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vyskytla u 8,3 % léčebných sezení typu A versus 13,8 HD sezení 
typu B (-39 %, p = 0,01). Výskyt mírných DH poklesl nevýznam‑
ně (-12,3 %). Množství hypertonického solného roztoku a plaz‑
maexpandérů (používaných při řešení závažných DH) byl vyšší 
u léčby B. 

Diskuse: Tato pilotní studie prokázala účinnost systému ABPS 
při snížení výskytu DH v rámci multicentrické studie. Pro dosažení 
tohoto příznivého efektu je nezbytné řádné klinické zhodnocení 
zadávaných vstupních parametrů konkrétního pacienta. 
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Kardiovaskulární instabilita a výskyt dialyzační hypotenze předsta‑
vují závažný klinický problém u celé řady akutně i chronicky dialyzo‑
vaných nemocných. Ten je umocněn skutečností, že chronická HD 
léčba je dnes běžně poskytována nemocným vysokého věku a nemocným 
s četnými komorbiditami. Není proto příliš překvapivé, že ani četné 
technické inovace (bikarbonátová dialýza, zařízení s  konvektivním 
transportem, biokompatibilní membrány) nebyly schopny zabránit 
výskytu DH u významné části chronicky dialyzovaných nemocných. 
Z hlediska metodologického přitahují mimořádnou pozornost systémy 
s  biologickou zpětnou vazbou. S  současné době se jedná především 
o následující: Profilování obsahu sodíku v dialyzátu (nahrazeno sle‑
dováním vodivosti dialyzátu) a současné sledování vodivosti plazmy; 
BVT systém (z angl. blood volume tracking) – sledování krevního 
objemu; BTM systém (z angl. blood temperature tracking) – sledování 
teploty krve. Při použití všech těchto systémů byl pozorován příznivý 
účinek na kardiovaskulární stabilitu (výskyt DH) v průběhu HD 
(Hernandez-Jaras, 2003; Santoro, 1998; Rosales, 2000). Volba TK 
jako základního vloženého parametru do biologického zpětnovazebné‑
ho systému představuje zajímavou alternativu vůči předchozím systé‑
mům. Pro funkčnost systému bylo nezbytné integrovat tři různé přístu‑
py: 1) Jako základní osnova pro modelaci UFR je využita prověřená 
taktika nasazení vyšší UFR v úvodní fázi HD sezení (kdy je předpoklad 
menšího dopadu na kardiovaskulární stabilitu než při jejím uplatnění 
v pozdější fázi HD sezení). 2) Klinická odbornost a individuální 
přístup se uplatňují především při zadávání dvou základních parame‑
trů: maximální UFR a kritické hodnoty TK. 3) Zbylý prostor je 
ponechán pro zpětnovazebnou regulaci UFR podloženou naměřenými 
hodnotami TK – tedy pro fuzzy logický kontrolní systém. Fuzzy zna‑
mená v angl. jazyce mj. rozmazaný, neostrý, zastřený. FL představu‑
je rozšíření klasické booleovské logiky, díky němuž lze lépe pracovat 
s nepřesnými nebo vágními daty. Tam, kde klasické logické uvažování 
vyžaduje pouze hodnoty ano a ne, může fuzzy logika pracovat s pojmy 
jako možná, skoro či velmi. FL z hlediska metodologie umožňuje 
dosáhnout jednoduchého řešení problému na podkladě neurčitých, 
nejednoznačných či chybějících informací. A takto – do značné míry 
nejednoznačně či neurčitě – se může jevit situace pacienta z hlediska 
kardiovaskulární reakce a hemodynamické odpovědi na snahu o ultra‑
filtraci v průběhu HD. Je pozoruhodné, že účinnost ABPS systému 
na dosažení poklesu incidence DH (celkově 25% pokles) je srovnatelná 
s výsledky multicentrické studie při použití BVT systému, ve které byl 
pozorován přibližně 30% pokles DH ve srovnání s konvenční HD 
(Santoro, 2002). Lze sice předpokládat, že mezi mechanismem snížení 
epizod DH metodou BVT a ABPS je značný stupeň shody, avšak 
reálné posouzení této shody by patrně vyžadovalo samostatnou studii. 
Ke komentované studii lze mít samozřejmě určité výhrady vyplývající 
především z metodologie: Nejednalo se o dvojitě zaslepenou studii; 
studie byla zaslepena vůči pacientovi, nikoli vůči zdravotnickému 
personálu; nebyly sledovány důležité údaje z  hlediska klinického 
(kardiovaskulární status) a technického (údaje o koncentracích iontů 
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v plazmě pacienta, resp. v dialyzátu, parametry účinnosti HD léčby 
aj.). Samostatnou analýzu by si patrně zasloužila otázka náročnosti 
použití frekventního měření TK během HD při použití v rámci systému 
ABPS (z hlediska pacientského komfortu, z hlediska ekonomického, 
atd.). Závěrem lze tedy shrnout, že pilotní studie, která prověřila 
účinnost ABPS, tedy inovativního přístupu k regulaci UFR, dosáhla 
předpokládaného pozitivního účinku při snížení incidence DH. 
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Hyperleptinémie a chronický zánět 
po peritonitidě souvisí se špatným 
nutričním stavem a mortalitou 
u nemocných na peritoneální 
dialýze

Lam MF, Leung JCK, Lo WK, et al. Hyperleptinemia and chronic inflammation 
after peritonitis predicts poor nutritional status and mortality in patients on perito‑
neal dialysis.

Je známo, že koncentrace sérového leptinu je zvýšena u nemoc‑
ných na peritoneální dialýze (PD) a může být spojena se ztrátou 

lean body mass (tukuprosté svaloviny). Studie autorů z Hongkon‑
gu sledovala vztah mezi hyperleptinémií, zánětem a malnutricí 
u nemocných na peritoneální dialýze (PD) s  peritonitidou. Do 
prospektivní kohortová studie byli zařazeni nemocní s anamnézou 
peritonitidy. Krevní vzorky byly odebrány všem nemocným při 
zahájení peritoneální dialýzy, tj. před atakou peritonitidy. Další 
odběry byly při klinických a laboratorních projevech peritonitidy 
(byl vyšetřen leptin, adiponectin a hsCRP), a to první den (D1), 
sedmý den (D7) a  po 42 dnech (D42). Všichni nemocní byli 
následně sledováni až do uplynutí jednoho roku po odeznění 
peritonitidy.

Do studie bylo zařazeno celkem 42 nemocných s průměrným 
věkem 62,9 ± 13,2 roku, z  nichž 14 (33,3 %) bylo diabetiků. 
Sérový leptin se signifikantně zvýšil při stanovení v době D1 a D7, 
ale klesl zpět v D42. Naproti tomu, koncentrace adiponectinu 
(ADNP) klesla z  bazální D0 15,60 ± 10,4 μg/ml na hodnotu 
(13,01 ± 8,1 μg/ml, p < 0,001) v D1, ale vzrostla v D7 a D42 
(p = 0,28, resp. p = 0,21). Hodnoty hsCRP vzrostly signifikantně 
z hodnot D0 při stanovení v D1 a D7 a přetrvávaly i při stanovení 
v D42. Lean body mass (LBM) a markery výživy klesly signifikant‑
ně po atace peritonitidy. Nemocní s hodnotami hsCRP > 3 mg/l 
v čase D42 měli významně vyšší mortalitu ve srovnání s pacienty 
s hodnotou hsCRP < 3 mg/l, p = 0,02, a to i v případech klinické 
remise peritonitidy.

Ve studii byly prokázány zvýšené koncentrace leptinu při akutní 
CAPD peritonitidě spolu se zvýšenou hladinou CRP jakožto marke‑
ru protrahovaného zánětu. Dle autorů jsou uvedené faktory spolu
odpovědné za rozvoj malnutrice a špatné prognózy nemocných.
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Hodnoty ADPN zrcadlově klesaly při vzestupu koncetrace lep
tinu.

Proteino‑energetická malnutrice je často zjišťována u dialyzova‑
ných nemocných s  chronickým zánětlivým procesem. Zvýšená 
aktivita inflamačních cytokinů potlačuje chuť k jídlu a vyvolává 
svalovou proteolýzu a hypalbuminurii. 

Stenvinkel a  spol. první zmínili možnost rozvoje malnutrice 
následující peritonitidu spojené s hyperleptinémií. Za této situace 
zvýšená aktivita prozánětlivých faktorů byla přímo spojena se 
ztrátou svalové hmoty.

Komentář 
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Malnutrice představuje jednu z významných komplikací dlouhodobé 
dialyzační léčby. V současné době rozlišujeme dvě formy malnutrice 
u dialyzovaných nemocných. První z nich, tzv. klasická forma malnu
trice, je spojena s nízkým příjmem energie a/nebo proteinů, úbytkem 
svalové hmoty, poklesem koncentrace albuminu a rozvětvených amino
kyselin, ale současně s nízkou aktivitou prozánětlivých cytokinů včetně 
leptinu. Je reparabilní vyšším příjmem energie a proteinů. Druhý typ 
malnutrice souvisí nejčastěji s chronickými zánětlivými procesy (často 
i velice nízké intenzity). Je spojen s vysokou aktivitou prozánětlivých 
cytokinů (CRP, TNFa, fibrinogen) a těsnou vazbou k rozvoji atero
sklerotických cévních změn s postižením medie cév (při klasické atero‑
skleróze je především postižena intima).

V poslední době je z tohoto hlediska věnována též pozornost stano‑
vení leptinu a adiponectinu.

Leptin, produkt ob‑genu, je protein tvořený 167 aminokyselinami 
patřící do rodiny cytokinů a je exprimován hlavně v tukové tkáni adi‑
pocyty. Z tukové tkáně je leptin secernován do krve a oběhem se dostává 
do hypothalamu, kde jsou ve větší míře exprimovány leptinové receptory.

Hladina leptinu je u pacientů při chronickém renálním selhání a po 
transplantaci ledviny zvýšena. Leptin není odstraněn během dialýzy 
při použití modifikovaných celulózových dialyzačních membrán. 
Exprese ob‑genu je za těchto situací snížená, což svědčí o snížené plazma
tické clearance leptinu.

Lidský ob-gen je lokalizován na 7. chromosomu. Leptinové recep‑
tory (především Ob‑Rb) byly zjištěny též přímo v ledvinné tkáni, což 
dokládá pleomorfní účinek charakteru cytokinů včetně ovlivnění 
natriurézy a diurézy bez vlivu na průtok krve ledvinou a glomerulač‑
ní filtraci. Leptin je považován též za angiogenní faktor a  faktor 
ovlivňující krevní tlak účinkem na sympatický nervový systém. Pro‑
tihráčem leptinu je adiponektin inhibující endoteliální expresi adhe‑
zivních molekul VCAM‑1, ICAM‑1 a  E‑selektin a  také TNFa 
v makrofázích.

Adiponektin je nověji objeveným produktem adipocytů. Jeho plaz‑
matické koncentrace jsou snížené u  obézních jedinců a u pacientů 
s diabetem 2. typu. Adiponektin stimuluje oxidaci mastných kyselin, 
snižuje plazmatickou koncentraci triglyceridů a zvyšuje inzulinovou 
senzitivitu. Pravděpodobně působí také protizánětlivě prostřednictvím 
anhibice migrace monocytů a makrofágů a  jejich přeměny v pěnové 
buňky. Tím také působí proti rozvoji aterosklerotických procesů. Plaz‑
matické koncentrace adiponektinu jsou snížené u pacientů s ischemickou 
chorobou srdeční. Hypoadiponektinémie může přispívat k  rozvoji 
inzulinové rezistence, aterosklerózy a obezity.
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Vztah mezi cystatinem C, 
odhadnutou hodnotou GF 
a zánětlivými biomarkery:  
studie Heart and Soul

Singh D,Whooley MA, Ix JH, et al. Association of cystatin C and estimated GFR 
with inflammatory biomarkers: the Heart and Soul Study

Cystatin C je marker renální funkce, který ale může být též 
vztažen k zánětlivým procesům. V uvedené studii autoři sledo

vali těsnost vztahu mezi stanovením cystatinu C spolu s odhad‑
nutou hodnotou glomerulární filtrace (eGFR) a  zánětlivými 
parametry.

Studie byla realizována celkem u 990 ambulantních pacientů 
vyšetřených pro ischemickou chorobu srdeční ve studii Heart and 
Soul. Glomerulární filtrace byla stanovena dle zkráceného výpočtu 
MDRD formule. Byly korelovány hodnoty hsCRP a fibrinogenu, 
jakožto parametry zánětu s  hodnotami současně stanoveného 
cystatinu C a eGFR.

Studie Heart and Soul je prospektivní kohortová studie sledují‑
cí psychosociální faktory při progresi ischemické choroby srdeční. 
Data byla získána mezi zářím 2000 až prosincem 2002 a údaje 
nemocných pocházely z databáze Department of Veterans Affairs 
Medical Centres in Palo Alto a  San Francisco Medical Center 
a devíti zdravotních center v San Franciscu.

Z původních 1 024 zařazených nemocných bylo celkem u 990 
provedeno vyšetření cystatinu C. Stanovení cystatinu C bylo 
provedeno nefelometricky (Dade Behring Inc., USA).

Formule MDRD pro výpočet byla následující (užity čtyři pro‑
měnné hodnoty):

eGFR = 186 × [SCR/88,4] – 1,154) × (věk) – 0,203 × (0,742 u žen) 
× (1,210 u Afroameričanů). Clearance kreatininu byla stanovena 
ze 24hodinového sběru moči dle známé formule (UV/P).

Hodnota hsCRP (vysoce senzitivní CRP) byla stanovena meto‑
dikou Roche Integra a Beckman (imunoturbidometricky) a fibri‑
nogen pomocí metody Clauss assay.

Dále byly hodnoceny parametry věku, pohlaví, etnika, kouření, 
anamnestické údaje o  diabetu, hypertenzi, ICHS včetně aorto
koronárního bypassu, srdečního selhání a anginy pectoris, fyzická 
aktivita a abúzus alkoholu. Během studie byly měřeny hodnoty 
TK, výšky a váhy a vypočítána hodnota BMI.

Po 12hodinovém lačnění byly odebrány krevní vzorky na sta‑
novení kreatininu, celkového cholesterolu, HDL, LDL a triglyce‑
ridů. Echokardiograficky byla vyšetřena levá komora srdeční 
včetně ejekční frakce.

Účastníci studie byli rozděleni do kvartil (I–IV) na základě 
hodnot cystatinu C a eGFR, přičemž kvartila I znamenala nejlep‑
ší renální funkci. Diference v hodnotách kvartil pro cystatin C byly 
hodnoceny pomocí ANOVA testu (resp. Kruskal‑Wallis testu pro 
neparametrické proměnné) a c2 testu pro diference jednotlivých 
kategorií kvartilových hodnot. Vztah mezi cystatinem C, eGFR 
a zánětlivými parametry byl hodnocen pomocí Pearsonova koefi‑
cientu. Měření cystatinu C se uskutečnila u 990 účastníků, z nichž 


