Stanoveni kreatininu metodou ID-MS

Vickery S, Stevens PE, Dalton RN, Lente F, Lamb E. Does the ID-MS traceable
MDRD equation work and is it suitable for use with compensated Jaffé and
enzymatic creatinine assays? Nephrol Dial Transpl 2006; 24: 2439-2445.

soucasné dobé je shoda v tom, Ze stanoveni funkce

ledvin vyZaduje podrobnéjsi hodnocenf, nez je pouhé
stanoveni sérové koncentrace kreatininu. Stdle c¢astéji se
uzivd metodik nevyZadujicich dlouhodoby sbér mo¢i a dédvd
se pfednost vypoctim glomeruldrn{ filtrace (napt. dle for-
mule MDRD) ¢ clearance kreatininu (napt. dle Cockcrofta
a Gaulta). Ve vSech téchto vypoctovych rovnicich se kalku-
luje s hodnotou sérového kreatininu a v zévislosti na meto-
dice jeho stanoveni muZe dojit k vyznamnému rozdilu ko-
ne¢ného vypoctu. Autofi studie pouzili izotopovou diluéni
hmotnostni spektrometrii (ID-MS) pro srovnini s meto-
dikou stanoven{ kreatininu jinymi postupy a porovnavali
konecné vysledky vypoctu MDRD, a tedy glomeruldrn{
filtrace. Celkem bylo u 277 pacienti provedeno stanoveni
kreatininu pomoci enzymatické eseje Roche, modifikované
kinetické eseje ke stanoveni Jaffé pozitivnich latek Roche
(dfive tzv. chromogen, ktery stanovuje navic malou ¢ast
dalsich dusikatych létek) a dédle metodou ID-MS. Vysledky
hodnot byly srovnény s klasickym stanovenim metodikou
Beckman CX3 s uzitim kinetické Jefté eseje. Z vysledku
vyplynulo, Ze hodnoty stanoveni ID-MS byly nizs{ o 7,5 %,
enzymatickou metodou Roche o 8,6 % a kinetickou
Jaffé eseji o 11,9 % ve srovndn{ s klasickou metodikou
Beckman CX3. Korelace hodnot byla vysoce signifikantni
(p <0,0001). Rozdily ve vypoctech dle MDRD byly nej-
niz${ pfi pouziti ID-MS ve srovndni s ostatnimi metodami.
Klasickd vypocltovéd formule tak nadhodnocuje skute¢nou
glomeruldrni filtraci (GF) o 5-10 %. Metoda ID-MS stano-
vuje hodnoty kreatininu pfesnéji, a zarucuje tak mensi chy-
bu pii vypoctu GF dle MDRD formule.
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Metodika presného stanoveni drovné rendlnich funkci je stdle
ve stredu zdjmu nefrologické verejnosti. Vzhledem k financnim
ndkladim na kvalifikované pracovniky a snaze o co nejvési
komfort nemocnych se v soucasné dobé cdstecné ustupuje od
metod vyZadugicich sbér moci (klasickd clearance kreatininu) &1
aplikaci méfené ldatky (inulin, izotopové vysetreni). Je snabha
vyuzit latky endogenni povaby (cystatin C) ¢i stanovit pouhou
sérovou koncentraci kreatininu a ndsledné s uzitim dalsich para-
metrii (vék, poblavi, rasa, bmotnost, urea, albumin apod.) vypo-
Citat hodnotu glomeruldrni filtrace & clearance kreatininu.
Viipocet vsak maiZe byt vyznamné ovlivnén nejen proménnymi
velicinami (hmotnost, vék apod.), které byly do urcité miry k vy-
poctu standardizovdny, ale i klicovou hodnotou sérového kreati-
ninu. V soucasné dobé se ve vétsiné laboratori stanovuje tzv.
Cisty kreatinin, a to enzymaticky. Neékteré laboratore vsak stano-
vugi 1 tzv. chromogen, tedy vcetné Jaffého pozitivnich ldtek (cca
0 10 % vyssi hodnota). Vysledky se mobhou lisit 1 v hodnoté

normy pro jednotlivé pristroje vynzivajici jinou modifikaci sta-
noveni kreatininu (napr. Beckman Astra CX3 analyza stano-
vuje Jaffé pozitivni ldtky, podobné i Integra 800; enzymatickd
metoda 167 na ptistroji Integra 800 stanovuje pouze cisty kreati-
nin, 1. hodnoty cca o 10 % nizsi).

Autori pouZili ke stanoveni metodu ID-MS, coZ je modifiko-
vand metoda kapalinové chromatografie. Vypocet pro MDRD
byl kalkulovdn z prvodniho uzitého vzorce:

GER (ml/min/1,73m?) =186 X [S,, (wmol/) X 0,01 1312} 1>
X (vek)02% x 0,742 (u Zen) % 1,212 (u cernochi).

Pri srovndni vysledku vypoctu MDRD zjisténych pFi
dosazeni hodnot sérového kreatininu stanoveného raznymi me-
todami autoti doporucuji uZiti ID-MS pro jeji tésnou korelaci
s metodou stanoveni Cistého kreatininu.
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Minimalné invazivni metoda

upravy cévniho zkratu spojeného
se steal syndromem

Goel N, Miller GA, Jotwani MC, Licht ], Schur I, Arnold WP. Minimally Invasive
Limited Ligation Endoluminal-assisted Revision (MILLER) for treatment of
dialysis access-associated steal syndrome. Kidney Int 2006;70:765-770.

teal fenomén - tedy porucha prokrveni pfirozené zdso-

bované oblasti tkiné ve prospéch oblasti jiné z diivodu
odklonu ¢i poklesu toku krve v zdsobujici tepné - je v urcité
mife fyziologickym jevem u cévnich zkrati vytvifenych pro
pravidelnou hemodialyzaéni 1é¢bu. Vyskyt steal syndromu
spojeného s dialyza¢ni 1é¢bou (dialysis-associated steal syn-
drome — DASS) se popisuje u 73 % arteriovendznich fistuli
(AVF) a 91 % arterioven6znich $tépt (AVG). Symptomaticky
DASS vznikd u nemocnych, u nichZ se nedafi Celit stealu
rozvojem piimého ¢i kolaterdlnitho zdsobeni. Z piiznaka
symptomatické ischémie dominuje svalovd slabost, klidova
bolest a nekrotické zmény. Ptiznaky stealu se li$i od pfiznakua
pii ischemické neuropatii, pfi niz vznikd bolest ndhle, je
méné intenzivni a nejsou zndmky nekrézy. Lécba je nutnd
u 1% AVF a 2,7-4,3 % AVG (Schanzer, 1988). Diagn6za
DASS je zaloZena na splnéni nasledujicich kritérii: 1) pfitom-
nost pfiznak kompatibilnich s DASS; 2) absence pulsace
na predlokti; 3) rentgenovd kritéria. Rentgenové nalezy maji
zhruba tfi varianty: a) u vétSiny pacienti nelze zobrazit pri-
tok kontrastn{ litky do odtokové ¢4sti tepny, b) u nékterych
nemocnych lze zobrazit tok kontrastni ldtky do odtokové
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Casti tepny, avSak dochdzi k refluxu a zpétnému toku kontrastni
litky do cévniho zkratu, c) vyjimecné lze pozorovat priitok
kontrastn{ latky ve sméru toku krevniho fecisté, pficemz pal-
marni oblouk je dosaZen za interval del$i nez 10 minut. Lé¢ebné
zdkroky zahruji obétovani cévniho pfistupu, redukéni zakroky
(bandéz), perkutdnni translumindlni angioplastiku (PTA)
tepenné stendzy a razné revaskularizaéni operativni zakroky
(napt. revision using distal inflow, tedy Revize za pouziti
distdlniho pfitoku - RUDI) (Minion, 2005). Obétovani{ cév-
niho pfistupu byva nejzaz$i formou feSeni problému, prede-
v$im s ohledem na skute¢nost, Ze moznosti vytvoteni cévni-
ho pfistupu v jiné lokalizaci byvaji omezeny ¢i vycerpany.
Bandaz cévniho pfistupu ma své limitace — je-li pfili$ pevnd,
dochazi k trombotizaci zkratu ¢i poklesu uéinnosti dialyza¢ni
1é¢by, naopak je-li pfili§ volnd, nedochazi k tpravé ptiznaka.
Utinnou metodou feSenf DASS je v piipadé stenézy piivod-
né arterie PTA této tepny, zatimco PTA distdln{ arterie muze
zlepsit prutok, je-li pfitomna angiograficky prokazatelnd stené-
za. Revaskulariza¢ni techniky jsou ndro¢né a spojené s riznym
stupném dspésnosti. Autofi ¢ldnku vyvinuli novou techniku
MILLER (Minimally Invasive Limited Ligation Endolumi-
nal-assisted Revision - tedy vykon spojeny s minimalné inva-
zivni endolumindlnf{ ligaci), kterd je pfedmétem sdélen.
Soubor a metody — Soubor se sklddal ze 16 osob, které se
dostavily v roce 2005 s pfiznaky vdzanymi na DASS do
samostatného stfediska pro cévni pfistupy. U vech nemoc-
nych byla provedena angiografie k posouzeni cévniho pfistu-
pu - 10/16 nemocnych mélo jako cévni pfistup autologni
AVE, ostatnich Sest mélo AVG. U 15/16 nemocnych byl
ptistup na horni koncetiné, pfi¢emz u 14/16 byl cévni zkrat
zésoben z a. brachialis (u dal$tho pacienta byla zdrojem cév-
niho zdsobenf radidlni tepna a u zbylého pacienta femoral-
ni tepna). Nejc¢astéjsimi diivody pro intervenci byly necitel-
nost, pal¢ivd bolest a chlad (9/16) a klidové bolest (8/16).
K dal$im pfiznakim pattily bolest pfi hemodialyze, slabost,
nekréza tkiné apod. Band4z byla provedena na primér 4 mm
u 14/16 nemocnych a na primér 5 mm u 2/16 nemocnych.
Vyjkon — Podstatou redukéniho vykonu je zvyseni priutoku
krve do distdlniho tepenného feisté tim, zZe se snizi pratok
krve cévnim zkratem, aniz se ohrozi jeho priichodnost ¢i
funk¢nost. Diagn6za DASS je pfed vykonem ovéfena angio-
graficky (s retrogrddnim néstfikem piivodné tepny). Jsou
pfitom vyloudeny ¢i feSeny jiné mozné pri¢iny nedostatec-
ného zisoben{ (pfedeviim stendzy na pfivodné tepné ¢i
v distdln{ ¢4sti cévniho zkratu). Samotny vykon probihd
v lokdlnim znecitlivéni. Cestou malé (1-2 cm) incize je
opatrné obnazen a vypreparovan maly usek zily (u AVF) ¢i
graftu (u AVG) tak, aby bylo mozno ho obepnout ligatu-
rou monofilamentem 2-0. Nésledné je upraven prisvit na
vtokové ¢dsti tepny nafouknutim endolumindlniho angio-
plastického balonku, jehoz velikost je volena v zdvislosti
na pozadovaném kalibru tepny (obvykle roven ¢i mensi
nez prumér odtokové ¢dsti tepny). Poté je nasazena ligatu-
ra, balonek vyfouknut a je hodnocen vysledek (dstup
ptiznaku, angiografické zhodnoceni perfuze ptuvodné hy-
poperfundované oblasti). Incize je ndsledné uzaviena.

Vyisledky — Primérmd doba sledovani{ byla tfi mésice po
vykonu. U v8ech 16 nemocnych doslo po intervenci meto-
dou MILLER ke zfetelnému tstupu symptomu DASS.
U Zddného pacienta se nevytvofilo aneurysma proximalné
od mista ligace, viechny cévni pfistupy zustaly funkéni.

Diskuse — Autofi rozebiraji mechanismus vzniku steal feno-
ménu. V okamziku, kdy odpor v oblasti zkratu vyznamné
klesa ve srovndni s vlastnim (ptivodnim) tepennym fecistém,
dochézi k vyvoji symptomatického DASS. Klicovymi deter-
minantami pro vznik DASS jsou jednak vz4jemné prostoro-
vé poméry (thel) mezi arteridlni anastomdzou a pfivodn{
a odvodni ¢4sti tepny, a jednak — v mensi mife — velikost
anastomézy. Nejvétsim pfinosem metody MILLER je od-
stranéni DASS pfi dosazeni dobfe definovanych (standardi-
zovanych) cévnich pomérii v oblasti cévniho zkratu a za cenu
minimélné invazivniho pfistupu, Setrného pro pacienta.
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V soucasné dobé jsme svédky trvalého ndristu poctu nemocnych
s nezvratnym selbdnim ledvin. Zvysuje se priomérny vék nemoc-
nych vstupugicich do chronického dialyzacné-transplantacniho
Fesent, roste také vyskyt zdvaznych komorbidit, jakymi jsou napr.
diabetes mellitus. Rozsifuge se tak populace nemocnych odkdza-
nyjch na pravidelnou dialyzacni léchu, jako jedinou trvalon
metodu ndbrady funkce viastnich ledvin. Pro tyto nemocné je
vylvoreni a zachovdni adekvdtnibo cévnibo pristupu doslova
otdzkou Zivota a smrti. Jednou z komplikaci ohroZugicich funkc-
nost cévniho pristupu je symptomaticky steal syndrom (DASS).
Ackoli priznaky a projevy DASS se primdrné odvozuji od ische-
mizace oblasti thané lokalizované distdlné od cévniho zkratu,
vznikd steal fenomén v disledku zaloZeni cévniho zkratu a veske-
7¢ klinické dopady a lécebnd feseni se inherentné cévniho zkratu
Wkaji. Zatimco symptomaticky DASS se manifestuje u relativné
malé cdsti nemocnych lécenych bemodialyzou, je asymptomaticky
DASS nepochybné podstatné castéjsi a nedostatecné diagnostiko-
vanon komplikaci cévnibo zkratu. Vyznam DASS vystupuje
do popredi predevsim u céonich zkrati zaloZenych nad trifurkaci
brachidlni tepny. V komentované prdci se velkd vétsina pripadi
DASS rekrutovala prdvé z cévnich zkrats vytvorenych anasto-
mozou na a. brachialis. V prdci neni wveden pocet cévnich zkrati
vytvorenych v predchozim obdobi. Lze tak jen spekulovat, zda
a nakolik byl zprisob zakldddni céonich pristupi poplatny zvyk-
lostem v USA (vyssi pocet AV G proti Evropé). Jelikoz 50 %
pacientn souboru bylo léceno pro diabetes mellitus, Ize spise
predpoklddat, Ze problémy se zaloZenim & udrzenim cévniho pri-
stupu byly u znacné cdsti nemocnych opakované ¢ trvalejsiho
rdzu. U samotného vykonu MILLER lze ocenit predevsim ndsle-
dujici vyhody: a) nizkou invazivitu, kterd je ddna malou incizi
a endolumindini instrumentaci; b) potrebou pouze mistniho zne-
citlivéni; ¢) standardizovanon volbou ligace, kterd respektuje
poZadavky na dpravu perfuze v ischemizované oblasti pti po-
nechdni dostatecného pratoku v céonim zkratu. Navic je zfejmé,
Ze zpusob teseni klinickych priznaki prisuzovanych ,,pravému
DASS zdkrokovym tymem tak, jak je nvedeno v komentované
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prdci, umoZiuje resit i priciny priznaka, kieré mohou byt odlis-
ného privodu (napt. stendza v privodné tepné).

Zatimco redukcni zdkroky v komentované prdci byly ve vsech
pripadech motivovdny pritomnosti priznaki ¢i projevit DASS,
Ize predpoklddat, Ze metoda MILLER by mobla byt pouZita
i v pripadech, kdy je redukce indikovdna z divodu vyvoje hyper-
trofovaného cévniho zkratu nadmeérné zatézujiciho krevni obéb.
Definitivni zhodnoceni vyznamu metody MILLER si vsak
vyZddd patricny casovy odstup od vykoni (primérnd doba sle-
dovdni v sonboru byla pouze tri mésice).

Komentovand prdce skytd nékteré dalsi ndmeéty k zamysleni,
vztabujici se k péci o céoni pristupy u nemocnych v pravidelné
dialyzacni léché. Je nepochybné, Ze na vizce specializovanych
pracovistich minZe byt pacientim poskytnuta mimorddné vcinnd
péce. To je zoldsté dillezité v pripadech zdvaznych komplikaci
postibugicich céoni pristup. Na drubou stranu je ziejmé, Ze pouze
troald péce o cévni zkrat ze strany osetrujiciho persondlu umozni
véas podchytit a vispésné resit casné faze DASS. 'V soucasné
dobé je k dispozici dostatecné mnoZstvi vysetrovacich metod
vletné zobrazovacich, které mobou napomoci pri detekci morfo-
logickych ¢ funkcnich poruch postibujicich céoni zkrat a pri-
slusné céoni recisté (napt. Malik, 2005).

Literatura

Malik J, Slavikova M, Svobodova J, Tuka V. Regular ultrasonographic
screening significantly prolongs patency of PTFE grafts. Kidney Int
2005;67:1554-1558.

Minion DJ, Moore E, Endean E. Revision using distal inflow: a novel approach
to dialysis-associated steal syndrome. Ann Vasc Surg 2005;19:625-628.
Schanzer H, Schwartz M, Harrington E, Haimov M. Treatment of ischemia
due to ,steal“ by arteriovenous fistula with distal artery ligation and
revascularization. ] Vasc Surg 1988;7:770-773.

Hodnoceni intrarenalni oxygenace

v prubéhu vodni diurézy
prostrednictvim metody BOLD MRI

Tumkur SM, Vu AT, Li LP, Pierchala L, Prasad PV. Evaluation of intra-renal
oxygenation during water diuresis: a time-resolved study using BOLD MRI. Kidney
Int 2006,70:139-143.

Pfestoie ledviny vaz{ méné nez 1 % celkové hmotnosti
¢lovéka, ptijimaji 25 % srdeéniho vydeje. Vétsi ¢ast krve
prochdzejici ledvinami je zaméfena do kortikdlnich oblasti,
aby usnadnila glomeruldrni filtraci (GF). Na druhé strané
dferi ledvin funguje v hypoxickém prosttedi, coz je zpuso-
beno piedev$im protiproudovym uspofdddnim tubult a cév,
nezbytnym pro udrzen{ osmotického gradientu, ktery se
uplatiiuje v i¢inném zadrzovéni vody a koncentrovini mo¢i
(Michel, 1995). Kli¢kova diuretika (napf. furosemid) jsou
schopna zmirnit hypoxii dfené ledvin, nejspiSe mechanis-
mem Utlumu aktivnich neabsorp¢nich procest odehrédvaji-
cich se v priibéhu Siroké ¢4sti vzestupného raménka (Brezis,
1994). Za tcelem neinvazivniho hodnoceni miry intrarenél-
ni oxygenace byla jiz v minulosti pouzita metoda BOLD
MRI (metoda MRI zdvisl4 na stupni oxygenace krve) (Prasad,
1996). U metody BOLD MRI se pro kvantitativni stanoveni
zmén v oxygenaci pouzivd parametr R,*. V rdmci hodno-

ceni rendlnich zmén je parametr R,* (= 1/T,*) ptimo zdvisly
na obsahu deoxyhemoglobinu v tkdni a muZe byt stanoven
na podkladé méfeni intenzity signdlu, provedeného
v riznych odli$nych echo-¢asech. Intenzita signalu vs. idaje
o echo-¢asech jsou vyneseny do jedné exponencidlni funkce
(s klesajicim charakterem), umoznujici uréit konstantu R,*.
Pokles hodnot R,* znamena vzestup oxygenace hemoglo-
binu a ndrdst oxygenace tkdné. Pfedpokliddme-li, Ze
okysli¢eni krve je v dynamické rovnovaze s okyslicenim
okolnf{ tkdné, lze zmény hodnot ziskané metodou BOLD
MRI interpretovat jako zmény v pO,. U BOLD MRI lze
pozorovat zvySenou senzitivitu viici sledovanym zméndm
pii pouziti vy$sich silovych poli (jako napt. 3,0 T). Umérné
s tim vSak dochdzi k ndristu rusivych vlivi.

V pfedchozich pracich byla metodou BOLD MRI doku-
mentovana reakce ledvin (z hlediska oxygenace) na navoze-
nou vodni diurézu a shleddno, Ze se tato reakce podobd
reakci ledvin na podani furosemidu. Nésledné byly vzneseny
nékteré kritické pozndmky vztahujici se k nedostate¢né repro-
dukovatelnosti studie a (relativné) vysoké inter- a intraindi-
vidudlni variabilité (Li, 2004). Bylo navrZeno, Ze tyto nedo-
statky by bylo mozno pfekonat za pouziti citlivéjsi metody.
Zcela recentné byly ziskdny slibné vysledky pfi zaveden troj-
rozmérné (3D) verze mGRE (multiple gradient-recalled echo)
sekvence u metody BOLD MRI ledvin (Tumkur, 2006).
Relativné rychlé odezvy zprostfedkované 3D mGRE sekven-
cf umoznily poprvé sledovat ¢asovou odpovéd BOLD (reakei
ledvin) po podéni injekce furosemidu. Na podkladé téchto
zku$enosti bylo cilem price sledovat pomoci 3D mGRE
sekvence pfi silovém poli 3,0 T reakci ledvin v ¢ase z hledis-
ka zmén v oxygenaci dfené ledvin po navozeni vodni{ diuré-
zy u malé skupiny mladych zdravych dobrovolnika. S ohle-
dem na predpoklad, Ze tato odpovéd je vdzdna na stimulaci
endogenniho prostaglandinu (PGE,), byl rovnéz studovin
ucinek inhibice cyklooxygendzy (COX) naproxenem.

Soubor ametody: Studie se Gcastnilo pét mladych zdravych
osob (prumérny vék 22 * 1,2 let). Byly uskute¢nény dvé
série testu spojenych se sledovanim zmén navozenych vodni
diurézou, pficemz ve druhé sérii byl rovnéz sledovan udinek
inhibice COX. Vodni diuréza byla navozena vypitim 20 ml
vody/kg hmotnosti za ¢asové obdobi 15 minut. Pfed navoze-
nim vodni ndloZe a 30 minut po ni se se sledované osoby
vymocily. MRI scany byly snimdny kazdé 2 minuty. V rdmci
testu zaméfeném na inhibici COX byla podéna perordln{
d4vka naproxenu dvakrit denné po dobu ¢tyf dnti pred navo-
zen{m vodn{ diurézy. MRI scany byly provedeny za pouziti
3,0 T Twin Speed scanneru a vyuziti 3D mGRE sekvenci
(6 obrazu v pribéhu jednoho zadrZeni dechu trvajiciho cca
23 s). Hodnoty R,* v konkrétnich anatomickych a funkénich
oblastech kiry a dfené umoznily sestrojit R,* mapy. Vysledky:
U vsech péti vysetienych osob bylo metodou BOLD MRI
prokdzéno zlep$eni oxygenace diené ledvin v obdobi po
navozeni vodn{ diurézy. Hodnoty dfefiového R,* se pfiblizo-
valy hodnotdm korového R,*. Zprimérované hodnoty R,*
u vSech péti osob dosahly u dfené pfed a po navozeni vodni
diurézy 303 *+ 1,11 vs. 22,8 £ 2,5 1/s (p = 0,002).
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