dochdzi u vsech pacientii jiz rok po implantaci peritonedinibho
katétru. Nicméné cévni zmény u pacientii lécenych déle nez devét
let pripominaji zmény u pacientsi s EPS, které jsou charakterizo-
vdny vplnym nzdvérem prisvitu, kalcifikacemi v céoni sténé
a poskozenim viscerdniho peritonea. Otdzkou zistdvd, jak véas
diagnostikovat EPS, zda pacienty dloubodobé dialyzované
s vysokou propustnosti peritonea preradit preventioné na hemo-
dialjzu, aby u nich nedoslo k rozvoji EPS, nebo ponechat pa-
cienty na peritonedini dialyze a spoléhat na to, Ze pravdépodob-
nostvzniku EPS je nizkd a Ze jde o jinou nosologickou jednotku?

Na tyto otdzky ndm predklidand studie odpovéd neddvd,
autori vySetfovali pouze parietdini peritoneum a pocet pacientsi
ve studii byl maly. Zajimavé by bylo zjistit, u kolika pacientsi
ze sledované skupiny doslo nakonec k rozvoji EPS.
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N-acetylcystein v prevenci

akutniho selhani ledvin pfi
operacnich vykonech

Macedo E, Abdulkader R, Castro I, et al. Lack of protection of N-acetylcysteine
(NAC) in acute renal failure related to elective aortic anenrysma repair-
a randomized controlled trial, Nephrol Dial Transpl 2006; 21:1863-1869.

N—acetylcystein (NAC) je antioxida¢nf latka, kterd byla
Uspésné uzita v prevenci kontrastni nefropatie. Vedle
toho byl uspésné pouzit i pti intoxikaci paracetamolem a pfi
ischemicko-reperfuznim poskozeni. Ukazalo se, ze NAC
muze ovlivnit intraceluldrmi mechanismy bunééného stresu
a ovliviigje i tvorbu NO. Na z4kladé vysledki experimental-
nich studii pfi ischemickém akutnim selhini ledvin bylo
zahdjeno podivani NAC v prevenci rentgen-kontrastn{
nefropatie. Dvé recentni metaanalyzy (Birck et al., 2003;
Duong et al., 2005) ukazuji vyznamny protektivn{ d¢inek
pfi RTG vysetfeni. Na druhé strané neni ov§em zndmo,
zda podani NAC ovlivni ¢i dokonce zabrini rozvoji akut-
niho selhdni ledvin (ASL) jiné etiologie, napt. na podkladé
prolongované ischémie pfi chirurgickych vykonech.

V randomizované, placebem kontrolované, dvojité slepé
prospektivni studii Macedo et al. fe3i otdzku vlivu poddni
NAC u nemocnych indikovanych k elektivaimu operaéni-
mu vykonu aortdlniho aneurysmatu. Studie byla uskute¢-
néna v univerzitni nemocnici v Sao Paulu v Brazilii v ob-
dobi biezen 2001 aZ ¢ervenec 2003. Z puvodné 85 opero-
vanych nemocnych bylo vyfazeno 43 nemocnych pro dalsi
pridruzené chirurgické vykony ¢i komplikujici onemocnént,

napt. cith6zu ¢ tumor. Vék nemocnych se pohyboval
v rozmezi 18-80 let. Dal$imi vylucujicimi kritérii byl S,
> 3 mg/dl, renovaskuldrni postizeni (alespori jedné rendlni
tepny), kongestivni srde¢n{ selhdni (ejekéni frakce < 35 %)
a podavani RTG kontrastnich latek jeden tyden prfed chi-
rurgickym vykonem. Po ziskdn{ informovaného souhlasu
bylo 42 nemocnych rozdéleno s pfeddefinovanou rando-
mizaci s ohledem na vék, pohlavi, nepfitomnost diabetu
a preexistujiciho renédlniho postiZen.

NAC ¢i placebo byly poddny 24 h pied operaci a déle
48 h po operaci. Studie byla dvojité slepd a jak NAC, tak
placebo (3krob per os ¢i vehikulum i.v.) byly kontrolovény
a oznaleny kédem. Podand dédvka NAC ¢inila 1 200 mg
per os den pied operaci a 600 i.v. po operaci. Poopera¢ni
péce na jednotce intenzivni péce byla standardni.

Z biochemickych parametri byla vedle S, kontrolovdna
i glomeruldrmi filtrace (hodnoceni pomoci formule dle Cock-
crofta a Gaulta). ASL bylo definovano jako vzestup S,
> 25 % od zékladni hodnoty, a to do tfettho poopera¢niho
dne. Primdrnim sledovanym ukazatelem studie byl vyskyt
ASL u nemocnych, kteff pfezili prvni pooperaéni den.

Pfi hodnocen{ 42 operovanych pacientt (18 s NAC a 24
placebo) nebyl prokdzin signifikantni rozdil mezi obéma
skupinami (S, 1,19 % 0,33 vs. 1,37 + 0,49 mg/dl a 64,6 %
26,22 vs. 65,7 £ 28,32 ml/min, NAC vs. placebo, p=0,17,
resp. p = 0,90).

Celkovy vyskyt ASL ve studii byl 36 % (13/36), ale bez
rozdilu mezi skupinami. Celkovd mortalita ¢inila 23 % (1),
a opét nebyl rozdil mezi skupinami.

Na zdkladé analyzy uvedenych dat lze uzaviit, Ze protek-
tivni u¢inek NAC nebyl prokizin pfi ischemickém posko-
zeni ledvin pfi kardiochirurgickém vykonu.
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N-acetylcystein (NAC) je jednou z ldtek, které mohon ovlivnit
stresovy metabolismus buriky, a tim zmensit (i zabrdnit apop-
toze i dokonce nekroze tubuldrnich bunék ledviny. Mechanis-
mus vzniku ASL je viak riizny a efekt byl prokdzdn predevsim
ve studiich s ldtkami vyvoldvagicimi tzv. RTG kontrasini nefro-
patii. 'V posledni dobé se vétsinon uzivaji neionické a nizko-
osmoldrni kontrastni ldtky, které maji na tubuldrni buriky mensi
toxicky dcinek. Pripadi ASL vsak celosvétové spise pribyvd,
a to i vzhledem k rozvoji cévni chirurgie u starsich a kompliko-
vanych nemocnych. Operace v mimotélnim obébhu jsou casto spo-
Jeny s ASL, a to jak v oligoanurické, tak castéji neoligoanurické
formé. Casto dochdzi pouze k vzestupu S, ale také k rozvoji
nebezpecné hyperkalémie ¢i dokonce uremické perikarditidy.
Proto se hledaji cesty, jak tomuto poskozeni zabrdnit. Vedle
dobré hydratace &i poddni manitolu byly uzity i vasodilatacni
prostaglandiny ¢i blokdtory kalciovych kandli. V experimentu
vSak dcinné ldtky nedokdzaly ovlivnit jiz rozvinuté ASL, ale
ani v jeho prevenci nebyly poddny presvédcivé dikazy. Naproti
tomu, poddni NAC bylo spojeno s vyznammnym snizenim rizika
rozwvoje radiokontrasini nefropatie.
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V prezentované studii antofi neprokdzali analogicky pozi-
troni vliv na ischemické poskozeni pri operacich aneurysmatu
aorty v mimotélnim obéhu. Je otdzka, zda klinickd studie cel-
kem se 42 selektioné randomizovanymi nemocnymi (18 NAC
a 24 placebo) muze — vzhledem k individudini variabilité jed-
notlivych pripadi i experimentdiné neovérené velikosti davky
NAC - signifikantni rozdil prokdzat. Navic bylo ASL hodno-
ceno jako vzestup S_ = 25 % (coZ vzhledem k mimotélnimu
obébhu a velké ndhrade tekutin miize byt zavddeéjici) a GF byla
hodnocena vypoctem dle Cockcrofta a Gaulta (vypocet na clea-
rance kreatininu), proto zjisténé zdvéry nemuseji byt definitioni.
Nicméné je ziegmé, ze samotné poddni NAC nemd vétsi vy-
znam v prevenci ASL pri kardiochirurgickych vykonech.

Literatura

Birck R, Krzossok S, Markowetz F, et al. Acetylcysteine for prevention of
contrast nephropathy: meta-analysis. Lancet 2003;362:598-603.

Duong MH, MacKenzie TA, Malenka DJ. N-acetylcysteine prophylaxis
significantly reduces the risk of radiocontrast-induced nephropathy:
comprehensive meta-analysis. Catheter Cardiovasc Interv 2005;64:471-479.
Durham JD, Caputo C, Dokko J, et al. A randomized controlled trial of
N-acetylcysteine to prevent contrast nephropathy in cardiac angiography.
Kidney Int 2002;62:2002-2007.

Kay J, Chow WH, Chan TM, et al. Acetylcysteine for prevention of acute
deterioration of renal function following elective coronary angiography and
intervention: a randomized controlled trial. JAMA 2003;289:553-558.
Tepel M, van der Giet M, Schwarzfeld C, et al. Prevention of radiographic-
contrast-agent-induced reductions in renal function by acetylcysteine. N Engl
J Med 2000;343:180-184.

Metabolismus svalovych proteinu

pfi dialyze

Bohé ], Rennie M. Muscle protein metabolism during hemodialysis. | Ren Nutr

2006;1:3-16.

Pes pokrok v dialyzaénim lé¢eni je mortalita nemocnych
v hemodialyzaéni 1é¢bé vysoka, pohybuyjici se v rozmezi

10-20 % za rok. Jednou z vyznamnych pfi¢ina zustdva

1 proteino-energetickd malnutrice.

Metabolicky obrat proteini (tj. tvorba a degradace téles-
nych bilkovin) se u dospélého ¢lovéka pohybuje v rozmezi
3,5-4,5 g/kg t.h./den. I pfi malé, ale déletrvajici supresi
proteosyntézy, jak je tomu ¢asto pfi dialyzaénim lé¢eni, do-
chéz{ relativné rychle k dbytku télesnych bilkovin (preva-
lence az 40 %). Faktory ovliviiujici rozvoj proteino-energe-
tické malnutrice zahrnuji: 1) ztrdtu metabolickych funkci
ledviny pfi selhdni funkce, retence katabolitd, nechuten-
stvi, snizen{ pfijmu nutrienta v dieté, hormonaln{ a meta-
bolické poruchy (inzulinové rezistence, zvy$end aktivita
glukagonu, zvysené hodnoty PTH apod.); 2) ptijem velkého
mnozstvi 1éki zatézujicich proces triveni; 3) fada komorbi-
dit, napt. diabetes mellitus. Velmi zdvaznym problémem
je obecné ubytek svalové hmoty, ktery ovliviiuje téZ moti-
litu nemocnych.

Jednou z metod je stanoveni dusikové bilance, kterd
oviem vyzaduje dynamické méfeni (mezi svalovou tkdni
obsahujici 75 % proteinového depo a extraceluldrn{ tekuti-
nou probihd trvale dynamicky transport aminokyselin).
K méfeni lze uzit napt. ®Nglycinu méfeného po piedchozi

1.v. aplikaci nésledné v mod¢i. Jinou metodou je podani né-
které z proteosyntetickych rozvétvenych aminokyselin,
napt. ¥C leucinu ¢ fenylalaninu.

Noveéji se uzivd spise stanoveni poméru RNA/protein ¢1
RNA/DNA, analyza aminokyselin svalové tkdné (vcetné
mikroperfuze s eluaci dialyz4tu), nebo také stanoveni pomo-
cf metody Western blot (fosfoproteiny ¢i mRNA) & stano-
veni PCR.

Je v8ak zndmo, Ze samotnd chronickd rendln{ insuficience
katabolické procesy nenastartuje.

Vyznamnou roli v udrzen{ svalového metabolismu mé
Uprava metabolické acidézy. Za podminek stabilizovaného
pH vnitfniho prosttedi 1ze dlouhodobé udrzet vyrovnanou
dusikovou bilanci pfi pifjmu 0,55-0,6 g proteinu/kg/den,
zatimco pfi poklesu HCO; pod 20 mmol/l vyznamné
stoupd oxidace esencidlnich aminokyselin a klesa efektivni
proteosyntéza vedouci k vy$$i potiebé bilkovin v dieté
nemocnych.

V soucasné dobé je pozornost zaméfena na stanovenf tzv.
proteosom-ubiquitinového komplexu, ktery slouzi jako
marker proteolytické aktivity. Pfi stabilizovaném metabolic-
kém stavu svalové koncentrace ubiquitin mRNA nebyla zvy-
$ena ani u dlouhodobé dialyzovanych nemocnych. Dochézi
ziejmé k adaptivni odpovédi dané down-regulaci koncent-
race svalového ubiquitinu a aktivity dehydrogendzy rozvét-
venych ketoaminokyselin, coZ metabolismus svalové tkiané
snizuje.

Samotnd hemodialyza mén{ v kritkém ¢asovém horizon-
tu fadu parametrd vnitintho prostiedi. Uprava pH, mine-
ralogramu, koncentraci kreatininu, urey, kyseliny moc¢ové
je na druhé strané spojeno se ztritami dialyzovatelnych pep-
tidd a aminokyselin, hormon a aktivaci cytokind.

Béhem jedné hemodialyzy se ztrat{ 6-9 g aminokyselin,
odpovidajici 8-15 % standardniho pifjmu proteinud v dieté.
Pfi pravidelné dialyza¢ni 1é¢bé tfikrt tydné 4 hodiny po
dobu jednoho roku odpovidé ztrita aminokyselin tbytku
svalové hmoty o 2 kg. Ztracené aminokyseliny z extracelu-
larni tekutiny jsou kontinualné dopliiovany z intraceluldr-
niho poolu aminokyselin. Neni v§ak pfimd korelace mezi
extra- a intraceluldrnim deficitem. Z tohoto pohledu je vy-
znamné, jak upravit ztraty aminokyselin a jak svalové tkdné.
Je nepochybné, Ze pfijem proteint musi byt doprovizen
adekvatnim ptijmem energie (35-40 kcal/kg t.h./den), ktery
rozhoduje vyznamné o vyuziti resorbovanych aminokyselin.
U nestabilnich nemocnych muze vyznamné pomoci i po-
dan{ nutri¢nich roztokd béhem dialyzy. Spolu s nutrici je
v8ak pro udrzeni objemu svalové hmoty velmi dulezité pra-
videlné svalové cviceni.
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V soucasné dobé nachdzime v léché nemocnych se selbdnim
funkce ledvin urcity paradox. Na jedné strané se nepochybné
zlepsuje dialyzacni technika a doplikové lécebné postupy (napr.
dprava rendlni osteopatie a anémie), na strané drubé je dialyzo-

58

RocNIK IV « CisLo 4 « ZARI 2006



