acidoza je spise doprovodnym projevem a do uicité
miry ji lze tolerovat. Popsand krivka rizika tvaru ,U*
ukazuje, ze je treba se vyvarovat jak ,prilis nizkych“
koncentract, tak ale i koncentraci ,,prilis vysokych “ a za
prijatelné lze povazZovat nejen koncentrace doporuce-
né dle K/DOQI, ale i koncentrace o néco nizsi, lj. pri-
Jatelnd predialyzacni koncentrace hydrogenkarbondtu
stanovend z arterializované Rrve odebrané z arterio-
venozni fistule ¢i umeélobmotnébo zkratu je 20 az
22 mmol/l. Tento ndlez Bommera a spol. je ve shodé
s retrospektivni studii 12 000 osob (Lowrie a Lew,
1990). Bommer vsak ovéril, Ze je platny i pro analy-
zu s pribléednutim ke komorbiditam a dialyzacnim
ddvkdm.
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Podocyturie mlze byt pro
posouzeni zavaznosti

glomerularniho poskozeni
specifi¢téjsi nez proteinurie

Yu D, Petermann A, Kunter U, et al. Urinary podocyte loss is a more
specific marker of ongoing glomerular damage than proteinuria. | Am
Soc Nephrol 2005;16:1733-1741.

P oskozeni glomeruldrni kapilarn{ stény vedouci ke
glomeruloskleréze predchazi poskozeni visceral-
nich epitelovych bunék (podocytt). Podocyty maji
omezenou schopnost bunécného délenti, jejich posko-
zeni tedy zpravidla vede ke sniZeni jejich poctu, zvy-
Sené propustnosti glomeruldrni kapilarni stény a vy-
voji glomerulosklerézy v dsecich bazdlni membriny,
které nejsou kryty podocyty. Odloupané podocyty byly
nalezeny v moci u riznych experimentdlnich i lidskych
glomerulopatif.

V komentované studii autofi sledovali vyvoj podo-
cyturie (vylucovani podocyti do moci) v prubéhu
raznych typu experimentdlnich nefropatif a jeji vztah
k proteinurii. Soucasné byl sledovan vztah podocyt-
urie k bunéc¢nému cyklu podocytt.

Podocyturie byla sledovdna u laboratornich potka-
nu, u nichz byl navozen nefroticky syndrom s histolo-
gickym obrazem minimdlnich zmén glomerula poda-
nim puromycin aminonukleosidu, u potkant
s mesangioproliferativni glomerulonefritidou navoze-
nou podanim protilatek anti-Thy 1.1, u potkant

s hypertenzni progresivni chronickou rendlni insufi-
cienci navozenou 5/6 nefrektomif a u potkanua v pri-
beéhu starnuti. Sterilni mo¢ byla ziskavana punkci mo-
¢ového méchyfe a jeji supernatant byl resuspendovan
v kultivaénim mediu pro potkani podocyty. Kultivo-
vané bunky byly poté pfidiny na desticky pokryté
kolagenem I. To umoznilo oddélit erytrocyty a dalsi
neadherujici bunky od podocytt. Soucasné byly
u vSech modelt sledovany vzorky ledvin potkant, po-
docyty byly oznaceny protilatkami proti WT-1 (bilko-
viné specifické pro podocyty), jejich proliferace a faze
bunécéného cyklu byla zhodnocena pomoci soucas-
ného znaceni bunék protilatkami proti PCNA, cyclinu
D1 a cdc2.

U potkant s nefrotickym syndromem indukovanym
puromycinem, mesangioproliferativni glomerulonefri-
tidou indukovanou anti-Thy 1.1 a 5/6 nefrektomii, ale
nikoli u zdravych a starnoucich potkanu, bylo mozno
prokdzat v moci zivé (kultivovatelné) podocyty. U pot-
kant s puromycinovou nefropatii se podocyturie ob-
jevila tfeti az paty den po podani puromycinu paralel-
né s proteinurii. Podocyturie ale vyrazné poklesla do
15. dne, tedy v dobé¢, kdy byla stdle jesté piitomna
nefrotickd proteinurie. U mesangioproliferativni glo-
merulonefritidy indukované anti-Thy 1.1 se podocy-
turie a vzestup proteinurie objevily paralelné s me-
sangidlni proliferaci, podocyturie ale jiZ po dvou dnech
zcela vymizela, zatimco proteinurie pretrvavala mini-
malné dalsich 14 dni. Naproti tomu u 5/6 nefrekto-
mie pretrvdavala podocyturie paralelné s proteinurii
dlouhodobé. Podocyturie nebyla ani v jednom mo-
delu spojena s poklesem poctu podocyti v glome-
rulech a vzdy ji pfedchdzela proliferace podocytt
v glomerulech.

Podocyturii tedy bylo mozno prokdzat ve tfech raz-
nych modelech glomeruldrniho poskozeni. Podo-
cyturie presnéji odrdzela aktivitu a zdvaznost glo-
meruldrniho procesu. U spontinné regredujicich
glomerulopatii (puromycinové nefropatie a anti-Thy
1.1 indukované mesangioproliferativni glomerulone-
fritidy) podocyturie rychle klesla po odeznéni glo-
meruldrniho poskozeni, zatimco proteinurie perzis-
tovala podstatné déle. V modelu chronické
progredujici nefropatie (5/6 nefrektomie) naproti
tomu podocyturie, podobné jako proteinurie, pretr-
vavala dlouhodobé.

KOMENTAR
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Mocovd exkrece podocytil byla jiz v minulosti prokd-
zdna v riiznych modelech experimentdlnich nefropa-
tit i u lidskych glomerulopatii (Hara et al., 2001; Vo-
gelmann et al., 2003). Stejné tak bylo jiz drive
prokdzdno, Ze do moci se uvoliiuji nejen poskozené
(apoptoticke, fragmentované), ale i Zive (kultivovatel-
né) podocyty (Petermann et al., 2003; Vogelmann et
al., 2003).
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Nejvyznamnéjsim a prioritnim vysledkem komento-
vané studie je pritkaz disociace podocyturie a pro-
teinurie u akutnich (spontdnné regredujicich) nefro-
patii. Proteinurie je zrejmé na rozdil od podocyturie
pritomna nejen u aktudlné probibhajiciho poskozeni
glomerulii, ale pretrvdvd i tam, kde piisobeni toxicke-
ho nebo imunitnibo (autoprotildtka, imunokomplex)
podnétu na glomeruldrni kapildrni sténu jiz nepokra-
Cuje, ale stdle jesté trvd zvysend permeabilita glome-
ruldrni kapildrni steny. VySetreni podocytit v moci by
tak mohlo u proteinurickych pacientu odlisit aktivitu
glomeruldrnibo onemocneni od chronického (perzis-
tujiciho) poskozeni. U chronickych progredujicich ne-
moci ledvin je naproti tomu ziejmé v duisledku pokra-
Cujiciho poskozovdni glomeruldrni kapildrni stény
podocyturie podobné jako proteinurie pritomna dlou-
hodobé. Mechanismem, ktery vede v modelu 5/6 nef-
rektomie k podocyturii, je ziejmé 5/6 nefrektomie.

Podocyturie nebyla provdazena u Zddného ze tii po-
uzitych experimentdlnich modeli poklesem poctu po-
docytii v glomerulech (hodnoceno podle poctu WT-1
pozitivnich bunécnych jader). Moznost dediferencia-
ce podocytii se ztrdtou exprese pro podocyty specific-
kych antigenii (WT-1) je ziejmé nepravdépodobnd.
Pravdépodobnéjsim vysvétlenim je prokdzand schop-
nost podocytil vstoupit do bunécnébo cyklu se vzni-
kem dvojjadernych nebo vicejadernych bunék. Tento
ndlez ukazuje znacnou reparacni schopnost podocy-
1. Soucasneé je pravdeépodobneé, zZe do moci se uvolriui-
Je jen mald Cdst poskozenych podocytii.

Vstup glomeruldrnich podocytil do bunécného cyk-
lu predchdzel u puromycinové nefropatie i anti-Thy
1.1 mesangioproliferativni nefritidy uvolriovdani podo-
oyttt do moci. Tento casovy vztah svédci proti dosa-
vadni predstave, Ze vstup podocytii do bunécného cyklu
Je odpovedi na snizeni jejich poctu, napr. i v dusledku
ztrdt podocytit do moci. Alternativnim vysvétlenim je
porusend schopnost podocytil, které vstupuji do bunec-
nebho cyklu, udrzet adbezi ke glomeruldrni bazdlni
membrdne, napr. v dusledku retrakce pedicel.
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VySetiovdani podocytil v moci by tak mohlo v klinicke
praxi odlisit aktivni a neaktivni glomeruldrni leze.
Kultivace mocovych podocytii je pro praxi ziejmé pri-
lis slozitou metodou, informace o kinetice mocovych
podocytit v pritbébu riiznych glomerulopatii a o viivu
lecby na jejich mocovou exkreci by ale mohly prispét
k zavedeni jednodussich metod, napr. vysetrovdni
mocové exkrece nékterych podocytdrnich proteinii nebo
Jejich fragmentii.
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Doporucéeni K/DOQI pro

kardiovaskularni onemocnéni
u dialyzovanych pacientu

K/DOQI Clinical Practice Guidelines for Cardiovascular Disease in Dialysis
Patients. Am ] Kidney Dis 2005;45(Suppl 3):S1-S153.

Série doporuceni National Kidney Foundation
v rdmci iniciativy Kidney Disease Quality Outco-
me Initiative byla zahdjena v roce 2001 publikaci vel-
mi dulezitého doporucenti tykajictho se hodnocent, kla-
sifikace a stratifikace nemoci ledvin. V dalsich letech
postupné ndasledovala doporuceni tykajici se vyzivy
u nemoci ledvin, hypertenze, dyslipidémie a poruch
kostniho metabolismu. V letosnim roce by méla byt
publikovana jesté aktualizovana doporuceni 1écby ané-
mie u pacientt s chronickym onemocnénim ledvin.

Vysoka kardiovaskularni mortalita a morbidita dia-
lyzovanych pacientt a zvysené kardiovaskuldrnf rizi-
ko u pacientli s rendlni funkci i jen mirné sniZenou
byly opakované dokumentovany (Foley et al., 1995;
Harnett et al., 1995; Sarnak et al., 1999).

Dlouho oc¢ekdvand doporuceni pro kardiovaskular-
ni onemocnéni u dialyzovanych pacientl jsou rozde-
lena do tff ¢dsti: 1) doporuceni tykajici se hodnoceni
a lécby kardiovaskuldrnich onemocnéni (doporuceni
1-10); 2) doporuceni tykajici se 1écby kardiovaskular-
nich rizikovych faktort (doporuceni 11-16); 3) aktudlni
informace o novych a kontroverznich tématech u kar-
diovaskularnich chorob.

Dle (vybranych) doporuceni prvni ¢asti by méli byt
vsichni pacienti zahajujici dialyzacni lécbu bez ohle-
du na symptomy vysetfeni na pfitomnost kardiovas-
kuldrnich onemocnéni (ischemické choroby srdecni,
kardiomyopatie, nemoci srde¢nich chlopni, cerebro-
vaskuldrntho onemocnéni a ischemické choroby dol-
nich koncetin). U vSech pacientd zahajujicich dialy-
zacni léceni by mélo byt po dosazeni suché vahy
(obvykle 1-3 mésice po zahdjeni dialyzacni lécby)
provedeno echokardiografické vysetieni. Echokardio-
grafické vysetfeni by pak mélo byt opakovano u vsech
pacientu v tiiletych intervalech. U pacientti s poruchou
systolické funkce (ejekéni frakei nizsi nez 40 %) by
mélo byt provedeno vySetfeni zamérené na ischemic-
kou chorobu srde¢ni, u pacientt s vysokym kardio-
vaskuldrnim rizikem a negativnimi zatéZovymi testy
by méla byt zvdzena koronarografie. VySetfovani za-
merfené na ischemickou chorobu srde¢ni by se mélo
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