povahu CR. Zdhy po tiplném vysazen (nikoli vsak pri cdstecné reduk-
ci léchy) doslo k pomérné znacnému poctu relapsi. Tento efekt je blizky
pozorovdni u nemocnych lécenych cyklosporinem, a je tedy méné priz-
nivy nez vysledky léchy alkylacnimi ldtkami (kde Ize dosdbnout trva-
lejsT a viplnéjst remise).

Nefrotoxicky ticinek nebyl jednoznacné dokumentovdn, ackoli u jed-

noho nemocného doslo k vyznamnému poklesu ledvinnych funkci
v probéhu studie.

Dalsi nezddouct icinky léchy tacrolimem nebyly ve vyznamném poctu
a vyraznéisi mite pozorovdny.

Tacrolimus, ldtka ze skupiny kalcineurinovych inbibitora, pribuznd
svym mechanismem prisobeni cyklosporinu, se tak jevijako alternativa
cyklosporinu pri léché idiopatické MGIN. Za soucasného stavu poznd-
ni Ize pri jeho pouziti ocekdvat velmi blizky (imunosupresivni) efekt

Jako pti léché cyklosporinem (bohuzZel vcetné cetnyjch relapsii po vysaze-
ni léchy) a jiné (patrné méné zavazné) spektrum neZddoucich sicinkii.
To by moblo predstavovat ldkavon alternativu, pri jinak obdobné cené
obou léciv.

Vyisledky této studie json v souladu s takovym wvazovanym lécebnym
algoritmem u idiopatické MGN, kdy zdkladnim krokem je stratifika-
ce nemocnych dle rizikovych faktori. V pripadé zarazeni nemocného
do rizikové skupiny (negativni rizikové faktory: vyse NS, pokles rendl-
nich_funkci, muzské pohlavi, vyssi vék) by pak méla byt volena imu-
nosupresioni lécha (v proni linii alkylacni ldtky/kortikosteroidy,
v drubé linii (i alternationé cyklosporin (a dalsi ldtky vcetné tacrolimu)
(Lai, 2007).

Literatura

Ponticelli C, Zucchelli P, Passerini P, et al. A randomized trial of methylprednisolone
and chlorambucil in idiopathic membranous nephropathy. N Engl ] Med 1989;320:
8-13.

Ponticelli C, Altieri P, Scolari F, et al. A randomized study comparing methylpred-
nisolone plus chlorambucil versus methylprednisolone plus cyclophosphamide in
idiopathic membranous nephropathy. ] Am Soc Nephrol 1998;9:444-450.

Du Buf-Vereijken PWG, Branten AJW, Wetzels JEM. Idiopathic membranous ne-
phropathy: outline and rationale of a treatment strategy. Am ] Kidney Dis 2005;46:
1012-1029.

Cattran DC, Greenwood C, Ritchie S, et al. A controlled trial of cyclosporine in
patients with progressive membranous nephropathy. Canadian Glomerulonephritis
Study Group. Kidney Int 1995;47:1130-1135.

Cattran DC, Appel GB, Hebert LA, et al., for the North American Nephrotic Syn-
drome Study Group. Cyclosporine in patients with steroid-resistant membranous
nephropathy: a randomized trial. Kidney Int 2001;59:14.

Lai KN. Membranous nephropathy: when and how to treat. Kidney Int 2007;71:
841-843.

Troyanov S, Wall CA, Miller JA, et al; Toronto Glomerulonephritis Registry Group.
Idiopathic membranous nephropathy: definition and relevance of a partial remission.
Kidney Int 2004;66:1199-205.

Mancini E, Mambelli E, Irpinia M, et al. Prevention of dialysis hypotension epi-
sodes using fuzzy logic control system. Nephrol Dial Transplant 2007;22:1420-
1427.

ialyza¢ni hypotenze (DH) je zdvaznou komplikaci hemo-

dialyza¢ni (HD) lécby. Vzhledem k tomu, Ze jeji vznik je
podminén fadou pfi¢in technickych (ultrafiltrace, obsah sodiku
v dialyzitu a teplota dialyzdtu, membrana) 1 klinickych (hydratace,
anémie, kardiovaskuldrni postiZeni), je redlnd prevence téméf
nedosazitelnd. Nékterd preventivni opatfeni (bikarbonitovd HD,
la¢néni pfi HD, adekvétni natrium pfi HD) se ukdzala nedostate¢-
nymi. V posledni dekddé byly zavedeny nové pfistupy, integrova-
né do HD pfistroje, zaloZené pfevdzné na principu prevence
zévazné hypovolémie a zlepseného dopliiovini cévni ndplné tim,
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e se upfednostni rychlost ultrafiltrace (UFR) v prvni fdzi HD. Tim
je snizen negativni dusledek dany odstranénim tekutin a ptisobeni
na kardio-cirkula¢ni adapta¢ni mechanismy v pozdni fizi HD.
Neékteré z uvedenych systému pracuji s ménlivou koncentraci
sodiku v dialyzitu, jiné s modulaci teploty dialyzatu (Oliver, 2001;
Rosales, 2000). Urcitym paradoxem zUstiva, Ze az dosud nemohl
krevni tlak (TK), ktery se jevi klicovou veli¢inou jakékoli formy
kontroly, vstupovat do systému jako vloZeny parametr. Pokud by
tomu tak bylo, mohla by hodnota TK zpétnovazebné slouzit
k apravé UFR. Zafizeni bioLogic RR, které bylo implementovéno
do systému Dialog Advanced dialysis machine (B Braun), je schop-
no za pouziti TK jako vloZeného parametru a nédsledné vpravy
UFR, doséhnout retroaktivni kontroly a stabilizace TK béhem HD
(tzv. automatic blood pressure stabilization system, ABPS). Stra-
tegie UFR je zaméfena na optimalizaci cévniho plnéni a zachovi-
ni minimélnich variaci TK v kone¢né fézi HD. Systém zpétnova-
zebné kontroly TK je zaloZen na principech FL, podlozené
znalostmi o chovéni TK v pribéhu HD (Nordio, 1995). Cilem
studie bylo ovéfit funkénost uvedeného systému na pokles DH na
reprezentativnim souboru nemocnych.

Uspotdddni studie: multicentrickd (15 italskych HD center) pro-
spektivni studie. V dvodni fézi byla stanovena suchd hmotnost
pacienta. Béhem studie bylo u kazdého pacienta provedeno 30
HD sezeni, kdy se v alternaci stfidaly HD s ABPS systémem (tj.
ménlivou UFR) - typ 1é¢by A, a konvenéni HD (s konstantni UFR)
- typ lé¢by B.

Pacienti a metody: Zatazeni byli pacienti: na HD 1é¢bé del$i nez
rok, bikarbondtovd HD trvajici > 3 h, stabilni klinickd situace,
mezidialyza¢ni ptirastky < 5 % télesné hmotnosti a pfitomnost
epizod DH u nejméné 30 % HD sezeni v poslednich dvou mési-
cich. Akutni DH byla definovdna: pokud byl pre-dialyzaéni systo-
licky TK (sTK) = 100 mm Hg: jakykoli pokles sTK (i bez pfiznaki)
na < 90 mm Hg; pokud byl pre-dialyzaéni systolicky TK (sTK)
< 100 mm Hg: jakykoli pokles sTK nejméné o 10 %, spojeny
spiiznaky; jakykoli pokles sTK > 25 % z pre-dialyza¢nich hodnot
spojeny se specifickymi pfiznaky. System BioLogic RR pracuje
s algoritmem: vstupni hodnota TK — vystupni UFR. V systému
musi byt specifikoviny dvé veli¢iny: 1) UFR,., tj. maximalni{ UFR
pro konkrétniho pacienta vyjidiend v % hodnoty UFR uzité pii
konvenéni HD; 2) kritickd hodnota TK, tj. TK, pfi némZ se
u pacienta obvykle objevuji pfiznaky. TK je méfen v pétiminuto-
vych intervalech. Na zac¢dtku HD sezeni je zvolena UFR ., kterd
je v dal$im prubéhu sniZena a upravena v zévislosti na hodnotich
TK a vztahu (blizkosti) ke kritické hodnoté TK. Definice DH - mir-
nd DH: lé¢itelnd zastavenim ultrafiltrace po dobu < 5 minut
s/bez podani infuze s 250 ml fyziologického roztoku & 20 mEq
NaCl; zévaznd DH: vyzadujici zastaveni ultrafiltrace po dobu
> 5 minut, plus podani plazmaexpandéru.

Vyisledky: Studii ukonéilo 55 pacientd (31 muzi, 24 Zen, pramér-
ny vék 55 let, praimérnd délka HD 1é¢by 43,2 £ 18 mésict), ktefi
absolvovali 674 HD s ABPS (Ié¢ba A) a 698 standardnich HD
(1é¢ba B). HD 1é¢ba byla provadéna s bikarbondtovym dialyzétem,
o frekvenci 3 HD tydné a o prumérné délce jednoho sezeni
210-240 minut. Mezi obéma metodami 1é¢by nebyly statisticky
vyznamné rozdily v hodnotich TK v pre-dialyzaénim obdobi
a mezni rozdily v post-dialyzaénim obdobi (niz$i hodnoty TK
vstoje u lé¢by B ve srovnani s 1é¢bou A). Pi srovnatelnych para-
metrech 1é¢by (v dosazeném objemu ultrafiltrace, v délce 1é¢by,
v % HD, kdy nebylo dosazeno pozadované ultrafiltrace ¢i v roz-
dilu mezi plinovanou a uskuteénénou délkou HD lécby) se
lé¢ebné pristupy A a B lisily ve vyskytu DH. Zavaznd DH se
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vyskytla u 8,3 % lécebnych sezeni typu A versus 13,8 HD sezeni
typu B (-39 %, p = 0,01). Vyskyt mirnych DH pokles] nevyznam-
né (-12,3 %). Mnozstvi hypertonického solného roztoku a plaz-
maexpandéri (pouzivanych pfi feSeni zdvaznych DH) byl vy$si
u lé¢by B.

Diskuse: Tato pilotni studie prokdzala uc¢innost systému ABPS
pfi snizeni vyskytu DH v rdmci multicentrické studie. Pro dosaZeni
tohoto piiznivého efektu je nezbytné fadné klinické zhodnoceni
zadédvanych vstupnich parametri konkrétniho pacienta.

Kardiovaskuldrni instabilita a vyskyt dialyzacni hypotenze predsta-
vuji zdvazny klinicky problém u celé tady akutné i chronicky dialyzo-
vanych nemocnych. Ten je umocnén skutecnosti, Ze chronickdé HD
lécha je dnes bézné poskytovdna nemocnym vysokého véku a nemocnym
s Cetnymi komorbiditami. Neni proto prilis prekvapivé, Ze ani cetné
technické inovace (bikarbondtovd dialyza, zarizeni s konvektivnim
transportem, biokompatibilni membrdny) nebyly schopny zabrdnit
vyiskytu DH u vyznamné Cdsti chronicky dialyzovanych nemocnych.
Z hlediska metodologického pfitabuji mimorddnon pozornost systémy
s biologickou zpétnou vazbou. S soucasné dobé se jednd predevsim
o ndsledujici: Profilovdni obsabu sodiku v dialyzdtu (nabhrazeno sle-
dovdnim vodivosti dialyzdtn) a soucasné sledovdni vodivosti plazmy;
BVT systém (z angl. blood volume tracking) — sledovdni krevniho
objemu; BTM systém (z angl. blood temperature tracking) — sledovdni
teploty krve. P¥i pouziti vsech téchto systémii byl pozorovdn pfiznivy
cinek na kardiovaskuldrni stabilitu (vyskyt DH) v pribéhu HD
(Hernandez-Jaras, 2003; Santoro, 1998; Rosales, 2000). Volba TK
Jjako zdkladniho vioZeného parametru do biologického zpétnovazebné-
ho systému predstavuje zajimavou alternativn vici predchozim systé-
miaim. Pro funkcnost systému bylo nezbytné integrovat tri riizné pristu-
py: 1) Jako zdkladni osnova pro modelaci UFR je vyuZita provérend
taktika nasazeni vyssi UFR v dvodni fdzi HD sezeni (kdy je predpoklad
mensiho dopadu na kardiovaskuldrni stabilitu nez pri jejim uplatnéni
v pozdéisi fdzi HD sezeni). 2) Klinickd odbornost a individudini
Pristup se uplatringi predevsim pri zaddvdni dvou zdkladnich parame-
trii: maximdini UFR a kritické hodnoty TK. 3) Zbyly prostor je
ponechdn pro zpétnovazebnou regulaci UFR podloZenon namétenymi
hodnotami TK - tedy pro fuzzy logicky kontrolni systém. Fuzzy zna-
mend v angl. jazyce mj. rozmazany, neostry, zastreny. FL predstavu-
Je rozsiveni klasické booleovské logiky, diky némuz lze lépe pracovat
s nepresnymi nebo vdgnimi daty. Tam, kde klasické logické wvazovdni
vyZaduje pouze hodnoty ano a ne, mize fuzzy logika pracovat s pojmy
jako moznd, skoro i velmi. FL z hlediska metodologie umoZiiuje
dosdhnout jednoduchého feseni problému na podkladé neurcitych,
nejednoznacnych & chybéjicich informaci. A takto — do znacné miry
nejednoznacné i neurcité — se miize jevit situace pacienta z hlediska
kardiovaskuldrni reakce a hemodynamické odpovédi na snabu o ultra-
Siltraci v pribéhu HD. Je pozorubhodné, Ze vicinnost ABPS systému
na dosazeni poklesu incidence DH (celkové 25% pokles) je srovnatelnd
s vysledky multicentrické studie p¥i pouziti BVT systému, ve které byl
pozorovdn priblizné 30% pokles DH ve srovndni s konvencni HD
(Santoro, 2002). Lze sice predpoklddat, Ze mezi mechanismem sniZeni
epizod DH metodou BVT a ABPS je znacny stuperi shody, avsak
rediné posouzeni této shody by patrné vyzadovalo samostatnon studii.
Ke komentované studii lze mit samozrejmé urcité vyhrady vypljvagici
predevsim z metodologie: Nejednalo se o dvojité zaslepenou studii;
studie byla zaslepena viiéi pacientovi, nikoli vici zdravotnickému
persondlu; nebyly sledovdny diuleZité¢ sidaje z hlediska klinického
(kardiovaskuldrni status) a technického (didage o koncentracich ionti
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v plazmé pacienta, resp. v dialyzdtu, parametry icinnosti HD léchy
aj.). Samostatnou analyzu by si patrné zaslouZila otdzka ndrocnosti
pouziti frekventniho méfeni TK béhem HD pri pouzitiv rdmci systému
ABPS (z hlediska pacientského komfortu, z hlediska ekonomického,
atd.). Zdvérem lze tedy shrnout, Ze pilotni studie, kterd provérila
cinnost ABPS, tedy inovativniho pristupu k regulaci UFR, dosdhla
predpoklddaného pozitivniho sicinku pfi sniZeni incidence DH.
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e zndmo, ze koncentrace sérového leptinu je zvy$ena u nemoc-

nych na peritonedlni dialyze (PD) a muze byt spojena se ztritou
lean body mass (tukuprosté svaloviny). Studie autori z Hongkon-
gu sledovala vztah mezi hyperleptinémii, zdnétem a malnutrici
u nemocnych na peritonedlni dialyze (PD) s peritonitidou. Do
prospektivni kohortové studie byli zafazeni nemocni s anamnézou
peritonitidy. Krevni vzorky byly odebriny viem nemocnym pii
zahdjeni peritonedlni dialyzy, tj. pfed atakou peritonitidy. Dalsi
odbéry byly pfi klinickych a laboratornich projevech peritonitidy
(byl vysetfen leptin, adiponectin a hsCRP), a to prvni den (D1),
sedmy den (D7) a po 42 dnech (D42). Vsichni nemocni byli
nésledné sledovani az do uplynuti jednoho roku po odeznéni
peritonitidy.

Do studie bylo zafazeno celkem 42 nemocnych s pramérnym
vékem 62,9 £ 13,2 roku, z nichz 14 (33,3 %) bylo diabetiku.
Sérovy leptin se signifikantné zvysil pfi stanoveni v dobé D1 a D7,
ale klesl zpét v D42. Naproti tomu, koncentrace adiponectinu
(ADNP) klesla z bazdlni DO 15,60 + 10,4 pg/ml na hodnotu
(13,01 £ 8,1 pg/ml, p<0,001) v D1, ale vzrostla v D7 a D42
(p =0,28, resp. p =0,21). Hodnoty hsCRP vzrostly signifikantné
z hodnot DO pfi stanoveni v D1 a D7 a pfetrvdvaly i pfi stanoveni
v D42. Lean body mass (LBM) a markery vyzivy klesly signifikant-
né po atace peritonitidy. Nemocni s hodnotami hsCRP > 3 mg/l
v ¢ase D42 méli vyznamné vys$si mortalitu ve srovndni s pacienty
s hodnotou hsCRP < 3 mg/l, p = 0,02, a to i v ptipadech klinické
remise peritonitidy.

Ve studii byly prokdzany zvysené koncentrace leptinu pfi akutni
CAPD peritonitidé spolu se zvySenou hladinou CRP jakoZto marke-
ru protrahovaného zdnétu. Dle autort jsou uvedené faktory spolu-
odpovédné za rozvoj malnutrice a $patné progndzy nemocnych.
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