreézy po dietnim omezeni prijmu jéodu. Dalsi
mozZnou pricinou jsou ztrdaty tyreoiddlnich hormonii pti CAPD,
coz vSak jini autori, napt. Robey, nepovazuji za vyznamné. Ve
studii navic nebyl zjistén rozdil mezi pacienty s hypotyredzou
a bez ni z hlediska Kt/V, rezidudlni glomelurdlni filtrace a délky
CAPD. Je tedy ziejmé, Ze presnd etiologie dosud neni jasnd a Ze
zatim souhrnné hovotime o vlivu retinovanych ldtek pti rendlnim
selhani (organické kyseliny a dalsi ,,uremické toxiny®).

Endokrinni funkce u nemocnych s CKD mohou byt obecné
poruseny v diisledku nedostatecné koncentrace cirkulujicich hor-
monti ¢i primo v diisledku poruchy ticinku hormonii na cilovou
tkan. Ledviny jsou mistem katabolismu tady polypeptidickych
hormonii, které se pti ledvinném selhdni kumuluji. Porucha
metabolické clearance cirkulujicich hormonii je vétsinou zpiisobe-
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na porusenou intrarendlni degradaci. Ta se miiZe uskutecnit na

trech virovnich:

1. Bezprostredné po filtraci v glomerulu mohou byt hormony katabolizo-
vdny intralumindlnimi peptiddzami kartdcového lemu (malé peptidové
molekuly — angiotensin 1, 11, glukagon, bradykinin).

2. Hormony se dostdvaji az do tubuldrnich bunék. Stredné velké ci velké
molekuly (inzulin) jsou reabsorbovdny a katabolizovdny cytosolickymi
¢ lysosomdinimi enzymy.

3. Uplatiinji se i receptory na bazolaterdlni peritubuldrni membrdané (napr.
pro parathormon, kalcitonin ADH, inzulin). Rozstépené cdsti hormonsi
mohou byt resorbovdny riznymi mechanismy.

S rozvojem rendlni insuficience rendlni clearance hormonii klesd

a vede k disproporciondlnimu vzriistu jejich sérovych koncentraci.

Soucasné miiZe klesat i extrarendlni eliminace (napt. ve svalu). Také

biodegradace nékterych hormonii probihajici v jdtrech miize byt

u téchto pacientii redukovand. Miize byt naopak pritomna hyper-

produkce hormoni v diisledku nadmeérné stimulace (PTH).

Prevalence hypotyreézy u nemocnych s CKD 4 a 5 se pohybuje
kolem 10 %. Primdrni hypotyredza je zjistoviana 20krdt castéji

u dialyzovanych pacientii nez u nemocnych s jinym onemocnénim.

Vzhledem k tomu, Ze anorganicky jéd je fyziologicky vylucovdn

ledvinami, plazmatickd koncentrace jodu stoupd s poklesem rendini

funkce. Rada studii prokdzala pokles celkového tyroxinu (T4) a tri-
jodtyroninu (T3) v plazmé nemocnych s poklesem rendlni funkce
pod 50 %. Trijodtyronin byvd suprimovdn vice nez T4. Koncentrace
reverzniho T3 (r13), inaktivniho metabolitu T4 je obvykle sniZena.
Tyreoiddlni hormony jsou v plazmeé vizdny na globuliny, albumin
a prealbumin. Jejich koncentrace zaviseji na metabolicko-nutricnim
stavu nemocnych. Casto jsou snizeny pri malnutrici, nékdy i pri
zvysenych ztrdtdch peritoneem pti CAPD. PrestoZe je koncentrace
celkovych a také volnych T4 a T3 (biologicky aktivnich) sniZena,
miize byt koncentrace TSH i normdlni (pti poruse hypothalamo-
pituitdrné-tyreoiddlni osy pti chronickém selhdni ledvin ). Ve vétsi-
né pripadii je vSak zvysena. Tento ndlez byl zjistén i v uvedené
studii, jejiz nejvétsi zavaznost tkvi v priivodné kardiomyopatii
vyznamné zhorsujici dlouhodobou prognézu nemocnych.
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