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ialyzovani pacienti maji nadale vysoké riziko kardiovaskularni

mortality v porovnani s obecnou populaci stejného véku. Ackoli
se celkové preziti pacienti na peritonedlni dialyze (PD) ¢i hemodialy-
ze (HD) se nezda byt odli$né, specifické vlastnosti obou forem 1é¢by
mohou pfispét k rozdilim v zakladnich mechanismech vedoucich
k morbidité a umrti. Populace na PD ma vicero modifikovatelnych
kardiovaskuldrnich (KV) rizikovych faktorti v¢etné dyslipidémie,
hypertenze, koufeni, obezity a faktorii asociovanych s urémii (napt.
vaskularni kalcifikace, zanét, endotelidlni dysfunkce a oxida¢ni stres)
(Krediet, 2010). Tekutinové pretizeni a expozice glukéze obsazené
v peritonealnich dialyza¢nich roztocich zfejmé také vyznamné pfi-
spivaji ke KV mortalité¢ u pacientti na PD (Krediet, 2010).

Nedavnd randomizovana, kontrolovana studie provedena
v Mexiku prokazala zlep$eni kontroly vice¢etnych metabolickych
proménnych u 1écby zalozené na icodextinu u diabetiki na PD
s vys$$im peritonealnim transportem (Paniagua, 2009). Navic bylo
u PD pacientti 1é¢enych roztoky obsahujicimi aminokyseliny misto
glukézy prokazano zlepseni metabolismu glukézy a lipidi.

Na zakladé téchto informaci byla navrzena studie IMPENDIA
zkoumajici mozné zlepSeni metabolické kontroly pfi pouziti
roztokt Physioneal, Extraneal, Nutrineal (P-E-N) versus pouziti
pouze Dianealu u diabetikti podstupujicich kontinualni ambulant-
ni peritonedlni dialyzu (CAPD) a automatizovanou peritonealni
dialyzu (APD). IMPENDIA byla prospektivni, randomizovana,
kontrolovand, otevfena, multicentrickd, mezinarodni studie s pa-
ralelnimi skupinami trvajici $est mésicti. Pro nedostate¢né rychly
nébor pacienttl do této studie k ni byla pfipojena studie EDEN
hodnotici Dianeal, Extraneal a Nutrineal (D-E-N) versus samotny

Rocenik XTI o CisLo 4 » Listorap 2013



Dianeal u diabetikti na CAPD. Byla to samostatné probihajici studie
u pacientt z Kolumbie, kde byl Dianeal nahrazen Physionealem
v ramci jinak identického usporadani studie. Z dtivodu nedostup-
nosti roztokd Physioneal v Kolumbii byl v§ak misto toho pouzit
Dianeal. Vzhledem k tomu, Ze Dianeal a Physioneal maji podobné
koncentrace glukézy, domnivaji se autofi studie, Ze analyza kom-
binovanych vysledki obou studif poskytuje legitimni zhodnoceni
bezpecnosti a u¢innosti glukézu-Setticich rezimt PD v porovnani
s konven¢nimi rezimy PD u diabetik®l na PD. Pfedem, jesté pred
dokonéenim planu statistické analyzy a uzamc¢enim databazi, bylo
rozhodnuto, Ze tdaje z obou studii budou slouceny do kombino-
vané analyzy. V této souvislosti je tteba podotknout, Ze pro studii
IMPENDIA bylo v Ceské republice otevieno nékolik center, v nichz
se v8ak za dobu vice nez jednoho roku nepodatilo zaradit zadného
pacienta, a proto byla centra postupné uzaviena.

V obdobi od tinora 2008 do ledna 2011 bylo 251 pacientii (180
ve studii IMPENDIA a 71 ve studii EDEN) zafazeno a ndhodné
ptidéleno k 1é¢ené (n = 124) ¢i kontrolni (n = 127) skupiné. Bylo
zjisténo, Ze béhem Sesti mésicti 1é¢by se v ITT populaci pramérny
profil glykovaného hemoglobinu (HbA,,) sniZil v 1é¢ené skupiné,
ale v kontrolni skupiné zistal nezménén (p = 0,006). Rozdily mezi
obéma skupinami byly pozorovany jiz po tfech mésicich a pokraco-
valy az do ukonceni studie. V post hoc analyze nebyl nalezen zadny
vztah mezi témito rozdily v HbA . a pouzivanim inzulinu ¢i per-
oralnich antidiabetik. Signifikantni rozdily mezi obéma skupinami
byly pozorovany i u nékterych lipidi a lipoproteinti. Konkrétné byly
rozdily mezi obéma skupinami zji$tény v sérovych koncentracich
triglyceridti (TG) (1,7 vs. 2,2 mmol/l; p < 0,002), VLDL choleste-
rolu (0,8 vs. 0,9 mmol/L; p < 0,003) a apolipoproteinu B (apoB)
(0,9 vs. 0,99 g/l; p < 0,03). SniZeni cholesterolu v 1é¢ené skupiné
oproti skupiné kontrolni (4,8 vs. 5,1 mmol/l; p = 0,07) nedosahlo
statistické vyznamnosti. V post hoc analyze nebyl nalezen zadny
vztah mezi témito rozdily mezi skupinami a pouzivanim inzulinu
¢i perordlnich antidiabetik. Rozdily mezi skupinami nebyly pozo-
rovany ani u zbyvajicich sekundarnich parametri kromé zmény
sérového albuminu. V kontrolni skupiné se primérna sérova kon-
centrace albuminu zvysila o 0,6 g/1, zatimco v 1é¢ebné skupiné se
snizila 0 0,5 g/1, pravdépodobné v diisledku mirné retence tekutin.

Autofi uzaviraji, Ze vyuziti PD preskripce se sniZenou zatézi
glukdzou muze zlepsit metabolické parametry u diabetiki 1écenych
peritonealni dialyzou. Pripoustéji souc¢asné moznost, Ze tento typ pre-
skripce muize byt spojen s ur¢itym zvySenim extraceluldrniho objemu.
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Predklddand komentovand studie je nejvétsi mezindrodni, mul-
ticentrickd, randomizovand a kontrolovand studie hodnotici
ticinek PD roztokii s nizkym obsahem glukdzy na metabolicky
stav diabetickych pacientii. Pfi PD jsou pacienti exponovdni vy-
soké ndlozi glukézy obsazené v dialyzacnich roztocich. Pacienti
mohou absorbovat glukozu v mnoZstvi az 200 g denné v zdvislosti
na koncentraci glukézy v pouzitém PD roztoku a transportni
charakteristice peritonea. Pacienti léceni PD maji vicero me-
tabolickych rizikovych faktorii véetné dyslipidémie (zvysené
triglyceridy, VLDL) a hyperglykémie. Intraperitonedlni instilace
glukozy miiZe u diabetikil zhorsit kontrolu glykémie a potencidlné
sivyzddat i zvysené davky inzulinu Ci jinych antidiabetik. Pritom
u pacientti na PD je $patnd kontrola glykémie dle vétsiny studii
spojena se zvysenou mortalitou. Relativni riziko uimrti se v porov-
ndni s referencnimi hodnotami HbA . v rozmezi 6,0-6,9 % zvysilo
na 1,10 pfi hodnotdch HbA, . 7,0-7,9 % a na 1,28 pti hodnotdch

8,0-8,9 %.Vyssi HbA,, je navic spojen se zvysenou KV mortalitou
i u nediabetikii podstupujicich PD (Duong, 2011; Dheir, 2012).

Jiz dosud provedené mensi, nerandomizované studie naznaco-
valy, Ze reZimy PD Settici glukozu mohou zlepsit kontrolu glykémie
u diabetikii podstupugjicich PD (sniZeni variability koncentrace glu-
kozy, snizeni koncentrace HbA, ) i u nediabetikii (pokles inzuliné-
mie a sniZeni inzulinové rezistence) (Opatrnd, 2002). Teprve studie
IMPENDIA potvrzuje s definitivni platnosti, Ze reZim PD s nizkou
intraperitonedlni ndlozi glukézy snizuje hodnotu HbA,. Zname-
nd to automaticky téz sniZeni mortality takto lécenych pacientii?
V predchdzejicich studiich (u 101 a 2 798 pacientit) bylo pozorovino
vy$$i riziko umrti u pacientii na PD se Spatnou kompenzaci glyké-
mie a s vyssimi hodnotami glykovaného hemoglobinu. V neddvno
publikované studii (pouze 91 pacienti, retrospektivni studie) tento
vztah prokdzdin nebyl, je viak zfejmé, Ze vzhledem k slabsi metodice
provedeni md tato studie podstatné mensi relevanci.

Nelze pominout ani ptiznivy vliv nizkoglukézovych PD reZimii
na snizeni hodnot krevnich tukii, které ve studii IMPENDIA
bylo signifikantni u TG, VLDL a apoB, u celkového cholesterolu
nedosdhlo statistické vyznamnosti. Zdkladnim rysem uremické
dyslipidémie je zvyseni triglyceridii a nizkd koncentrace HDL
cholesterolu. Hyperapobetalipoproteinémie, kterd ddle zvysuje
riziko aterosklerdzy, se zdd byt u PD pacientii velmi castd. Zlepseni
lipidového profilu navozené nizkoglukoézovym rezimem PD lze tak
spolecné se zlepSenim kompenzace diabetu povaZovat za predpo-
klad pro sniZeni rizika aterosklerdzy a jejich komplikaci u pacientii
na PD. Tento potencidlni ptinos by vsak vyZadoval vyhodnoceni
ve studii zamétené na ziskdni mortalitnich dat.

Prekvapivym zjisténim byl rozdil v sérové koncentraci albuminu
mezi lécenou a kontrolni skupinou studie IMPENDIA. V rdmci
studie IMPENDIA neni mozZné najit pro tento ndlez jednoznac-
né vysvétleni. Je nepravdépodobné, zZe by to bylo ddno dilu¢nim
ticinkem icodextrinu a jeho metabolitil, které sice mohou vést
k expanzi plazmatického objemu, ta by vsak byla kompenzovdina
ultrafiltraci navozenou icodextrinovym roztokem. Mezi lécenou
a kontrolni skupinou také nebyl pozorovin rozdil v ptiriistku
hmotnosti, klinickém posouzeni stavu hydratace, end-diastolic-
kého volumu levé srdecni komory pfi vysetieni MR, ani korelace
mezi albuminem a dalSimi markery diluce véetné natria a hemo-
globinu. Je mozné, Ze za pokles albuminu jsou zodpovédné jiné
mechanismy nez diluce, napt- zrychleni peritonedlniho transportu
pozorované v nékterych studiich pti uziti biokompatibilnich
roztokii, pripadné akutni prechodnd (napf. infekéni) komplikace.

Lze uzavrit, Ze rozsdhld a metodicky kvalitni studie IMPENDIA
potvrdila, Ze nizkoglukézové reZimy peritonedlni dialyzy vedou
ke zlepseni metabolického profilu pacientii na PD. Poskytuji tak
predpoklad pro zpomaleni progrese aterosklerotickych zmén. Zda
se to promitne i do sniZeni morbidity a mortality pacientii na PD,
bude muset byt zkoumdno ve studiich s éasovych horizontem
delsim nez Sest mésici, které byly vyhrazeny pro IMPENDIA.
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