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.
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Metabolismus svalovych proteinu

pfi dialyze

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

KOMENTAR
Prof. MUDr. Viadimir Teplan, DrSc.

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-
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vdno stdle vice starsich a starych nemocnych s dalSimi pridruze-
nymi metabolickymi chorobami. Neni proto divu, Ze problemati-
ce metabolismu proteinii ve svalové thdni je vénovdna velkd po-
zornost. Je zndmo nékolik cest katabolismu svalovych proteini.
Jsou to hlavné tyto metabolické drdhy: 1) lysosomdini; 2) akti-
vaci cytoplasmatického kalcia; 3) independentnina ATP; 4) ATP
dependentni ubiquitin-proteosomové. V modelu traumatu, sepse
a také dekompenzovaného chronického selhdni ledvin je ubiqui-
tin-proteosomovd cesta degradace nejvyznamnési. Béhem kata-
bolického stavu dochdzi k signifikatnimu zvyseni exprese geni
ve svalu pro ubiquitin a debydrogendzu E2 ketoaminokyselin. Jak
JiZ antori dlankdi zminili, k nejoyznamnéisim faktorim aktivace
proteolytickych genii patyi metabolickd acidoza, ale také bioinkom-
patibilni dialyzacni membrdna a éasté zdanétlivé procesy.
Spatnd dialyzacni technika, taktika a nevénovdni pozornosti
1 relationé nevyznamnému chronickému zdnétlivému procesu
(zuby, klouby apod.) miiZe ve svych disledcich vést k vyznam-
nému dbytku svalové hmoty. U nemocnych s diabetem navic
prispivd kolisavy prijem energie (poruchy resorpce, enteropatie
apod.) a diabetickd neuropatie a mikroangiopatie.
Je ziggmé, Ze tato problematika bude v budoucnu jeste vice
vystupovat do popredi zdjmn v péci o dlouhodobé dialyzované
nemocne.
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Jaké jsou pri€iny rozdilu
v incidenci terminalniho selhani

ledvin v ruznych populacich?

The ESRD incidence Study Group: Geographic, ethnic, age-related and temporal
variation in the incidence of end-stage renal disease in Europe, Canada and the
Asia-Pacific region, 1998-2002. Nephrol Dial Transplant 2006, 21: 2178 - 2183.

Pto planovéni potfebného rozsahu dialyza¢nich (a trans-
planta¢nich) kapacit a pro posouzeni vlivu preventiv-
nich opatfeni na vyvoj chronického onemocnéni ledvin jsou
velmi dulezité informace o vyvoji incidence (termindlni-
ho) chronického selhdni ledvin, které zohledtiuji rasové,
geografické, vékové a etiologické rozdily (Maisonneuve et
al., 2000). K ziskéni takovych informaci jsou idedln{ registry
dialyzovanych pacientt vedené v Evropé, Kanadé i Australii
a Ocednii (Van Dijk et al., 2005). Poéty pacientt, u nichz
byla zahdjena dialyzacni 1é¢ba, neodpovidaji redlné inciden-
ci termindlniho selhdni ledvin v zemich s omezenym pfistu-
pem k dialyza¢ni 1é¢bé (v rozvojovych zemich a nékterych
postkomunistickych zemich).

Autofi komentované price vyuZili data z registru ERA-
EDTA, kanadského, australského a novozélandského regis-

tru a déle data z registru severnich Maridnskych ostrovi
a ¢ast dat z malajského registru, kterd se tykaji jizni a z4-
padni Malajsie, kde je na rozdil od zbytku zemé dialyzaéni
1é¢ba dostupnd v§em potfebnym pacientim.

Z téchto registra byly ziskiny udaje o poltech pacientt,
u nichz byla v letech 1998-2002 nové zahdjena dialyza¢ni
(nebo transplanta¢ni) 1é¢ba, a o poétech téchto pacientl
dle pohlavi, véku (v pétiletych vékovych skupinich), zemé
a regiont nebo etnické skupiny (véetné domorodych oby-
vatel Kanady, Australie a Nového Zélandu). Pacienty bylo
mozno déle klasifikovat podle primdrniho onemocnéni
ledvin. Pacienti, u nichZ byla diagnéza primdrniho one-
mocnén{ uvedena jako nezndmi, byli zatazeni do $irsi sku-
piny nediabetické onemocnéni ledvin.

Z dostupnych dat byla vypoctena primérnd roéni inci-
dence terminalniho selhdni ledvin pro osoby ve véku 0-14,
15-29 2 45-64 let. Trend incidence bylo mozno ur¢it (vzhle-
dem k velikosti referovanych skupin nemocnych) jen pro
nedomorodé Kanadany a Australany a pro evropské zemé.

Déti a adolescenti ve véku 0-14 let pfedstavovaly 1-2 %
vSech novych pacientii s termindlnim selhdnim ledvin. Vyssi
incidence termindlniho selhdni ledvin byla v této vékové
kategorii zaznamendna ve Finsku (vyhradné ve vékové sku-
piné 0-4 roky) v dusledku kongenitélniho nefrotického syn-
dromu finského typu a u domorodych obyvatel Kanady
v dusledku vyssiho zastoupeni dédi¢nych, vrozenych i za-
nétlivych onemocnéni ledvin. Od 15 let véku riziko termi-
nélniho selhan{ ledvin rostlo s vékem, strméji u neevrop-
skych nez evropskych populaci, s vyjimkou Kanady. Vy3si
incidence termindlniho selhdni ledvin ve vékové kategorii
15-29 a 30-44 let u domorodych obyvatel Kanady, Austrélie
a Maort byla zpusobena zejména vy$${m zastoupenim dia-
betické nefropatie na podkladé diabetu 2. typu (ve vékové
kategorii 30-44 let ziejmé v dtsledku nejen vys$si inciden-
ce, ale i Casnéjsi prezentace diabetu 2. typu v téchto popu-
lacich) a glomerulonefritidy. U evropskych (europoidnich)
populaci byl zaznamendn ve vékové kategorii 30-44 let ve
Finsku, Svédsku, Dansku a Kanadé vysii vyskyt diabetické
nefropatie na podkladé diabetu 1. typu.

Ve vékové skupiné 0-44 let klesala incidence termindlniho
selhdni ledvin o 1,8 % ro¢né v Evropé, o 2,8 % ro¢né u ne-
domorodych Kanadani a 0 1,7 % ro¢né u nedomorodych
obyvatel Austrélie a Nového Zélandu (celkové v priméru
02,1 % ro¢né). Pokles byl v této skupiné zptisoben klesajici
incidenci termindlniho selhdn{ ledvin na podkladé diabetu
a glomerulonefritidy.

Ve vékové skuspiné 45-64 let byla vysi incidence termi-
nélniho selhdn{ ledvin v evropskych populacich zptsobena
zejména selhdnim ledvin na podkladé diabetu 2. typu, hy-
pertenze a polycystickych ledvin. Vyrazné rozdily v inci-
denci terminélniho selhdni ledvin mezi neevropskymi (vy-
razné vys$i incidence) a evropskymi populacemi i mezi ev-
ropskymi populacemi navzijem byly zptisobeny rozdily ve
vyskytu selhdni ledvin na podkladé diabetu, ve vékové sku-
piné 45-64 let zejména pravé diabetu 2. typu (z evropskych
populaci nejéastéji v Kanadé a Rakousku a nejméné casto

POSTGRADUALNI NEFROLOGIE

59



