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Enkapsulujici peritonedlni skleréza (EPS) je vzacnd, po-
tencidlné vsak velmi zdvaznd komplikace peritonealn{
dialyzy (PD). Incidence narlstd s dobou trvani perito-
nedlni dialyzy - po péti letech se pohybuje mezi 0,7-8,1 %,
po osmi letech mezi 2,1-19,4 %."3 Vznik enkapsulujici
peritonedlni sklerdzy je spojovan s radou faktord, napt.
s celkovou kumulativni zatézi glukézou, s rychlym perito-
nealnim transportem, s intraperitonedlni inflamaci a zakr-
vacenim, s potfebou ikodextrinu, s ultrafiltracnim selha-
nim peritonea spojenym se sniZenym transportem volné
vody, se zménou typu ndhrady funkce ledvin, s mlad$im
vékem a s genetickou dispozici.

Patogeneze enkapsulujici peritonedlni sklerézy ne-
byla dosud presné definovdna, pravdépodobné se jedna
o mnohocetny vliv vice faktort u pacienta s peritoneem
poskozenym uremii a exponovanym dialyza¢nim rozto-
kiim. Dosud nebyla jednozna¢né urcena etiopatogeneze,
prestoze epizody infekce a aktivace zdnétlivé kaskddy in-
traperitonedlné k ni ziejmé prispivaji.+s

Klinicky obraz enkapsulujici peritonedlni sklerézy za-
hrnuje intermitentni nebo perzistujici dysfunkei stfeva
a zhorSeni nutri¢niho stavu. Diagnéza je potvrzovana la-
parotomicky nebo pti pozitronové emisni tomografii a vy-
pocetni tomografii (PET/CT). K diagndze se ¢asto dospéje
pozdé, protoze onemocnéni je raritni, jeho klinicky obraz
je variabilni a neexistuji screeningové vySetfovaci metody.
Stanovovani koncentrace CA125 v dialyzdtu navrhované
nekterymi pracovisti se ukdzalo jako nerelevantni.®

Nové technologie, konkrétné proteomika, poskytuji
nové ndstroje pro detailni vyzkum proteomu dialyzétu.
Cilem studie bylo identifikovat ve vypusténém peritonedl-
nim dialyzatu proteiny, které by mohly predikovat vznik
enkapsulujici peritonedlni sklerézy.

Predkladana studie vyuzila proteomické vysetieni vzor-
ki dialyzatu nashromazdénych prospektivné v ramci Glo-

bal Fluid Study a dale od mensi skupiny z Univerzitniho
centra Patras v Recku. Od této fecké kohorty byl odebiran
vetsi objem dialyzatu, nez bylo pozadovano v Global Fluid
Study, za tcelem optimalizace pristroje ProteoMiner pro
analyzy peritonedlniho dialyzatu. Cést kohorty pacienti
z Global Fluid Study byla pozdéji postizena enkapsulujici
peritonedlni sklerézou. Kontrolni skupinu tvorili pacienti
ze stejné kohorty pacientd, u kterych k rozvoji enkapsu-
lujici peritonedlni sklerézy nedoslo a ktefi byli vybirani
tak, aby byli po stejnou dobu vystaveni lé¢eni (doba, kdy
byli léceni peritonedlni dialyzou, nebo doba do vzniku en-
kapsulujici peritonedlni sklerézy nebo doba do ukonceni
PD). Vzorky dialyzdtu pacientti z Global Fluid Study byly
slouceny do ¢tyt skupin podle doby do vzniku EPS nebo
do ukonceni PD: prvni skupina - méné nez Sest mésict
pred vznikem EPS nebo pfed ukoncenim PD, druhd sku-
pina - 6-12 mésict pred ukoncenim PD, tfeti skupina -
12-24 mésict pred ukoncenim PD a ¢tvrtd skupina vice nez
24 mesict pred ukonc¢enim PD. Kazd4 skupina sestdvala
ze vzorkil od péti az sedmi pacientd.

U pacientti s dlouhodobé stabilni funkci peritonea se
progresivné zvySovaly koncentrace fibrinogenu - fetézec y
a jaderného proteinu heparansulfatu. U pacientd, kteti byli
postizeni enkapsulujici peritonedlni sklerézou, se zvySova-
la hodnota kolagenu-ai, y-aktinu a faktorti komplementu
BaT (az pét let pred stanovenim diagndzy). Koncentrace
orosomukoidu-1 a a,-HS-glykoproteinu fetézce B byly zvy-
Seny zhruba jeden rok pted stanovenim diagnézy, zatimco
koncentrace apolipoproteinu A4 a a,-antitrypsinu byly
ve srovndni s kontrolami snizené.

Autoti uzavirajf, Ze analyza peritonedlniho efluentu od-
kryla proteiny souvisejici se zdnétlivym a profibrotickym
poskozenim, které by bylo vhodné dale vyhodnocovat jako
prognostické a/nebo diagnostické biomarkery enkapsulu-
jici peritonedlni sklerdzy.
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PeritonedInt dialyza je uicinnd, etablovand domdci dialyzacni
metoda, jeZ prindst pacientiim, kterf si ji zvolf, zvySenou kvalitu
Zivota. S dobou léCent peritonedini dialyzou dochdzi k anato-
mickym a funkCnim zméndm peritonea, které zkracuji dobu,
po kterou miiZe byt k peritonedini dialyze vyugivano. Vyjimecné
dochdzi ke vzniku enkapsulujici peritonedlni sklerdzy, tato
komplikace je vSak prakticky nepredikovatelnd, omezené, pokud
viibec léitelnd, a proto pres jeji vzdcnost k ni zaujimd specidlni
stanovisko i Mezindrodni spolecnost pro peritonedIni dialyzu.”
Incidence enkapsulujici peritonedini sklerézy se pohybuje mezi
0,7-13,6 pripadu na 1 000 pacientoroki a riziko vaniku po peti
letech lécent peritonedini dialyzou predstavuje 0,6-6,6 %.
Nezanedbatelnd ¢dst pripadii se objevi a2 po ukonceni PD
a po prevedent na transplantaci ledviny nebo na hemodialyzu.
Variabilita v popisované incidenci miiZe byt ddna genetickymi
faktory, odliSnostmi v praktikovdni PD (v preskripci riiznych
PD roztokii, v incidenci peritonitid, v lécich poddvanych intra-
peritonedlné, v ,,poddiagnostikovdni® lehkych pripadi a ,nad-
diagnostikovdni“ napviklad prosté fibrézy peritonea, ve trdté
pacientii ze sledovdni po ukoncent PD a podobné). Diagndza
EPS je zaloZena na zobrazovacim vysetvent — nejcastéji CT -
a na funkcnich poruchdch. Prostd fibrotizace peritonea bez
Sfunkéniho ovlivnént streva nesplituje diagndézu enkapsulujict
peritonedini sklerézy. BohuZel ani histologické zmény nejsou
specifické pro enkapsulujici peritonedini sklerézu a prekryvaji
se se zménami, které vznikaji pii ultrafiltracnim selhdnt peri-
tonea a infekini peritonitidé pri dlouhodobé PD.

Pokud by se podatilo najit biomarkery, které predikuji
2vpSené riziko EPS, pripadné jinych komplikaci p7i PD, bylo
by moZné individualizovat intervenci a predejit komplikacim.
Biomarker — v klinickém kontextu — je indikdtorem nemoc.
Mél by poskytnout relevantni data pro rozhodovact proces pri
diagnostice a/nebo terapii nebo predikovat odpovéd’ na terapii.

V pripadé enkapsulujici peritonedIni sklerézy byly jejt bio-
markery zkoumdny méné citlivymi biochemickymi metodami
a vetsinou pouze v pripadovych studiich. Velkd pozornost byla
vénovdna CA12s, protoZe je produkovdn mimo jiné mezote-

lidIntmi bunikami, které pokryvaji peritoneum. P7i fibrotiza-
ci peritonedini membrdny mezotelidini vrstva pochopitelné
ustupuje. V nizozemské studii z konce devadesdtych let byl
vysloven ndzor, Ze pokles koncentrace CA125 v dialyzdtu miiZe
byt alarmujicim priznakem rozvijejici se nebo klinicky plné
manifestované enkapsulujict peritonedint sklerdzy, coZ se nd-
sledné nepotvrdilo.® Slo o malou studii zahrnujici pouze 31
pacientti, kterf byli PD léceni po dobu 0,4-10,5 roku. Autori
uvddeji, Ze prvnt stanoveni hodnoty CA125 nemuselo nutné
probéhnout v prvnim roce peritonedini dialyzy, intervaly mezi
vySetvenimi Cinily minimdlné jeden rok a nebyly presné predem
definovdny a nejdelsi doba sledovdni dvou pacienti dosdhla
sedmi let. Pokles koncentrace CA125 v dialyzdtu pramérné
predstavoval 2,2 9% za rok. Skokovy pokles koncentrace CA125
0 vice nez 50 9% byl zaznamendn u péti pacientil, z nichZ u jed-
noho nastal tento pokles po vefrakterni peritonitidé vyvolané
Pseudomonas aeruginosa s ndslednym vznikem enkapsulujici
peritonedini sklerézy. Na zdkladé tohoto pozorovdni byl tedy
ucinén 2dver, Ze pokles koncentrace CA125 mitZe predikovat en-
kapsulujict peritonedini sklerdzu. Pro zajimavost bude vhodné
doplnit, Ze u dalich Ctyr* pacientii s poklesem hodnoty CA125
se 0 enkapsulujici peritonedini sklerézu nejednalo. Slo o refrak-
terni peritonitidu vyvolanou Staphylococcus epidermidis,
mmnohocetné epizody peritonitidy v pritbéhu jednoho kalen-
ddiniho roku (pétkrdt), doCasné preruseni PD pro mechanické
komplikace a docasné preruseni PD pro chronickou infekci
vystupu peritonediniho katétru. CA125 se jako marker EPS
tedy nepotvrdil, navic bylo zjisténo, Ze se jeho koncentrace
2vySuje pri inflamaci 1 infekci a Ze tato hodnota neni pouze
funkci masy mezotelidInich bunék peritonea.®

Predklddand studie posouvd studovanou problematiku
vpred. Primo identifikovala rozdily v proteomu dialyzdtu pri
pritomnosti a absenci enkapsulujict peritonedint sklerdzy. K ru-
tinnimu klinickému uZiti je jesté dlouhd cesta — vSechny poten-
cidIni biomarkery museji byt ovéreny s relevantnimi klinickymi
vysledky v dostatecné velkych prospektivnich kontrolovanych
klinickych studiich.

LITERATURA

1. Kawanishi H, Kawaguchi Y, Fukui H, et al. Encapsulating peritoneal
sclerosis in Japan: a prospective, controlled, multicenter study. Am
J Kidney Dis 2004;44:729-737.

2. Brown MC, Simpson K, Kerssens JJ, Mactier RA; Scottish Renal
Registry. Encapsulating peritoneal sclerosis in the new millennium:
a national cohort study. Clin J Am Soc Nephrol 2009;4:1222-1229.

3. Rigby RJ, Hawley CM. Sclerosing peritonitis: the experience in Aus-
tralia. Nephrol Dial Transplant 1998;13:154-159.

4. Honda K, Oda H. Pathology of encapsulating peritoneal sclerosis.
Perit Dial Int 2005;25:19-29.

5. Yéafez-Mo6 M, Lara-Pezzi E, Selgas R, et al. Peritoneal dialysis and
epithelial-to-mesenchymal transition of mesothelial cells. N Engl
J Med 2003;348:403-413.

6. Bargman JM. Re: Cancer antigen 125 as a biomarker in peritoneal dia-
lysis: mesothelial cell health or death? Perit Dial Int 2013;33:718-719.

7. Brown EA, Bargman J, van Biesen W, et al. Length of time on perito-
neal dialysis and encapsulating peritoneal sclerosis — position paper
for ISPD: 2017 update. Perit Dial Int 2017;37:362-374.

8. Ho-dac-Pannekeet MM, Hiralall JK, Struijk DG, et al. Longitudinal
follow-up of CA125 in peritoneal effluent. Kidney Int 1997;51:888-893.

9. Opatrna S, Pépperlova A, Lysdk D, et al. Effects of Icodextrin and
Glucose Bicarbonate/Lactate-Buffered Peritoneal Dialysis Fluids on
Effluent Cell Population and Biocompatibility Markers IL-6 and
CA125 in Incident Peritoneal Dialysis Patients. Ther Apher Dial
2016;20:149-157.

20 postgradualni nefrologie - rocnik XV « Cislo &4 « prosinec 2017



