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SEZNAM ZKRATEK

Aot
ABR
ACE
AG
AGyor
AGEs
APD
ATP
BE
CAPD
CKD
D/Preat
EBPG
ESRD
GFR
H

HA
HD
HDS
HLA
IPD
ISPD
KDOQI
MTAC reat

NKF-K/DOQI

koncentrace slabych netékavych kyselin
acidobazicka rovnovaha

angiotenzin konvertujici enzym

anion gap

anion gap korigovany

pokrocilé produkty glykace

automatizovana peritoneélni dialyza
adenosintrifosfat

base excess

kontinualni ambulantni peritonedlni dialyza
chronické onemocnéni ledvin, chronic kidney disease
pomér koncentraci kreatininu v dialyzatu a plasmé
European Best Practical Guidelines

kone¢né stadium chronického onemocnéni ledvin, end stage renal disease
glomerulérni filtrace

high, vysoka

high average, zvysena

hemodialyza

hemodialyzac¢ni stiedisko

human leucocyte antigens

intermitentni peritonealni dialyza

International Society for Peritoneal Dialysis
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
mass transport coefficient kreatininu

National Kidney Foundation-Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
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pCO,
PD
PET
RRF
SID
SID,
SID.
SIG
TSH
UA

UF

parcialni tlak oxidu uhlic¢itého

peritonealni dialyza

peritonealni ekvilibracni test

rezidudlni renélni funkce

diference silnych iontti, strong ion difference

diference silnych iontti zdanliva, strong ion difference apparent
diference silnych iontd efektivni, strong ion difference effective
strong ion gap

thyroideu stimulujici hormon

neméiené anionty

ultrafiltrace



1. UVOD A VYCHODISKA

1.1  PREVALENCE KONECNEHO STADIA ONEMOCNENI LEDVIN

Celosveétove roste pocet pacientll s kone¢nym stadiem chronického onemocnéni ledvin (ESRD),
kteti vyzaduji ndhradu jejich funkce. V roce 2001 byl jejich pocet stanoven na témeét 1,5 milionu (1).
V témze roce bylo ve Spojenych Statech v dialyza¢nim a transplantacnim programu 406 000 pacient,
v roce 2008 jich bylo jiz bezmala 548 000, coz ptedstavuje narast o 35 % (2, 3). Prevalence ESRD vyza-
dujici nahrady jejich funkce (dialyzou event. transplantaci) je v Ceské republice 908 ptipadii na 1 milion
obyvatel (4). V roce 2011 bylo evidovano celkem 6116 pacientdl v dialyzaéni 1é¢b¢ (91,8 % hemodialyza,
8,2 % peritonedlni dialyza) coz predstavuje 582 pacientd na 1 milion obyvatel. To je narGst o plnych
51 % od roku 2000, kdy bylo dialyzovano pouze 385 pacientii na 1 milion obyvatel. Piiblizné dvé pétiny
dialyzovanych pacienti v CR pak tvoti diabetici (5).

Na nartstu poctu dialyzovanych pacientt se podili celd fada faktorti. Hlavnimi pfi¢inami jsou ne-
pochybné prodluzujici se primérna doba zivota, nartist incidence/prevalence diabetes mellitus a lepsi pie-
zivani pacientli s touto diagnézou. Ne nepodstatnym faktorem vedoucim k nardstu poc¢tu dialyzovanych
pacientll je i vSeobecna dostupnost dialyzacni 1é¢by. Ta je dana bohatou siti dialyzacnich stfedisek
(HDS), jejichz pocet stale zvolna nartsta: z 86 v roce 2000 na 102 v roce 2011.

Pres veskery pokrok v 1é¢b¢ pacientli s chronickym selhanim ledvin ziistava jejich mortalita i na-
dale vysoka. V roce 2003 dosahovala jednoro¢ni mortalita 31 % ve skupiné hemodialyzovanych diabetiki
a 16% ve skupiné hemodialyzovanych nediabetikii, ve skupin¢ peritonealné dialyzovanych pacient pak
byla mortalita 31 % u diabetikii a 6 % u nediabetikd. V roce 2011 je to na hemodialyze 23% resp. 15% a
na peritonealni dialyze 22 % resp. 6 % (5). Pokles mortality dialyzovanych pacientli ma tedy na celkovou
prevalenci bohuZzel pouze marginalni vliv. Celkové pieziti na HD a PD je tedy srovnatelné. Lepsi preziti

na PD oproti HD je pozorovano u pacientil mladsich (pod 65 let) bez diabetu ¢i jiné zdsadni komorbidity

(6).



1.2 PERITONEALNI DIALYZA JAKO METODA NAHRADY FUNKCE LEDVIN

Peritonedlni dialyza (PD) je spolu s hemodialyzou (HD) etablovanou metodou nahrady funkce
ledvin. Spolecnym cilem pouziti obou metod je nahrazeni exkre¢ni funkce ledvin, vedouci k odstranéni
katabolitl, korekce poruch iontogramu, acidobazické rovnovahy (ABR) a navozeni euvolémie.

Chronickd hemodialyza je metodou extrakorporalni a intermitentni, pii které se stiidaji kratkeé,
4 — 5 hodin trvajici faze, kdy béhem procedury dochazi k rychlé korekci vyse uvedenych abnormalit,
s naslednymi delSimi, i vice nez 48 hodin trvajicimi obdobimi interdialyza¢nimi, pti nichZ se korigované
parametry zvolna vraceji ke svym patologickym hodnotam.

Naproti tomu PD je metodou intrakorporalni a kontinudlni, poruchy vnitiniho prostiedi jsou pfi ni
tedy korigovany pribézné. Vyjimku piedstavuji nékdy uzivané intermitentni rezimy uréené pacientim s
dobie zachovalou rezidualni renalni funkci, ani pfi nich vSak interdialyza¢ni interval neptfesahuje 24 ho-
din. Vlastni podstatou peritonealni dialyzy je pouziti pacientova peritonea jako dialyzacni membrany,
ptes né&jz dochézi k transportu solutd principem difize, v mensi mife i konvekce. Peritoneum je relativné
bohaté prokrveno, ma dostate¢né velkou plochu, kterd u dospélého ¢ini 1,0 — 1,3 m? (7). Cetné transmem-
branové kandly/pory jsou anatomickym podkladem pro jeho semipermeabilitu. Dal§i podminkou, aby
mohla peritonealni dialyza probihat, je naplii peritonedlni dutiny peritonealné dialyza¢nim roztokem. Ten-
to roztok je pak tieba v pravidelnych intervalech vyménovat. Bézny rezim pouzivany pro kontinualni am-
bulantni peritonealni dialyzu (CAPD) jsou 4 vymény o objemu 2000ml za den.

Pii automatizované peritonealni dialyze (APD) jsou vymény PD roztoku zajistovany pomoci pii-
stroje (cycleru). Lécba touto metodou probiha v noci a sestava se z vyssiho poctu kratkych vymén men-
§imi objemy. Ptes fadu vyhod, kterou PD pro pacienta ptinasi, vznikaji pouzitim peritonea jako dialyzac-
ni membrany i n¢které problémy. Plocha i vlastnosti peritonea jsou u konkrétniho pacienta predem dany a
neni mozno je dale modifikovat podle potieby dialyzacni 1é¢by. Peritoneum je biologickd membrana a ja-
ko takova v ¢ase méni svou strukturu a funkci v reakci na fadu podnétt. Tyto zmény, zejména ve smyslu

zmény transportnich charakteristik, mohou vést az k nemoznosti dal§i PD 1écby.
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Vzhledem k cilim PD musi PD roztok obsahovat mimo piesného slozeni iontl a bazi jest¢ osmo-
tické agens, generujici osmoticky/osmoticky koloidni tlak, ktery umoziuje navozeni pozadované ultrafil-
trace. NejcastéjSim osmotickym agens jsou rtizn¢ koncentrované roztoky glukozy umoziujici individuali-
zovat velikost ultrafiltrace pro konkrétniho pacienta. Pouziti glukézy s sebou vSak nese celou fadu kom-
plikaci. Glukdza je télu vlastni latka, kterd se v zavislosti na typu propustnosti peritonea muze velmi rych-
le vstiebavat. Tim pfedstavuje pro pacienta vyznamny (nékdy i zddouci) kaloricky pfijem, ve srovnani
s HD vs$ak vede k vyznamnému zhorseni lipidového spektra u PD pacientl. Vstfebanim gluko6zy zaroven
dochazi k poklesu osmotického tlaku, coz vede k nezddoucimu poklesu ultrafiltrace (UF). Vysoka kon-
centrace glukdzy pak vede k produkci pokrocilych produkti glykace (AGEs) na peritonealni membrané
s ndslednymi zménami jeji permeability, které pfimo ohrozuji dalsi PD lécbu. Ve snaze o omezeni expo-
zice peritonea glukoze je tedy nutno volit vzdy jeji co nejnizsi mozné koncentrace, které jesté zajisti do-
statecnou UF.

Vzhledem k vyse uvedenym nevyhodam glukézovych PD roztokt byly vyvinuty roztoky s jinymi
osmotickymi agens. Jednu alternativu piedstavuje PD roztok se smési aminokyselin. Tento roztok ma ve-
dle zajisténi UF navic potencial dodavat zminéné aminokyseliny do organismu. Jeho uziti je vSak vzhle-
dem k riziku rozvoje metabolické acidozy omezeno na jednu vyménu denné a jeho klinicky efekt na nu-
tri¢ni stav pacientl je spise sporny.

Dal$im alternativnim osmotickym agens je icodextrin. Jde o glukézovy polymer s molekulovou
hmotnosti 12 — 20 kDa. Za normalnich okolnosti dochadzi pouze k malému vstiebavani této latky do or-
ganismu, které je vzhledem k jeji velikosti zprostitedkovano prevazné lymfatickou cestou. Vstiebany ico-
dextrin je metabolizovan na maltozu, ktera mize mit tendenci se v terénu selhdni ledvin kumulovat. To je
divodem proc¢ ani tento roztok neni mozno uzivat ve vice nez jedné¢ vymeéné denné (8 - 11). Pres zmin¢-
nou limitaci jsou PD roztoky s icodextrinem §iroce uzivany. Umoziuji vyssi UF a tim i udrzeni lepSiho

stavu hydratace PD pacientl pii niz$i expozici peritonea glukdze (12-14).
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Dalsi mozné problémy PD lécby prameni z ptitomnosti peritonedlniho katétru a ze zvySeni intra-
peritonealniho tlaku pouzitym PD roztokem. Pfitomnost peritonedlniho katétru je ptes veSkery pokrok
v této oblasti nadale zdrojem Cetnych komplikaci: mechanickych (nepriichodnosti, dislokace, zevni tniky
- leaky dialyzatu) 1 infek¢nich (infekce vystupu a tunelové infekce). Naplil peritonealni dutiny béznym
objemem PD roztoku (kolem 2000ml) nepiinasi vétSin€ pacient zadné potize. ZvySeni intraperitonealni-
ho tlaku se vSak muze projevit rozvojem dyspepsii (zde je na misté¢ prevod na APD). Mize dojit i
k rozvoji hernii, poptipad¢ vnitinich leaki vedoucich ke vzniku hydrothoraxu s nutnosti preruseni PD
1é¢by. Vytvoreni komunikace mezi vnéjSim prostfedim a peritonedlni dutinou spolu s nutnosti opakova-
nych vymén PD roztoku vedou pak k riziku rozvoje peritonitidy (viz nize).

Ve srovnani s HD 1é¢bou, pii niz musi byt pacient tiikrat (vyjimecné dvakrat) v tydnu pfitomen na
hemodialyza¢nim stfedisku, je PD 1é¢ba vyzadujici ambulantni kontroly pfiblizn¢ jednou za mésic spoje-
na s vétsi svobodou. PD je sice spojena s nutnosti samostatného provadéni vymén PD roztoku, to vSak

v kone¢ném disledku vede pacienta k aktivnéjsimu pristupu ke své 1éCbe.
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1.3 ZASTOUPENI PERITONEALNI DIALYZY V LECBE KONECNEHO STADIA

ONEMOCNENI LEDVIN VE SVETE A V PLZNI

V podminkéach Ceské republiky je (jak jiz bylo vyse uvedeno) prevladajici metodou nahrady funk-
ce ledvin HD, PD je z celkového poctu dialyzovanych provadéna pouze u 8,2 % (501 pacientt) (5). Na L.
interni klinice Fakultni nemocnice Plzen je chronicka peritonealni dialyza provadéna od roku 1991 a po-
tem lé¢enych pacienti se fadi k nejvétsim v Ceské republice.

Relativné nizké zastoupeni PD je dano historickym vyvojem, protoze material pro kvalitni prova-
déni PD byl dostupny az po roce 1989. Predtim §lo v nasich podminkach o metodu provadénou pouze
s improvizovanymi prostfedky, ¢emuz odpovidaly i jeji tehdej$i nedobré vysledky (15), které se bohuzel
dafi z povédomi lékatské verejnosti vykofenit pouze pomalu. Vysokému zastoupeni HD na tkor PD dale
nahrava i relativn€é mala rozloha nasi republiky s dobrou dopravni obsluznosti, coz spolu s hustou siti
HDS zarucuje piijatelné dojezdové Casy pro vétSinu pacientll a nenuti je tudiz k domaci 1é¢bé. V nepo-
sledni fad¢ je tieba vzit v ivahu 1 faktor ekonomicky, jelikoz hemodialyzac¢ni 1écba piinasi zdravotnické-
mu zafizeni zisk.

Pokud jde o zastoupeni PD ve svéte, je vysoké hlavné v zemich s vétsi rozlohou a mensi hustotou
osidleni, jakymi jsou n¢které regiony Mexika, kde je az 60% pacientti 1é¢eno PD, Novy Zéland s 36 %,
Australie s 22 % a Kanada s 18 %. V Evrop¢ je tradi¢né vysoky podil PD 1é¢by dany ekonomickymi fak-
tory ve Velké Britanii (17 %). Ve stfedni Evropé a Spojenych Statech je pak zastoupeni PD srovnatelné
s Ceskou republikou (2).

Volba PD jako prvni metody nahrady funkce ledvin je racionalni vzhledem k zachovani intaktniho
cévniho fecist¢ na hornich koncetindch umoziujiciho pozdéjsi zalozeni dialyzacni arterioven6zni pistéle
pii event. pfevodu na HD. Zazita obava ¢asti odborné vetejnosti z frekventnich infekénich komplikaci PD
charakteru peritonitid, pramenici z negativnich zkuSenosti z Gsvitu PD, jiz nema realny podklad. Podle
doporuceni mezinarodni spole¢nosti pro peritonealni dialyzu (ISPD) by neméla jedna epizoda peritonitidy

pripadat na méné nez 18 pacientskych mésicti (16). Doporuceni evropska (EBPG) jsou pak jesté ptisnéjsi
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a toleruji jednu epizodu peritonitidy za 24 pacientskych mésict (17). Realn¢ jsou dosahovany jesté pod-
statné lepsi vysledky, kdy jedna peritonitida ptipadd na 41-52 pacientskych mésicii (18-20). Obdobnych
vysledkil je dosahovéano i1 v nasem peritonealné dialyzacnim programu. Primérna incidence peritonitid
v letech 1993-2010 byla jedna epizoda za 40,5 mésice. Frekvence hospitalizaci pti PD zapfi¢inénych in-

fekcemi je v soucasnosti plné srovnatelna s HD 1é¢bou. Odlisné je pouze spekturum infekci (21-22).
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1.4 VZNIK, PREVALENCE A DUSLEDKY METABOLICKE ACIDOZY V TERENU

CHRONICKEHO ONEMOCNENI LEDVIN

Ledviny jsou organem, ktery zcela zasadn¢ ovliviiuje homeostazu vnitiniho prostiedi. Pii poruse
jejich funkce se rozviji fada vzajemné provazanych poruch. Zaroven se zacinad uplatnovat cela plejada
kompenzacnich procesi, jejichz efektivita je do znaéné miry zavisla na rychlosti poklesu renalni funkce.
Za normalnich podminek je produkce/ptijem kyselin roven jejich exkreci, coz vede k udrzeni normalniho
pH vnitiniho prostfedi. Produkce kyselin u dospélého cloveéka ¢ini 1 mmol/kg télesné hmotnosti za 24
hodin (u déti az 3 mmol/kg/den) (23). Potrava zivo¢isného ptivodu, ktera obsahuje proteiny s vys$$im ob-
sahem sulfatt, ma vyraznéjsi acidifikujici ucinek. V rostlinnych proteinech je obsah fosfati nizsi (24).
Pfijem zeleniny a ovoce miize byt spojen s produkci alkalii a oddalit tak rozvoj metabolické acidozy u
CKD (25). Zajimavym zjisténim je pokles produkce kyselin u pacientii s ESRD vyzadujicich dialyzu, u
nichz je redukovano mnozstvi vznikajicich sulfatd i organickych kyselin (26-27). Mechanismus tohoto
poklesu neni znam. Spekuluje se o zvysSeni ztrat sulfatl stolici a ztratach ve formée taurinu (25). Mnozstvi
produkovanych kyselin miize na druhou stranu né¢kolikandsobné vzrist jak pti fyziologickych procesech
(napf. anaerobni svalova prace, hladovéni...), tak pfi procesech patologickych (diabeticka ketoacidoza,

intoxikace methanolem, ethylenglykolem...).

Pti rozvoji metabolické acidozy dochazi k poklesu koncentrace plasmatickych hydrogenuhli¢itanti
a s tim spojenému poklesu pH krve. Tento stav je navozen nerovnovahou, kdy produkce/piijem kyselin
presahuje sumu piijatych alkalii a mnozstvi kyselin vyloucenych ledvinami z organismu. Mnozstvi vy-
lou¢enych kyselin je dano sumou vylou¢eného amoniaku (NHy") a titrovatelné acidity moci. Pokud jde o
ztraty alkalii, je tfeba zohlednit mnozstvi do moci vylouc¢enych hydrogenuhli¢itanti. Renalni ztraty hyd-
rogenuhlicitanti jsou v pfipad€ normalni funkce ledvin velmi malé, v ptipad¢ porusené funkce vSak mo-
hou vyznamné nartstat, jako je tomu napfiiklad u proximalni renalni tubularni acidézy (typ II). Pro PD

pacienty je zachovani rezidualni rendlni funkce (RRF) silnym nezavislym prediktorem lepsiho pteziti (28-
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29). Z tohoto pohledu je tedy zajimavym zjisténim, ze praveé lepsi RRF je u nich spojena s vyssi pravde-
podobnosti rozvoje hyperchloremické metabolické aciddézy s normalnim AG a i zde se spekuluje o moz-
nych zvysenych ztratach hydrogenuhli¢itani moci (30). Mimo vySe uvedené definice metabolické acido-
zy lze tuto poruchu rovnéz charakterizovat jako stav trvalé pozitivni bilance vodikovych kationtd (H")
(25).

Pii progresi CKD/poklesu GFR se uplatiuji renalni kompenzacni mechanismy sméiujici k udrze-
ni normalniho pH vnitiniho prostfedi. Jednou z cest, jak je toho dosahovano, je trvala aktivace systému
renin-angiotenzin. Vedle vazokonstrikéniho a natriumretecniho efektu zprostfedkovaného angiotenzinem
I1, dochazi jeho ptisobenim k néartistu aktivity Na™-H" antiportu a Na™- HCOs ~ kotransportu (31). Minera-
lokortikoidy stimuluji sekreci protonti v distdlnim nefronu i syntézu amoniaku v proximalni tubulu (32).

Endothelin stimuluje aktivitu Na'-H" antiportu v proximalnim tubulu, v distalnim nefronu pak
nepiimo prostiednictvim stimulace sekrece aldosteronu zvysuje aktivitu H' ATPasy (33-34).

Vsechny tyto kompenzaéni mechanismy vedou ke zvysené acidifikaci moci a z pohledu udrzeni
stabilniho vnitiniho prostiedi jsou kratkodobé¢ prospésné. Na druhou stranu jejich trvala aktivace pravdé-
podobné¢ predstavuje jeden z klicovych mechanismti vedoucich k dalsi progresi CKD (viz nize).

Pies uvedené kompenza¢ni mechanismy se pii CKD s klesajici glomerularni filtraci (GFR) obvyk-
le postupné rozviji metabolicka acid6za se zvySenou aniontovou mezerou — anion gapem (AG), ktera je
s klesajici GFR, z 2 % pii GFR 1,0 — 1,5 ml/s/1,73 m” na 39 % pii GFR < 0,3 ml/s/1,73 m* (35) event.
na 19 % pii GFR 0,25 — 0,3 ml/s/1,73 m” (36).

Metabolicka acidéza ma na organismus fadu nezadoucich Gc¢inki a pii 1€cbé pacientli s chronic-
kym selhdnim ledvin pfedstavuje tedy prave jeji korekce jeden z hlavnich cilii. Nezaddouci vlivy metabo-
lické acid6zy jsou rozdilné u akutné vzniklé poruchy a u poruchy chronické.

Dochazi k poklesu kontraktility myokardu, coz nasledné¢ vede k poklesu srde¢niho vydeje a spolu

s vazodilataci k rozvoji hypotenze (37-40). Klinicky velmi zdvazné je rovnéz snizeni odpovédi na kate-
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cholaminy v terénu acidozy (37,41). Vzhledem k tomu, ze aktivita jednoho z glykolytickych enzymd,
6-fosfofruktokinasy, je rovnéz dependentni na optimalnim pH, mize byt pfi akutni acidoze narusSena i
produkce energie na urovni bunky (42).

Chronicka metabolicka acidéza je vazana, jak jiz bylo vySe uvedeno, hlavné na onemocnéni led-
vin a je chépana jako jeden z uremickych toxini. Nezddouci uc€inky metabolické acidozy jsou i zde za-
vazné, kdy pti poklesu sérovych hydrogenuhli¢itanti pod 22 mmol/l naristd mortalita (43). Pfi acidoze se
vyznamné zhorSuje prib¢h rendlni kostni nemoci, acidéza ptimo stimuluje kostni resorpci a inhibuje
tvorbu kosti, tvorbu D vitaminu a alteruje odpovéd’ cilovych organti na stimulaci parathormonem (44-45).
Je narusSena proteosyntéza, ke snizeni produkce albuminu dochazi jiz pfi pomérné malém poklesu séro-
vych hydrogenuhlicitand pod 22mmol/l (36). Akceleruje svalovy katabolismus zde se efekt acidozy uplat-
nyje jiz pii poklesu sérovych hydrogenuhlic¢itanti pod 20 mmol/l (46). Mechanismem, ktery je za zvyse-
nou degradaci svalovych proteini piimo zodpovédny, je vyssi transkripce genii pro na ATP zavislého
systému ubiquitin-protein ligas (47-48).

U détskych pacientl s chronickym onemocnénim ledvin je acidéza jednim z faktorti spoluodpo-
védnych za retardaci rastu (49). V terénu metabolické acidozy je narusen metabolismus glukozy a zvySuje
se inzulinova rezistence. Podle dostupnych praci je vysvétlenim tohoto jevu pokles afinity receptorti pro
inzulin na adipocytech (50-51), event. i pokles poctu téchto receptorti (50). Aciddza se rovnéz mize podi-
let na vyss$i kumulaci B2-mikroglobulinu, protoze vede k jeho vyssi produkcei, spekuluje se o jeho rychle;j-
§i disociaci z HLA komplexu I. tfidy na povrchu bunék (52). V terénu chronického onemocnéni ledvin
(CKD) a metabolické aciddzy byla popsana snizena sekrece hormont $titné zlazy — thyroxinu a trijodthy-
roninu, roste hladina thyroideu stimulujiciho hormonu (TSH) (53) Korekce acidozy naopak vede
k narastu hladiny trijodthyroninu (54).

V posledni dobé se do poptedi zdjmu dostava vztah mezi metabolickou acidézou a rychlosti pro-
grese CKD. Tento vztah byl pozorovan v né€kolika observacnich studiich, v nichz byla niz§i koncentrace

hydroenuhli¢itani spojena s rychlejsim poklesem GFR (43, 55-57)
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Je popsano nékolik patofyziologickych mechanisml vedoucich k rychlejSimu poklesu GFR v te-
rému metabolické acidozy. Pii zvySeni renalni produkce amoniaku je aktivovan komplement (58), coz
spolecné se zvysenim produkce endothelinu (59) nasledn¢ vede k progresivnimu tubulointersticialnimu

poskozeni. Synergicky v tomto smyslu ptsobi 1 protrahovana aktivace systému renin-angiotenzin (60-61).
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1.5 SOUCASNE MOZNOSTI LECBY METABOLICKE ACIDOZY PERITONEALNI DIALYZOU

Podle doporuceni vypracovanych National Kidney Foundation-Kidney Disease Outcomes Quality
Initiative (NKF-K/DOQI), ktera se v soucasnosti celosvétove nejvice pouzivaji, je cilem 1écby metabolic-
ké acidozy v terénu CKD dosahnout zvyseni sérové koncentrace hydrogenuhli¢itani na hodnotu rovnou
nebo vyssi nez 22 mmol/l. Toto doporuceni se vztahuje na pacienty v dialyzacnim programu i pacienty,
kteti jsou léceni konzervativné (62-63). Podle evropskych doporuceni European Best Practical Guidelines
(EBPG) je optimalni hodnota hydrogenuhli¢itant pro PD vyssi nez 25 mmol/l, na druhou stranu pro HD
pacienty je doporuceno 20-22 mmol/l, tedy méné nez podle K/DOQI (64-65).

Podle poslednich praci se vSak zda, ze dosazeni vyssich hodnot mtze byt, alespoil pro nékteré
skupiny pacientii, spojeno s dalsim benefitem. Jde hlavné o prace dokumentujici ptiznivy vliv vyssich
hodnot sérovych hydrogenuhlicitand, event. jejich suplementace, na zpomaleni poklesu GFR u pacientli
s CKD nezavislym na nahradé¢ jejich funkce (55-56,66-68). Ve studii zabyvajici se vlivem korekce meta-
bolické acidézy na rychlost progrese CKD u afroamerické populace bylo nejlepsich vysledkti dosazeno
pii sérovych koncentracich hydrogenuhlicitand 28-30 mmol/l (68).

Jednim z hlavnich ukolt dialyzacni 1éCby je korekce metabolické acidézy. Pti HD je toho dosaho-
vano pridanim hydrogenuhlicitanti do dialyza¢niho roztoku a korekce je v souladu s charakterem metody
intermitentni. V ptipadé PD je korekce metabolické acidozy zajisténa pridanim bazi/alkalii do peritoneal-
n¢ dialyza¢niho roztoku. Touto bazi mize byt hydrogenuhli¢itan, event. jeho metabolicky prekurzor - lak-
tat. V minulosti byl jako baze do PD roztoku pfidavan acetat. Od jeho uziti bylo ustoupeno, protoze je
spojeno s vazodilataci a alteraci peritonedlni membrany ve smyslu hyperpermeability spojené se ultrafil-
tracnim selhdnim a mozna i1 vys§im rizikem rozvoje potencidlné fatalni komplikace — sklerozujici perito-
nitidy (69-70). Problémem pii pouziti laktatu jako baze v PD roztoku je nizkéd biokompatibilita dand jeho
nizkym pH (kolem 35,5) a nefyziologicky vysokou koncentraci laktatu (35 - 40mmol/l). Oba tyto faktory
se neptiznivé odrazeji na funkci bunék peritonea (polymorfonuklearnich neutrofilech, makrofazich a me-

zothelidlnich bunkach) (71-77) a na bunécném energetickém metabolismu (78).
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Pokud hodnotime vliv téchto (laktatovych) PD roztokl na korekci metabolické acidozy, je tieba si
uvédomit, ze silou fidici pfesuny latek v pribéhu PD Iécby je diftize a konvekce navozena ultrafiltraci.
Dochazi tedy nejen ke vsttebavani laktatu z roztoku do krve, ale i k opacnému piesunu/ztratam hydroge-
nuhli¢itant z krve do roztoku. Na konci peritonedlni vymény (cca po 4 - 6 hodinach od napusténi, tj.
pied tim, nez je pouzity PD roztok vypustén z peritonedlni dutiny a nahrazen roztokem novym) se kon-
centrace hydrogenuhli¢itanti bliZi jejich koncentraci v krvi (79-81) a spolu s nezbytnou ultrafiltraci nega-
tivné ovliviiuji zisk bazi z dialyza¢niho roztoku (82). Vysledky studii zkoumajicich vliv transportnich
charakteristik peritonea na transport bazi béhem PD 1é¢by (79, 83-84) jsou kontroverzni. V1iv PD roztoku
s icodextrinem na pfisun bazi nebyl zatim zkouman.

V soucasnosti se pouziti PD roztokli obsahujicich hydrogenuhli¢itany nebo kombinaci hydroge-
nuhli¢itant s laktatem v klinické praxi rozsitilo, pficemz hlavnim diivodem je pravé vyssi biokompatibili-
ta téchto roztokl prokazana v preklinickych a nékterych klinickych studiich (85-89). Dalsi moznosti jak
zvysit u PD pacientt pfijem hydrogenuhli¢itant je peroralni suplementace, coz mize vést k lepsi korekci
ABR a zlepsSeni nutri¢niho stavu pacientl (90). Z pohledu efektivity 1é¢by bylo prokdzano, ze metabolic-
ka acidoza perzistuje u nezanedbatelného poctu pacientti 1écenych PD (8 — 60%), zatimco metabolicka al-
kaléza je ptitomna u 17 — 27% téchto pacientt (38,91-95). U HD pacientl je zvySend i snizena sérova
koncentrace hydrogenuhlicitani spojena se zvySenim mortality a rizika hospitalizace (96-97). Naproti

tomu u PD pacientli se mirna acid6za zda byt spojena se lepsimi vysledky (97-98).
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1.6  TRADICNI PRISTUP K ANALYZE PORUCHY ACIDOBAZICKE ROVNOVAHY

S nartistajicim objemem ditkazi o vyznamu poruch acidobazické rovnovahy a jejich 1éby na lid-
ské zdravi roste logicky i1 vyznam ptikladany piesné analyze jejich pfic¢in. Vedle vyvoje nezbytného tech-
nického vybaveni, umoziujiciho stanovovat jednotlivé parametry ABR, byl nutny rozvoj teoretickych a
posléze i prakticky klinicky vyuzitelnych pfistup k hodnoceni ABR. Nasledné pak jejich postupna pene-

trace do bézné klinické praxe béhem druhé poloviny minulého stoleti.

Z tady historickych davodi je obvyklou veli¢inou popisujici ndm stav ABR hodnota pH.
Z pohledu pochopeni Stewartova — Fenclova principu, tj. principu zachovani elektroneutrality, je tfeba
mit neustale na mysli, Zze hodnota pH je pouze jinak vyjadfenou koncentraci vodikovych kationtd [H'].

Jde o zaporny dekadicky logaritmus této koncentrace (99):

pH =-log [H+]

Ke spravnému pochopeni vztahu mezi pH a [H'] nesmime zapomenout na to, Ze jde o logaritmus zapor-
ny. S rostouci [H'] hodnota pH kles4, s klesajici [H'] naopak hodnota pH stoupa.

To, ze se normalni pH arterialni krve pohybuje v rozmezi 7,36 — 7,44, je dobfe znamym faktem.
Teprve prevedeme-li si toto rozmezi zpét na [H'], zjistime, o jak maly rozptyl hodnot se jedna. [H'] se
pohybuje mezi 35 — 44 nmol/l. Vzhledem k tomu, ze aktivita vétSiny enzyml v organismu je vazana
na pravé toto optimalni pH, je jeho udrzeni z pohledu organismu nezbytné. Pfestoze je mezi [H'] a pH
vztah logaritmicky, 1ze ho v tiseku hodnot vyskytujicich se v télesnych tekutinach (snad jen s vyjimkou
zaludeCni §t'avy) chapat a pracovat s nim jako se vztahem linearnim.

K udrzeni optimélniho pH disponuje organismus fadou mechanismi. Funkce plic umoziujici od-
stranéni produkovaného CO, a funkce ledvin, o niz je pojedndno nize, predstavuje ty zasadni. Nastup pl-

ného ucinku kompenzacnich metabolickych mechanismi, zprostfedkovanych ledvinami, trva fadu hodin
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az dni. Respira¢ni mechanismy nastupuji podstatné rychleji, a to jiz béhem nékolika minut. Pfesto by ani
kombinace téchto mechanismi sama nemohla zabranit nezadoucim prudkym vykyviim pH. To je smys-
lem existence naraznikovych systému tzv. pufri, které jsou tvofeny kombinaci slabé kyseliny a jeji soli.
Slaba kyselina disociuje v roztoku nepatrné, jeji sul disociuje prakticky uplné. Piidanim silné kyseliny,
vznika slaba kyselina a stl aniontu silné kyseliny s kationtem soli slabé kyseliny pufru. Pfidanim silné al-
kalie, vznikne stl slabé kyseliny s kationtem alkélie a voda. Ob¢ reakce vedou k minimalizaci vychylky

pH (100).

Kvantitativn¢ je nejvyznamnéjsi pufr hydrogenuhlicitanovy, ktery predstavuje 50% celkové na-
raznikové kapacity krve (101). Vzhledem ke svému zasadnimu vyznamu je pravé tento pufr chapan
v tradi¢nim pojeti jako klic¢ovy a poruchy ABR jsou hodnoceny podle jeho zmén. Jeho jednotlivymi kom-
ponentami jsou oxid uhli¢ity (CO,) a hydrogenuhli¢itanovy aniont (HCO5). Jejich vzajemny vztah je cha-

rakterizovan jako:

H + HCO; < H,CO3; «— CO,+ H,0O

Kvantitativné tento vztah popisuje Hendersonova — Hasselbalchova rovnice, kterd je zdkladnim prvkem

tradi¢niho hodnoceni ABR:

pH=06,1 +1log [HCO5] /0,03 x pCO,

Pficemz 6,1 predstavuje zdporny dekadicky logaritmus disocia¢ni konstanty kyseliny uhli¢ité, [HCOs] je
zadavano v mmol/l. Parametr pCO, ptedstavuje parcialni tlak oxidu uhli¢itého v mmHg, z analytickych
divoda nahrazuje jeho rozpusténé mnozstvi v rovnici koncentraci kyseliny uhli¢ité [H,COs]. Podle tra-
di¢niho chapani je pak ztéto rovnice vyvozovan kauzalni vztah mezi vzestupem [HCO;] vedoucim

ke zvySeni hodnoty pH, a naopak jejiho snizeni pii poklesu [HCO5].
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Z klinického pohledu je nutno v diferencidlni diagnostice metabolické acidozy zodpovedet, zda je
¢1 neni pfitomna kumulace kyselych katabolitd. V tradi¢nim pfistupu hodnoceni ABR je tato otazka teSe-

na na zéklad¢ vypoctu aniontové mezery — anion gap (AG):

AG=[Na']+[K']-[CIT-[HCO;s]

Vstupni proménné zadavané v mmol/l.

Jak je z rovnice patrné, hodnota AG vyjadiuje mnozstvi (mmol/l) aniontt jinych nez CI" a HCOs', tedy
mnozstvi tvofené predevsim disociovanym albuminem, fosfaty a bézné nestanovovanymi anionty (UA").
UA" mohou byt tvofeny jak latkami endogennimi (laktat, ketolatky, sulfaty), tak exogennimi, event. je-
jich metabolity (kyselina mravenci, oxalaty, salicylaty...). Ukazuje se, Ze pokud ma AG podat klinicky
prinosnou odpovéd’ ve smyslu rozliSeni, zda je pfitomna vyznamna retence UA’, je tfeba jeho hodnotu ko-
rigovat s ohledem na sniZzenou, event. zvySenou, koncentraci albuminu. Tato korekce pak celkové zlepsu-
je jeho vypovidaci hodnotu (102). Pokles koncentrace albuminu o 10g/1 totiz snizuje AG o pfiblizn¢ 2-3

mmol/l (103). Korekce je provadéna podle nasledujici rovnice (104):

AGkor =AG+0.25x (Alb norm- — Alb Zméfeny)

Jako normalni hodnota albuminu (Alb pom.) je obvykle chapana hodnota 40 g/l, ve stejnych jednotkach je

zadavana 1 redlné zmeéiena koncentrace albuminu.

Korekce AG na hladinu albuminu je jedinou reflexi tradicniho hodnoceni ABR na existenci dalsiho vy-
znamného pufru, kterym je plasmaticky albumin. Ten spolu s dalS$imi bilkovinami pfedstavuje asi 7%
celkové pufrovaci kapacity krve. Vliv plasmatickych fosfatt (5% pufrovaci kapacity krve) je v tradicnim

pojeti ignorovan zcela.
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Tradi¢ni zptisob hodnoceni ABR je v klinické praxi dobfe zavedeny, je srozumitelny a jeho apli-
kym obrazem umoziuje spravné vyhodnotit fadu poruch ABR. Tato analyza, odkdzana ve své metabolic-
ké Casti pouze na koncentraci hydrogenuhli¢itanii a AG, si vSak v fad¢ pifipadii nemtize Cinit ambice
na rozkryti pravych ptic¢in poruchy ABR. Na jejim zdklad¢ naptiklad neni mozné ani spolehlivé urcit du-

vod, pro¢ ma podani fyziologického roztoku acidifikujici efekt.
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1.7 STEWARTUV-FENCLUV PRINCIP V HODNOCEN{ PORUCH ACIDOBAZICKE

ROVNOVAHY

Jak jiz bylo vyse zminéno, ABR ma dvé zakladni komponenty: respiraéni a metabolickou. Uloha
respiratniho systému spoc¢iva v udrzovani odpovidajiciho parcidlniho tlaku oxidu uhli¢it¢ho v krvi
(pCOy). Organem umoznujicim vyménu plyni a tim i CO; jsou plice. Mechanismy, kterymi je pCO, udr-
zovan, jsou odstraiiovani nebo naopak retence CO,. Do tohoto procesu zasahuje i fada dalSich organt.
Vzhledem k zaméfeni této prace se nebudeme rozborem fungovani respiraéniho systému a respiracnich
poruch ABR dale zabyvat. Pro dalsi vyklad je tieba konstatovat, ze hodnoceni pCO, jako veli¢iny charak-
terizujici respiracni komponentu ABR, je spole¢né vSem piistupiim hodnoceni ABR.

K popisu poruchy ABR majici za cil stanoveni jeji pfi¢iny a umoziujici nasledné jeji kauzalni
1é¢bu je mozno pouzit nékolik ptistupti.

Jak jiz bylo vyse zminéno, je podle tradi¢niho pojeti metabolicka komponenta ABR prezentovana
sérovou koncentraci hydrogenuhlicitanti, event. piebytku bazi — base excess (BE). Hromadéni kyselych
katabolitli je hodnoceno na zaklad¢ piebytku aniontd — anion gap (AG). Vzhledem k ovlivnéni hodnoty
AG je tento jesté korigovan na sérovou koncentraci albuminu (A Gyg).

Jako pfi¢ina rozvoje metabolické acidozy u nemocnych s CKD je tradiéné chapana retence neté-
kavych kyselin dana nemoznosti jejich exkrece pti omezené GFR v kombinaci se snizenou syntézou hyd-
rogenuhlicitanti. Logickym vyusténim téchto procest je pak rozvoj metabolické acidézy se zvysenym AG
(105-107). Prace z posledni doby vSak naznacuji i jiné mozné patofyziologické mechanismy rozvoje této
poruchy ABR, které nemohou byt rozpoznany pii analyze ABR pomoci tradi¢nich pfistupl zalozenych
na hodnoceni hydrogenuhli¢itanti (108).

V 80.tych letech minulého stoleti byl Stewartem formulovan zcela novy princip pristupu
k hodnoceni poruch ABR zalozeny na fyzikalné-chemickych zékladech, ktery byl pro pouziti v klinické
praxi dale rozveden jeho pokracovateli Fenclem a Figgem (109-111). Hlavni zékonitosti, na které je tento

pristup postaven, je podminka zachovani elektroneutrality plasmy, kde musi byt za vSech okolnosti dodr-
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zena rovnovaha mezi kationty a anionty. Tuto podminku Ize nejlépe demonstrovat pomoci tzv. gamble-
gramti. Gamblegramy jsou grafy se dvéma stejné¢ vysokymi sloupci, pficemz v levém sloupci je zndzor-
néna suma vsech kationtli a v pravém aniontti (obr.1). Jsou pouzivany od konce 30.tych let minulého sto-
leti, kdy je poprvé uvedl Dr.J.L.Gamble (99).

Tento ptistup umoznuje hodnoceni stavu ABR zaloZzené ne pouze na koncentraci hydrogenuhlici-
tand, ale pfedevSim na hodnoceni tzv. nezavislych proménnych. Az ty jsou totiz zodpovédné za zmény
koncentrace hydrogenuhli¢itanii a nasledné i pH plasmy. Hydrogenuhli€itany tedy v tomto pojeti nejsou
chéapany, na rozdil do tradi¢nich ptistupi, jako veli¢ina centralni, ale pouze jako veli¢ina pasivné reagujici

na zmeény slozeni vnitiniho prostiedi.

Obrazek 1.
[Ca™][Mg"] [UAT]
A A
[Pi’]
AG
[Alb]
v
SID
[HCO5]
v
[Na'] [K'] [CI']
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Teémito nezdvislymi proménnymi jsou (99):

a) diference silnych ionth — zdanliva a efektivni (strong ion difference apparent a effective SID, a
SID.). Jako silné ionty jsou oznacovany ionty silnych elektrolytt, které jsou v biologickych rozto-
cich trvale pIné disociovany. Kvantitativné vyznamnymi silnymi kationty jsou sodik (Na"), draslik
(K™, vapnik (Ca®") a hoi¢ik (Mg”"), z aniontd pak chloridy (CI)) a b&Zn& nestanovované anionty
(UA), které jsou ve shod¢ s tradiénim chapanim tvorené ketolatkami, sulfaty, laktatem a exogen-
nimi kyselinami.

Zdénliva diference silnych iontti (SID,) je rozdilem mezi souc¢tem koncentraci silnych kationd,

kterymi jsou Na", K, Ca®", Mg*" a koncentraci silné¢ho aniontu chloridového (CI):

SID,=[Na ']+ [K ]+2[Ca* +2[Mg*]-[C]]

Vzhledem k pfitomnosti bézn¢€ nestanovovanych iontd (UA"), je nutno déle vypocitat efektivni di-

ferenci silnych iontt (SID. ). Tato veli¢ina je tou zasadni a od ni se odviji dalsi hodnoceni poruchy

ABR. SID, se ¢asto promiskue oznacuje na SID. Vypocitava se nasledujicim postupem:

SID. = SID, - [UA] = [Na']+ [K [+2[Ca* ]+2[Mg* ]-[CI]- [UA]

Pii zachovani elektroneutrality plasmy a vzhledem k nutnosti vylouceni bézn¢€ nestanovované

hodnoty [UA"] z vypoctu, je mozno SID, vypocitat jako:

SID, = [HCO5] +[Alb ]+ Pi]

kde

[Alb] a [Pi’] reprezentuji naboje nesené anionty albuminu a fosfatd (mmol/1):
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[Alb] = [AIb] x (0,1204 x pH — 0,625)

[Pi] = [Pi] x (0,309 x pH — 0,469)

b) Suma téchto ndboji ([Alb] a [Pi]) je jako koncentrace slabych netékavych kyselin (A¢) dalSim

nezavislym ukazatelem stavu ABR.

Aot = [Alb_]‘*'[ Pi’]

c) Pro pfibliZzeni se tradi¢nimu chapani hodnoceni ABR je nékdy pouzivana jako dalsi veli¢ina tzv.
strong ion gap (SIG), ktery predstavuje rozdil mezi SID, a SID. . Jak je patrné z vySe uvedenych

rovnic je to vSak pouze jiné oznaceni pro [UA.

SIG = SID, - SID,

S ohledem na bézné koncentrace iontll zavzatych do vypoctu SID je evidentni, ze dominantni vliv na jeho
velikost maji koncentrace Na" a CI, resp. jejich rozdil - natriochloridové diference. DuleZity je fakt, Ze
natriochloridova diference se miize vyrazné ménit i pokud jsou jeji jednotlivé komponenty nadéle ve fy-
ziologickém rozmezi, které je znacné Siroké. Pravé zvySena koncentrace chloridi, v nékterych ptipadech
kombinovana s poklesem koncentrace sodiku, byla hodnocena jako hlavni pfi¢ina poklesu SID a tim zpi-
sobeného rozvoje metabolické acidozy u pacientti s CKD v predialyze (108). Z tohoto pohledu se jako po-
tencialné vyznamna jevi popisovana hyponatrémie a hypochloridémie pii PD 1é¢b¢ s pouzitim PD roztoku
obsahujiciho glukézovy polymer icodextrin (8, 112-113). Efekt této zmény vnitiniho prostfedi na ABR
nebyl dosud studovan.

Potencial k vyznamnému ovlivnéni velikosti SID ma i koncentrace UA".
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Hodnota A je souctem naboji nesenych slabymi netékavymi kyselinami, albuminem a fosfaty.
Abnormalni hodnoty albuminu a fosfatti jsou u PD a HD pacient bézné a jde nejcastéji o hypalbuminé-
mii a hyperfosfatémii (114-118). Vliv hypalbuminémie a hyperfosfatémie byl u nemocnych s CKD dosud
studovan pouze omezené (108).

Vliv hypalbuminémie na hodnoceni ABR byl vSak rozsahle studovan v populaci kriticky nemoc-
nych pacientd, kde je jeji vyskyt rovnéz vysoky.

Diskuze s cilem urcit, zda je celkové slozitéjsi vypocet parametrd, nutnych k analyze ABR podle
Stewarta — Fencla, vyvazen klinickym pfinosem nema zatim jasny zavér (119). Existuji studie na kriticky
nemocnych pacientech, které prokazuji, ze hodnota SIG je lepSim prediktorem rizika umrti nez koncent-

race laktatu, AG nebo BE (120-121). Jiné prace vSak vyhodu této analyzy neprokazaly (122-123).
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2. CILE STUDIE

Vyhodnoceni stavu ABR a lécba jeho poruch je nedilnou soucésti péce o pacienta s akutnim i
chronickym onemocnénim ledvin. PrestoZze Stewartiiv — Fencllv princip hodnoceni poruch ABR je
k dispozici jiz né€kolik desetileti, nebyl dosud systematicky aplikovan na peritonedlné dialyzované pacien-

ty a nebyla publikovana zadna prace s timto zaméefenim.

Primarnim cilem nasi studie je analyzovat stav ABR u pacientii s chronickym selhanim ledvin 1é-
¢enych PD s pouzitim tradicniho a Stewartova — Fenclova principu. Pomoci téchto ptistupli ovéfit zda

ve studované populaci trva metabolicka acid6za a do jaké miry je navozena retenci acidifikujicich latek.

Z vysledki diive provedenych studii, s pouzitim laktatovych PD roztokd, je zndm vztah mezi pte-
suny bazi mezi krvi a PD roztokem a transportnimi charakteristikami peritonea. Byl prokazan vztah me-
zi transportnimi charakteristikami a pfisunem laktatu, stejné jako piisunem bazi (80,83-84). Mén¢ jasny je
vSak vztah mezi dialyzanimi ztrdtami hydrogenuhli¢itanti a transportnimi charakteristikami peritonea,
ktery byl v jedné praci rovnéz popsan (83) v dalsi jiz nebyl potvrzen (84). V dobé provedeni nasi studie

nebyla publikovana prace zkoumajici tyto vztahy pfi pouziti roztoki obsahujicich kombinaci hydrogenuh-

lié¢itanu a laktatu nebo icodextrin.

Sekundarnimi cili nasi prace tedy bylo zjistit, zda transportni charakteristiky peritonea, piedsta-
vované¢ pomérem kreatininu v dialyzatu ku plasmé (D/P.e.) @ mass transport coefficient kreatininu
(MTAC eat), maji vliv na ptisun bazi pii PD 1€¢b¢ s pouzitim PD roztoku obsahujiciho kombinaci hydro-
genuhlicitant a laktatu. Dale pak, zda je ptisun bazi ovlivnén piedchdzejici nocni vyménou s pouzitim PD

roztoku obsahujiciho icodextrin.
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3. METODIKA

Pro ucely nasi studie, tj. vySetfeni stavu ABR (primdrni cil skupina A, viz tabulka 1), bylo vyset-
feno celkem 17 pacientll (10 muzl) s chronickym selhdnim ledvin 1écenych PD. Primérny vék byl 60,7
(22 - 84) rokd, primérna doba lécby PD 25,7 (1 - 147) mésicli. Primérnd rezidualni diuréza byla 848
(0 - 2000) ml/24 hodin, 5 pacient bylo anurickych s diurézou mensi nez 100ml/24 hodin. Kontinudlni
ambulantni peritonealni dialyzou (CAPD) bylo 1éceno 13 pacientii. Automatizovanou peritonealni dialy-
zou (APD) byli 1éCeni 2 pacienti, ti byli 2 dny pfed provedenim studijnich odbérti prevedeni na CAPD.
Zbyli 2 pacienti byli, vzhledem k parcialni reparaci RRF, 1éCeni pouze jednou nocni vyménou (intermi-
tentni peritonealni dialyza - IPD) roztokem obsahujicim icodextrin (Extraneal®, Baxter, Castelbar, Irsko -
viz tabulka 2), v némz je jako baze pouzit laktat v koncentraci 40 mmol/l. Icodextrin byl v no¢ni vyméné

uzit rovnéz u 8 pacientt 1é¢enych CAPD.

Pro ucel vySetieni transportu bazi (sekundarni cile nasi studie skupina T) bylo slozeni studované
skupiny zménéno. Jeden z pacientli byl pro nekompletni vySetieni dialyzatu vytazen, bylo vySetieno na-
vic 5 dalSich pacientti. Celkem se tedy skupina rozsitfila o 4 pacienty 1écené¢ CAPD, bylo tedy vySetfeno
21 pacientti (13 muzili) s chronickym selhdnim ledvin 1é¢enych PD. Primérny vek byl 58,8 (22 - 84) rokt,
prumérna doba 1écby PD 22,6 (1-147) mésicli. Mimo 2 pacienti na IPD byl icodextrin pouzit v nocni
vymeéne u 7 CAPD pacientd. Primérna rezidudlni diuréza ¢inila 1065 (0-2100) ml/24 hodin.

Pti¢inou chronického selhani ledvin byla diabeticka nefropatie v 7 ptipadech, glomerulonefritidy
v 7 ptipadech, polycystickd choroba ledvin a tubulointersticialni nefritida po 2 ptipadech a obstrukcni
nefropatie, bilateralni nefrektomie a hypertenzni nefroskler6za po jednom piipadu. Ani po rozsifeni sku-
piny neuzival zadny z pacientl peroralni suplementaci hydrogenuhli¢itany. Pokud jde o preskripci vazaci
fosfatl, pak 5 pacientil (24%) uZivalo sevelamer v primérné davce 2080mg/den a 14 pacientd (67%) uzi-

valo kalcium karbonat v primérné davce 2700 mg/den, jeden pacient (5%) uZzival lanthan karbonat.
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Tabulka 1. Charakteristiky studovanych skupin

Skupina A Skupina T
(n=17) (n=21)

Vék (roky) 60,7 (22 - 84) 58,8 (22 - 84)
Muzi 10 14
Primérna doba 16¢by PD (mésice) 25,7 (1-147) 22,6 (1-147)
Anurie 5 3
Rezidualni diuréza (m1/24 hod) " 848 (0 - 2000) 1065 (0 - 2100)
CAPD 13 17
APD 2 2
IPD 2 2
Pti¢ina selhani ledvin:

- diabeticka nefropatie 6 7

- chronické glomerulonefritis 6 7

- polycysticka choroba ledvin 2 2

- chronickd tubulointersticidlni nefritis 1 2

- bilateralni nefrektomie 1 1

- hypertenzni nefroskler6za 1 1

- obstruk¢ni nefropatie 0 1

" Primér(min-max)
Noéni vyména trvala v souladu s b&Znou klinickou praxi od 22% do 8%. Zakladnim roztokem pou-

zitym ve studii byl gluk6zovy PD roztok obsahujici kombinaci hydrogenuhli¢itanti (25 mmol/l) a laktatu

(15 mmol/T) (Physioneal®, Baxter, Castelbar, Irsko - viz tabulka 2).
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Tabulka 2. Slozeni pouzitych dialyza¢nich roztoka

Physioneal ® Physioneal ® Extraneal *
(hodnoty deklarované (vlastni métent) (hodnoty deklarované
vyrobcem) Primér(min-max) vyrobcem)
Glukoéza
126 131,3 (126,3 — 134,4) 0
(mmol/l)
Sodik
132 130,7 (127,0 — 133,0) 133
(mmol/l)
Chloridy
95 93,7 (92,0 — 95,0) 96
(mmol/l)
Vapnik
1,25 1,23 (1,20-1,30) 1,75
(mmol/l)
Hoi¢ik
0,25 Nestanoveno 0,25
(mmol/l)
Hydrogenuhli¢itany
25 26,3 (24,3 - 27.5) 0
(mmol/l)
Laktat
15 16,9 (16,3 -17,4) 40
(mmol/l)
pH 7,40 7,37 (7,26 — 7,42) 5-6

Preskripce PD i pouziti icodextrinovych roztokd bylo individualizovano, vychazelo z klinickych
potieb konkrétniho pacienta a bylo zalozeno na vysledku posledniho peritonealniho ekvilibra¢niho testu
(124). Pricinou selhani ledvin byla diabeticka nefropatie v 6 ptipadech, glomerulonefritidy v 6 ptipadech,
polycysticka choroba ledvin ve 2 a tubulointersticidlni nefritida, bilateralni nefrektomie a hypertenzni nef-
rosklerdza po jednom pifipadu. Rovnéz byla vySetfena kontrolni skupina sestavajici se z 17 dobrovolniki

(8 muzt), primérného veku 42,7 (22 - 77) rokd s normalni funkci ledvin.
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Pacienti 1 dobrovolnici byli ve stabilnim klinickém stavu, bez klinickych ¢i laboratornich znamek
probihajiciho infektu a bez anamnézy infekce vcetné peritonitidy v poslednich 3 mésicich pred zahajeni
studie. Zadny z pacienti neuzival peroralni suplementaci hydrogenuhli¢itany. Pokud jde o preskripci va-
zacl fosfatl, pak 4 pacienti (23,5%) uzivali sevelamer hydrochlorid v primérné ddvce 2000mg/den a 13
pacientil (76,5%) uzivalo kalcium karbonat v primérné ddvce 2400mg/den. Furosemidem bylo 1é¢eno 10
pacientil (58,8%), pricemz primérna davka byla 145,5 mg/den. Stejny pocet pacientd uzival ACE inhibi-
tory a/nebo sartany. K vypoctu davky PD a transportnich charakteristik peritonea byl uzit program PD
Adequest” (version 2.0, Baxter Healthcare Corporation, Deerfield, USA). Reziduélni renalni funkce vy-
chazena z hodnoceni rezidualni GFR vypocitané z 24 hodinového sbéru moci a stanovené jako primeér
clearance kreatininu a urey (125).

Mimo bézné biochemické vysetfeni (ionty, urea, kreatinin, albumin) byl navic stanoven laktat
(Olympus AU 640, Chemelex, Barcelona, Spanélsko). Albumin byl méfen pomoci metody pouzivajici
bromcresolovou zelel. Parametry ABR a ionizované kalcium bylo stanoveno na analyzatoru krevnich
plynt (ABL 700, Radiometer, Bronshoj, Dansko), ktery vypocitava koncentraci hydrogenuhlicitanii
ze zmétené hodnoty pCO, a pH. Stejny analyzator byl pouzit i pro stanoveni parametrt ABR ve vzorcich
dialyzatu (viz nize). Vzorky kapilarni krve a dialyzatu byly po odbéru okamzité na ledu transportovany
do laboratote, ¢as od odbéru do stanoveni neptesahl 20 minut (126-127). Biochemicka vysetfeni probiha-
la v laboratofich Ustavu klinické biochemie a hematologie FN Plzeni. Referenéni meze sledovanych pa-

rametrt jsou uvedeny v tabulce 3.

Béhem standardniho 4 hodinového peritonealné ekvilibraéniho testu (PET) (124) byly za anaerob-
nich podminek odebrany vzorky PD dialyzatu standardné v ¢asech 0, 2 a 4 hod. Vzorek v ¢ase 0 hod je
roztok odebrany kratce po napusténi do peritonealni dutiny. Jde tedy o smes nového PD roztoku a zbytku
dialyzatu po ptredchozi vyméné. Ve vzorcich byla stanovena koncentrace laktatu a hydrogenuhli¢itand.

Ve stejnych intervalech byly odebrany i vzorky kapilarni krve, venozni krev byla odebrana v ¢asech 0 a 4
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hod. Studie byla provedena v souladu s Helsinskou deklaraci, byla schvalena lokalni etickou komisi a

vSichni pacienti podepsali pfed vstupem do studie informovany souhlas.

K praktickym vypoctim parametri ABR dle Stewartova — Fenclova principu byly vyuZity nésle-
dujici rovnice (99,104,111,128):

SID, = [HCO5] +[AIbJ+] Pi’] (1)
kde

[Alb] = [Alb] x (0,1204 x pH — 0,625) )
a

[Pi7] = [Pi] x (0,309 x pH — 0,469) 3)

[Alb] a [Pi7] pfedstavuji ndboj neseny uvedenymi ionty.

[UA] = SID, — SID. = [Na'] + [K'] + 2[Ca*'] + [Mg] — [CI] - SID. (4)

") Z davodu praktické nemoznosti stanovit koncentraci ionizovaného hoiciku a vzhledem k jeho
relativné nizké hodnot€, a tudiz téméf nulovému potencidlu vyznamnéji ménit celkové vysledky, jsme vy-
chazeli z pfedpokladu, ze jeho hodnota se piiblizn€ rovna poloviné celkového, a jako takova jiz nebyla

nasobena dvéma.

Dale byly pocitany hodnoty AG nutného k vyhodnoceni ziskanych dat pomoci tradi¢niho ptistupu:

AG=[Na']+[K']—[CI]-[HCOsT] (5).

Vzhledem k nutnosti korekce na zménéné hodnoty sérového albuminu, byl pocitan korigovany

AG (AGio)(104):.

AGior =AG +0.25 x (Alb norm. — Alb zméfen}'/) (6)
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Za hodnotu Alb ,,om. byla vzhledem k referencnim mezim nasi laboratoie dosazovana hodnota 44g/1.

Hodnota AG byla dale korigovdna na hladiny albuminu, fosfatt a laktatu (111):

AGy,: = ([Na'] + [K']) — ([CI'] + [HCO5]) — (0,2 x [Alb]) — (1,5 x [Pi]) — [laktat]) (7)

Byla pocitana diference mezi AG a [Alb-] (AG - Alb" diference) a natriochloridovy (Na/Cl) pomér.

Ptisun bazi pii PD byl pocitan jako (84):

(objem napusténého PD roztoku x koncentrace baze) — (objem vypustén¢ho PD roztoku x koncentrace

baze)

Ke srovnani skupin pacientli a zdravych dobrovolnikl byl uzit neparovy t-test. Korelace mezi jed-
notlivymi proménnymi byla uréena pomoci Spearmanova rank order correlation testu. Multivariacni ana-

Iyza nebyla vzhledem k relativné malému poctu pacientd provadéna.
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4. VYSLEDKY

4.1 ANALYZA STAVU ABR POMOCI STEWARTOVA — FENCLOVA PRINCIPU

V tabulce 3. jsou piehledn¢ uvedeny zakladni biochemické parametry a vypocitané hodnoty ABR
ve skupinach PD pacientil a zdravych dobrovolniki.

Pouze u 3 pacientt (17,6 %) byla zjisténa hodnota pH pod dolni mezi normy a u stejného poctu
pacientil nad horni mezi normy. Celkem 6 pacientii (35,3 %) mélo koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi
pod 22 mmol/l. Hodnota nad 26 mmol/I, resp. nad 28 mmol/l, byla zjisténa pouze u 2 (11,8 %), resp. jed-
noho (5,9 %), pacienta. ZvySeni hodnoty pCO; nebylo v naS§em souboru zaznamenano, naproti tomu sni-
zeni pCO, Dbylo pfitomno ve 4 piipadech (23,5 %). Medidnova hodnota albuminu se nachazela
v normalnim pasmu, ale téméf u jedné Ctvrtiny pacientd (4 ptipady) byla pfitomna hypalbuminémie. Pies-
toze medianova hodnota sérovych fosfatii byla pouze lehce vyssi nez je norma, mirnou hyperfosfatémii
jsme zaznamenali u témét poloviny, tj. u 8 pacientd. Medianové hodnoty natrémie a chloridémie byly
v normé¢, hyperchloridémie, resp. hypochloridémie, byla ptitomna pouze v jednom (5,9 %), resp. 4 ptipa-

dech (23,5 %).
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Tabulka 3. Biochemické charakteristiky studované skupiny A a kontrolni skupiny

PD pacienti Kontrolni skupina Referencni
Mediian (min-max) Mediian (min-max) meze
pH® 7,41 (7,27-7,48) * 7,45 (7,39 - 7,48) 7,36 — 7,44
HCO5 * (mmol/l) 23,7 (17,6 — 29,5) 24,3 (20,0 — 26,6) 22,0 -26,0
pCO; * (kPa) 5,1 (4,6-5,7) 4,9 (3,9-5,7) 4,8-5,8
Base exces * (mmol/l) -0,2(-8,3-5,9) 0,1(-2,5-24) -2,5-25
Anion gap (mmol/l) 20,2 (16,0 —24,9) ** 18,2 (11,3 -21,4) 14,0 - 18,0
Anion gap korigovany na albumin, fos-
12,48 (9,48 — 17,77)*** 8,43 (1,74 -13,27) _
faty a laktat (mmol/l)
Anion gap korigovany na albumin
20,68 (18,43 — 25,80)*** 16,33 (9,88 —20,78) 14,00 — 18,00
(mmol/l)
Rozdil mezi AG a [Alb’] (mmol/]) 8,78 (7,12 — 14,50) *** 4,22 (-1,98 - 8,71) _
Laktat (mmol/l) 1,43 (0,99 —2,46) 1,06 (0,76 — 2,81) 0,60 — 2,40
SID. (mmol/l) 36,26 (29,49 — 41,32) ** 39,29 (35,31 - 42,46) 37,00 — 41,00
Natriochloridova diference (mmol/l) 39,0 (31,0 -44,0) 37,0 (31,0 —40,0) B
Natriochloridovy pomér 1,39 (1,28 — 1,47) 1,36 (1,28 — 1,40) _
Korigované chloridy (mmol/l) 101,08 (95,04 — 109,65)  103,0 (100,28 — 109,00) 102 - 105
[UA'] (mmol/l) 9,10 (6,02 — 14,01) *** 5,41 (- 0,56 —9,54) 6,00 — 10,00
Sodik (mmol/l) 138 (134 — 143) ** 141 (139 — 145) 132 - 145
Chloridy (mmol/l) 100 (93 — 112) *** 103 (101 —109) 97 -108
Draslik (mmol/l) 4,2 (3,3-4,8) 4,1 (3,6 —4,6) 3,8-5,2
Viapnik celkovy (mmol/l) 2,22 (1,72 -2,64) 2,30 (2,17 -2,49) 2,10-2,60
Vapnik ionizovany” (mmol/l) 0,98 (0,49 — 1,35) *** 1,19 (1,00 - 1,34) 1,13-1,32
Ho¥¢ik (mmol/l) 0,86 (0,62 —1,09) 0,89 (0,78 — 1,05) 0,80 -1,10
Albumin (g/l) 39,7 (28,8 —43,4) *** 49,0 (45,4 —53,5) 35,0-53,0
Fosfaty (mmol/l) 1,60 (0,83 —2,54) *** 1,12 (0,92 - 1,43) 0,70 - 1,60
Kreatinin (umol/l) 612 (358 — 1200) *** 87 (65 —-105) 50-128
Urea (mmol/l) 15,5 (8,6 — 34,6) *** 4,7(3,3-6,3) 2,5-8,3

Rezidualni renalni funkce (ml/min)
Kt/Vurea

Celkova tydenni clearance kreatininu
D/Preat 4. hodina PET

MTAC,cat (ml/min)

5,62 (0 - 10,25)
1,93 (1,33 — 3,64)
87,95 (36,08 — 142,85)
0,78 (0,60 — 0,85)
13,44 (8,54 — 17,75)

Rozdily mezi skupinami: *p <0,05; **p <0,01; ***p <0,001

Vysvétlivky: ® kapilarni krev
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Nasim cilem bylo nalezeni vztahu mezi koncentraci hydrogenuhlic¢itant v krvi a dal§imi hodnota-
mi. Byla zjiSténa tésnd pozitivni korelace s SID. (graf 1), dale pak s natriochloridovou diferenci
([Na'-Cl]diference) (graf 2), a negativni korelace s RRF (Rho = - 0,517; p<0,05). Korelace mezi hydro-
genuhlicitany a natrémii, resp. chloridémii, nalezena nebyla. Natriochloridova diference pozitivné korelo-
vala s SID. (Rho = 0,653; p<0,01) a negativn¢ se sérovymi chloridy (Rho = - 0,792; p<0,001). Nebyla na-
lezena korelace mezi velikosti natriochloridové diference a natrémii. Koncentrace [UA’] nekorelovala s

SID. ani hydrogenuhlicitany.
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Graf 1. Korelace mezi koncentraci hydrogenuhli¢itanii v krvi a SID.
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Graf 2. Korelace mezi koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi a natriochloridovou diferenci
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Signifikantni korelace byla prokdzéna mezi hodnotami [UA'] a diferenci AG a albuminovych ani-
ontdl (Alb") (graf 3) a mezi [UA'] a AG korigovaném na albumin, fosfaty a laktat (Rho = 0,733; p<0,001).
Navzdory vysoké koncentraci laktatu v PD roztoku nebyly plasmatické hladiny laktatu elevovany a neko-
relovaly s [UA'] ani s koncentracemi hydrogenuhlicitan. Nebyla rovnéz zjisténa korelace mezi albumi-
nem, fosfaty a hydrogenuhlicitany, ani mezi hydrogenuhli¢itany a naboji nesenymi albuminem, resp. fos-
faty ([AIb],[Pi]).

Korelace mezi RRF a natriochloridovou diferenci nedosdhla statistické vyznamnosti
(Rho =-0,412 p =0,0976), a ani korelace mezi ultrafiltraci béhem no¢ni vymeény a koncentraci hydroge-
nuhli¢itani nebo natriochloridovou diferenci nebyly rovnéz statisticky signifikantni. Stejné tak nebyla
prokazana korelace mezi Kt/V, celkovou tydenni clearanci kreatininu, MTAC eat nebo D/Preqr @ koncent-

raci hydrogenuhli¢itand.

Graf 3. Korelace mezi UA" a diferenci AG a albuminovych aniontt (Alb")
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Podatilo se nalézt statisticky vyznamny negativni vztah mezi hodnotou korigovanych chloridt a

koncentracemi hydrogenuhli¢itanti v krvi ve vSech sledovanych ¢asech (Tabulka 4).

Tabulka 4. Korelace korigovanych chloridii ve ven6zni krvi v ¢ase 0 hod a koncentraci

hydrogenuhlic¢itanti v krvi v ¢asech 0, 2 a 4 hod PET

Cas Rho P
0 hod -0,671 <0,001
2 hod -0,744 <0,001
4 hod -0,671 < 0,001

Dale byl nalezen vztah mezi natriochloridovym (Na/Cl) pomérem v ¢ase 0 hod a koncentracemi

hydrogenuhli¢itanti v krvi ve v§ech sledovanych ¢asech (grafy 4, 5, 6).

Graf 4. Korelace Na/Cl pomér vs. hydrogenuhlicitany v krvi v ¢ase 0 hod
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Koncentrace hydrogenuhlié¢itana v krvi v ¢ase 2 hod (mmol/l)

Koncentrace hydrogenuhli¢itanu v krvi v ¢ase 4 hod (mmol/l)
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Graf 5. Korelace Na/Cl pomér vs. hydrogenuhlicitany v krvi v ¢ase 2 hod
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Graf 6. Korelace Na/Cl pomér vs. hydrogenuhlicitany v krvi v ¢ase 4 hod
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Ve srovnani s pacienty 1éCenymi pouze glukozovymi PD roztoky byla u pacientii 1é€enych icodex-
trinem zjiSténa signifikantné niz§i natrémie (median 137 mmol/l vs. 141 mmol/l, p<0,01). Rozdil
v chloridémii mezi témito skupinami nedosahl statistické vyznamnosti. Jelikoz mezi t€émito skupinami
nebyl nalezen vyznamny rozdil v jinych parametrech, byl soubor nadale hodnocen jako jeden celek. Dalsi

korelace mezi vySetfovanymi parametry jsou shrnuty v tabulce 5.

Tabulka 5. Dalsi signifikantni korelace zkoumanych parametri

N=17 Rho P
[HCOs] x [SID] 0,823 <0,001
[HCO;5] x [Na'-CI] diference 0,649 <0,01
[SID] x [Na"-Cl] diference 0,653 <0,01
[UA] x AG - Alb diference 0,931 <0,001
pH x [SID] 0,646 <0,01
pH x [Na'-CI] diference 0,466 0,0580%*
[HCOs ] x RRF -0,517 <0,05

*Pozn.: Korelace témét dosahla statistické vyznamnosti
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42  VYSETRENI TRANSPORTU BAZI PRI PERITONEALNI DIALYZE

V tabulce 6 jsou uvedeny transportni charakteristiky peritonea a dialyzani pfisun bazi.

V tabulkach 7 a 8 jsou uvedeny biochemické vysledky a vysledky ABR z PD roztoku.

Tabulka 6. Transportni charakteristiky peritonea a dialyza¢ni pfisun bazi

Median (min — max)
D/Pereat Ve 4. hodin€ PET 0,74 (0,50 —0,85)
MTAC ¢rear (ml/min) 12,25 (6,85 —-16,77)
Ptisun hydrogenuhli¢itanti (mmol) -3,1 (-16,4—-6,4)
Ptisun laktatu (mmol) 19,9 (7,4 -26,1)
Ptisun hydrogenuhlicitanii + laktatu (mmol) 15,4 (2,3-27,9)
Ultrafiltrace (ml) 100 (-180 —380)

Posuzovano podle D/P.st ve 4 hodiné PET: 13 pacientd (62 %) bylo v pdsmu zvysené propust-
nosti peritonea (high average - HA), 5 pacientl (24 %) v pasmu vysoké propustnosti (high - H) a 3 paci-
enti byli v pdsmu snizené propustnosti (low average - LA). Ve studované skupiné nebyl pacient v nizkou
permeabilitou peritonea (low - L). Vzhledem k nizkému poctu pacienti byla statistickd analyza provede-

na bez rozdéleni na jednotlivé kategorie.

Tabulka 7. Biochemické parametry PD roztoku

Cas PET (hodiny) (prﬁmgriSD) (prﬁmériSD) (prﬁmgriSD)
pH 7,314 £ 0,042 7,403 £ 0,036 7,394 + 0,039
pCO2 (mmHg) 51,50 + 4,58 41,37 + 3,60 43,50 + 3,37
Hydrogenuhlicitany (mmol/1) 25,25+ 0,92 25,26 +2,07 26,00 + 2,75
Laktat (mmol/l) 13,10 £ 2,52 5,87+ 0,65 3,66 + 0,73
Fosfaty (mmol/l) 0,09 +0,12 0,93 +0,27 1,26 +£0,34
Albumin (g/1) 0,56 + 0,16 0,48 £ 0,15 0,48 £ 0,13
Sodik (mmol/l) 12891 + 3,24 127,75+ 3,32 129,91 +£4,23
Chloridy (mmol/l) 93,38 +2,13 99,30 + 4,34 102,71 + 4,77
Natriochloridova diference (mmol/l) 35,52 + 1,54 28,45 £2.65 27,19 £ 2,60
Draslik (mmol/l) 0,84 +0,16 2,89+ 0,38 3,60 £ 0,45
Kreatinin (umol/l) 67,48 £ 31,11 375,35 £ 130,05 491,81 +£ 178,29
Urea (mmol/I) 1,56 £1,30 13,43 + 4,43 16,80 + 5,57
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V tabulce 8 jsou ukazany parametry ABR stanovené z kapilarni krve v ¢asech 0 a 4 hod PET.

Hodnota pH byla pod dolni mezi normy pouze u 3 pacienti (14 %), nad horni mezi byla opét u stejn¢ho

poctu pacientil. Deset pacientd (48 %) mélo koncentraci hydrogenuhli¢itan v kapilarni krvi pod 22

mmol/l. Nad 26 mmol/l, resp. nad 28 mmol/l, méli dva (10 %), resp. jeden pacient (5 %). Rozdil koncent-

raci hydrogenuhli¢itanii v krvi v ¢asech 0 a 4 hod nebyl signifikantni.

Tabulka 8. Parametry ABR a dalsi biochemické parametry stanovené béhem PET (krevni vzorky)

. : 0 4

Cas PET (hodiny) (primér+SD) (primér+SD) P
pH =
kapilirni krev) 7,395 + 0,049 7,420 + 0,044 (p =0,006)
pCO2 (mmHg) =
optlivn ko) 37,57 + 3,12 35,64 + 3,69 (p=0,001)
Hydrogenuhlicitany (mmol/1) 22.57+3.19 2273 + 3.38 n.s
(kapilarni krev) S S -
Laktat (mmol/l) 1,52+ 0,38 1,40 + 0,46 n.s.
(plasma)
Sodik (mmol/l) 138,29 + 2,90 137,71 + 3,20 n.s.
(sérum)
Cl}lorldy (mmol/T) 100,48 + 4,92 100,00 =+ 4,90 n.s.
(sérum)
Natriochloridova diference (mmol/l) 3781 +3.78 3771 +3.42 ns
(Sérum) ) L) b b e
Dr’asllk (mmol/T) 4224037 4,18 +0,51 n.s.
(sérum)
Al:llOl‘l gap (mmol/l) 19,46 + 2,49 19,16 +2,42 n.s.
(sérum)
SID. (mmol/1) 36,26 + 3,33 36,65 £ 3,59 n.s.
UA™ (mmol/l) 8,61 +2.47 8,04 +2.20 n.s.
Kr’eatlmn (umol/l) 669,91 + 251,64 666,38 + 253,80 n.s.
(sérum)
Urea (mmol/l) 17,90 £ 6,25 17,61 5,82 n.s.
(sérum)
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Zvyseni hodnoty pCO; nebylo v naSem souboru zaznamenano, naproti tomu pod dolni mezi nor-
my byla hodnota pCO, v 5 ptipadech (24 %). Nebyla nalezena signifikantni korelace mezi D/P¢a a dia-
lyzacnim pfisunem hydrogenuhlicitant, laktatu ani hydrogenuhli¢itanti + laktatu béhem provedené 4 ho-
dinové vymény. Stejné tak nebyla prokazana korelace mezi hodnotou MTAC,¢,: a dialyza¢nim piisunem
hydrogenuhli¢itana, laktatu ani hydrogenuhli¢itanii + laktatu. Korelace vySe uvedenych parametra nebyla
patrné ani po rozdéleni skupiny na pacienty anurické a pacienty se zachovanou RRF. Signifikantni nega-
tivni korelace byla nalezena mezi UF za 4 hodiny a ptisunem hydrogenuhli¢itanti (Rho = - 0.48; p < 0.05)

(Graf 7), resp. ptisunem hydrogenuhli¢itant + laktatu (Rho =-0.57; p < 0.01) (Graf 8).
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Graf 7. Korelace mezi UF za 4 hodiny a dialyzacnim ptisunem hydrogenuhli¢itana
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Graf 8. Korelace mezi UF za 4 hodiny a dialyzacnim pfisunem hydrogenuhliCitant + laktatu
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Signifikantni negativni korelace mezi UF a ptfisunem hydrogenuhlicitant + laktatu perzistovala i
po vytazeni anurickych pacient (Rho = - 0,55; p < 0,05), korelace s ptisunem hydrogenuhlicitant si za-
chovala hrani¢ni vyznamnost (Rho = - 0,49; p = 0,053). Nebyla prokazana korelace mezi UF a koncentra-
ci hydrogenuhli€itant v dialyzatu ve 4 hodin¢, ani mezi UF a koncentraci laktatu v dialyzatu ve 4 hodiné
PET.

Signifikantni pozitivni korelace byly prokdzany mezi koncentracemi hydrogenuhlicitanti v krvi a
dialyzatu v case 2 hod (Rho = 0,93; p < 0,001) (Graf 9) a 4 hod PET (Rho = 0,93; p < 0,001) (Graf 10).
Tyto korelace trvaly i po vytazeni anurickych pacientti.

Signifikantni negativni korelace byly pfitomné mezi koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi v ¢a-
sech 0, 2 a 4 hod PET a pfisunem hydrogenuhli¢itanti z PD roztoku (p < 0,001), a zGstaly signifikantnimi
1 po vyfazeni anurickych pacientti. Korelace mezi piisunem hydrogenuhli¢itant + laktatu a koncentracemi
hydrogenuhlic¢itand v krvi byla signifikantni v ¢asech 2 a 4 hod PET (p < 0,05), korelace v ¢ase 0 hod by-
la na hranici signifikance (p = 0,051). Po vylouéeni anurickych pacientd nebyla pfitomna korelace mezi
koncentracemi hydrogenuhlicitanti v krvi a pfisunem hydrogenuhli¢itant + laktatu v Zzadném ze sledova-
nych ¢asl. Nebyla nalezena korelace mezi prisunem hydrogenuhlicitani a prisunem laktatu. Pfedchazejici
vymeéna s icodextrinem neméla vliv na ptisun hydrogenuhli¢itand, laktatu ani hydrogenuhli¢itana + lakta-

tu béhem 4 hodinového PET.
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Koncentrace hydrogenuhlic¢itanu v dialyzatu (mmol/l)
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Graf 9. Korelace mezi koncentracemi hydrogenuhli¢itanii v krvi a dialyzatu v ¢ase 2 hod
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Graf 10. Korelace mezi koncentracemi hydrogenuhli€itant v krvi a dialyzatu v ¢ase 4 hod
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Byla prokazana vyznamna korelace mezi hodnotou korigovanych chloridii ve venézni krvi a dia-

lyzacnim pfisunem hydrogenuhliCitant i1 celkovym dialyzacnim pfisunem alkélii (hydrogenuhli¢itanti a

laktatu). Hodnota korigovanych chloridi negativné korelovala 1 s koncentraci hydrogenuhli¢itana

v dialyzatu v ¢asech 2 a 4 hod (tabulka 9).

Tabulka 9. Korelace mezi korigovanymi chloridy ve ven6zni krvi a dialyzacnim ptfisunem bazi

a koncentraci hydrogenuhlicitant v dialyzatu

Rho P
Ptisun hydrogenuhlicitanii 0,686 <0,001
Ptfisun hydrogenuhlicitanti a laktatu 0,435 <0,05
Koncentrace hydrogenuhli¢itanti
v dialyzatu v ¢ase 2 hod -0,802 < 0,001
Koncentrace hydrogenuhli¢itant 0,745 <0,001

v dialyzatu v ¢ase 4 hod

Byla nalezena vyznamna pozitivni korelace mezi Na/Cl pomérem a koncentraci hydrogenuhlicita-

ni v dialyzatu v ¢asech 2 hod (graf 11) a 4 hod (graf 12).

Byla prokazana signifikantni negativni korelace mezi Na/Cl pomérem v krvi a piisunem hydroge-

nuhli¢itant (graf 13) a mezi Na/Cl pomérem v krvi a celkovym pfisunem alkalii z dialyzatu (graf 14).
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Koncentrace hydrogenuhliéitanti v dialyzatu v ¢ase 2 hod (mmol/l)

Koncentrace hydrogenuhlié¢itant v dialyzatu v ¢ase 4 hod (mmol/l)

Graf 11. Korelace Na/Cl pomér vs. koncentrace hydrogenuhli¢itanii v dialyzatu v ¢ase 2 hod
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Graf 13. Korelace Na/Cl pomér vs. dialyza¢ni pfisun hydrogenuhli¢itanii
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Graf 14. Korelace Na/Cl pomér vs. dialyzacni pfisun hydrogenuhlicitanti + laktatu
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Nasledné byla samostatné analyzovana skupina 17 pacientli s koncentraci hydrogenuhli¢itanti
v krvi niz8i nez 25 mmol/l. Ani nyni nebyla prokazana korelace mezi D/Pcreat @ MTAC (et na jedné stra-
n¢ a velikosti pfisunu hydrogenuhlicitant, laktatu ani hydrogenuhli¢itanti + laktatu na strané druhé. I na-
dale byla pfitomna negativni korelace mezi UF za 4 hodiny a pfisunem hydrogenuhlic¢itanii (Rho = - 0,67,
p < 0,01) a hydrogenuhlicitanii + laktatu (Rho = - 0,70, p < 0,01), stejné jako korelace mezi koncentraci
hydrogenuhli¢itanti v krvi a dialyzatu ve ¢ase 2 hod (Rho = 0,83, p < 0,001) a 4 hod PET (Rho = 0,66,
p < 0,01) a korelace mezi koncentraci hydrogenuhli¢itanti v krvi v ¢ase 0 hod a v dialyzatu v ¢ase 4 hod
(Rho = 0,63, p <0,01). Negativni korelace mezi ptisunem hydrogenuhli¢itanti a koncentraci hydrogenuh-
li¢itant v krvi v ¢asech 0, 2 a 4 hod si rovnéz uchovala vyznamnost (p < 0,01, p < 0,05 a p < 0,05), za-
timco negativni korelace mezi prisunem hydrogenuhli¢itanti + laktatu a koncentraci hydrogenuhli¢itanti
v krvi v ¢asech 2 a 4 hod svou vyznamnost ztratily. Skupina zbylych 4 pacientl s koncentraci hydroge-

nuhli¢itant v krvi nad 25 mmol/l v ¢ase 0 hod PET nebyla vzhledem k velikosti samostatné analyzovana.
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5. DISKUZE

5.1 ANALYZA STAVU ABR POMOCI STEWARTOVA — FENCLOVA PRINCIPU

Z nasich vysledkt je patrné, Ze vice nez jedna tetina (35 %) sledovanych PD pacientii ma snize-
nou koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi, nicméné pH bylo sniZeno pouze u 17,6 % pacientii, nejspise
diky adekvatni respiracni kompenzaci poklesu hydrogenuhli¢itanti. Tento kompenzac¢ni mechanismus je
zachovan 1 u pacientl s kone¢nym stadiem chronického onemocnéni ledvin 1é€enych PD (129-130). Nase
nalezy ve smyslu korekce acidozy tedy odpovidaji vysledkiim jinych vétSich studii. V nékterych studiich
byla popisovana kompletni korekce metabolické aciddzy u vétSiho poctu pacientd, jelikoz vSak v nich by-
ly hydrogenuhli¢itany stanovovany ve vendzni krvi, 1ze ocekdvat jejich mirné nadhodnocené hodnoty
pii absenci lokalni produkce laktatu (30, 91-92, 131).

Fakt, Ze nebyl nalezen vyznamny rozdil koncentraci hydrogenuhli¢itani v krvi mezi zdravymi
dobrovolniky a PD pacienty, miize byt dan i vyskytem dvou piipadi alkalézy ve skupiné PD pacientl
(11,8 %). V prvnim piipadé §lo o 68leté¢ho anurického muZze 1é¢ené¢ho vyssi davkou CAPD (5 vymén
po 2000ml). Ve druhém piipadé Slo o mladou 22letou pacientku s BMI pii dolni hranici normy (19,8
kg/m®) se zachovalou RRF, lé¢enou vyssi davkou CaCO; (4500 mg/den). U Zadného z pacientii nebyl pii-
tomen vomitus. Pfi¢ina alkal6zy byla tedy s vysokou pravdépodobnosti iatrogenni, dand vys$im piisunem
alkalii 1écbou (PD roztok resp. PD roztok a CaCO3). Zde je tfeba konstatovat, Ze zastoupeni alkalotickych
pacientll v naSem souboru je niZ§i nez v jinych studiich, kde byva popisovano 17-27 % (38, 91-95).
Z tohoto pohledu nebyl tedy ditvod vytadit tyto pacienty z celkového hodnoceni.

Pokud interpretujeme nase vysledky pomoci tradi¢niho, na hodnoceni hydrogenuhli¢itani zamé-
feného pfistupu vychéazejiciho z Hendersonovy — Hasselbalchovy rovnice, je patrnd metabolickd acidoza
s respira¢ni kompenzaci. Dal§im krokem pfi hodnoceni ABR podle tradi¢niho pfistupu je stanoveni, zda
je metabolické acidoza asociovana se zvySenim AG. Pokud se podivame na AG naSich pacientl (at’ jiz
nekorigovany nebo korigovany) je patrné jeho mirné zvySeni oproti normalni hodnoté, které je signifi-

kantn¢ vyssi u PD pacientll ve srovnani se zdravymi dobrovolniky. Tradi¢ni ptistup nijak nehodnoti vliv
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natrémie a chloridémie na ABR, nebot’ jejich plasmatické hodnoty jsou v normalnim rozmezi ve vétSing
naSeho souboru. Hyperchloridémie je pfitomna pouze v jednom piipad¢€, zatimco mirna hypochloridémie
je pritomna u nékolika pacientt.

Pokud intrepretujeme stejnd data pomoci Stewartova — Fenclova pfistupu, hodnotime pokles hyd-
rogenuhli¢itant a kompenzacéni vzestup pCO; stejné jako v pfedchozim ptipadé€. V tomto bod¢ neni mezi
hydrogenuhlicitand.

Hodnota [UA] u PD pacientil byla signifikantné vyssi ve srovnani se zdravymi dobrovolniky, coz
muze znacit mirny stupen retence téchto bézné nestanovovanych aniontl. Toto zjisténi je v souladu
s nalezem vyssiho AG, jak je uvedeno vyse.

Ve skupin¢ zdravych dobrovolniki byla dokonce v jednom ptipad¢ zaznamenana zaporna hodnota
[UA']. Je ztejmé, Ze to je z fyziologického hlediska i z hlediska zachovani elektroneutrality vysoce ne-
pravdépodobné a tento nalez je nejspise dan sumaci analytickych chyb. Obdobna situace se miize vyskyt-
nout i pti pouziti tradi¢niho pfistupu hodnoceni, kde mize byt ve vyjimecnych piipadech zachycena ab-
normalné nizk4 hodnota AG. V piipade vylouceni laboratorni chyby, je u nekorigovaného AG pravdeépo-
dobnym vysvétlenim hypalbuminémie. Pokud se jednd o AG korigované muze jit o pseudohyperchloré-
mii, kdy napf. pfi intoxikaci bromem analyzator dava falesn¢ vysoké hodnoty chloridt (132) nebo jde o
zvyseni koncentraci ,,bézné¢ nestanovovanych kationtti*, kterymi mohou byt kladny naboj nesouci globu-
liny, u pacientli s mnohoc¢etnym myelonem, nebo lithium (100,133-136).

V nasem ptipad¢ se zaddnou z vySe uvedenych pric¢in nepodafilo prokdzat a divodem je tedy
s vysokou pravdépodobnosti kombinace zplsobu vypoctu spolu s laboratornimi tolerancemi. Je zde pou-
zito 8 proménnych, které jsou samostatné laboratorn¢ stanovovany a kazda jedna pak miize byt zatizena
mensi chybou, kterd vyjde najevo az pti hodnoceni vysledku, zvlasté pokud je [UA'] velmi nizké.

Koncentrace laktatu v plasmé, které by mohly potencidln¢ hodnotu [UA"] zasadné ovliviiovat, ne-
byly zvyseny. Je to dano nejspise tim, ze laktat je po ptestupu z PD roztoku do extracelularni tekutiny

velmi rychle metabolizovan na hydrogenuhli¢itany (91, 137).
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Pti analyze podle Stewarta — Fencla zjistujeme pokles SID. pod dolni mez normy, a jeho signifi-
kantni korelaci s koncentraci hydrogenuhli¢itanti v krvi. Jelikoz je z kvantitativniho pohledu hodnota
SID. zna¢né ovlivnéna hodnotou natriochloridové diference, neni piekvapivé, Ze tento parametr izce ko-
reluje s koncentraci hydrogenuhli¢itanii. Medianova hodnota natriochloridové diference se neliSila mezi
skupinami PD pacientli a zdravych dobrovolnikli. Ob¢ skupiny se neliSily ani v koncentracich hydroge-
nuhlic¢itant. Je tfeba vzit také na védomi fyziologické meze natrémie a chloridémie (ptiblizné 10
mmol/l). Natriochloridova diference u obou pouzitych PD roztokt je ve fyziologickém rozmezi.

Mozny vliv zmén koncentraci natria a chloridii na stav ABR naSich pacientti dale dokresluje zjis-
téna tésna negativni korelace mezi korigovanymi chloridy a koncentraci hydrogenuhli¢itanti v krvi. Kore-
lace zastava vyznamnou, i pokud misto korigovanych chloridd pouzijeme prosty pomér Na/Cl, kdy do-
chdzi pouze ke zméné smyslu zavislosti na pozitivni. Absence signifikantniho rozdilu mezi pacienty 1¢-
¢enymi PD a zdravymi dobrovolniky pak ukazuje na nejspisSe dostatecnou kompenzaci probihajici PD
1écbou.

Nebyla nalezena souvislost mezi hladinou hydrogenuhli¢itani a komponentami Ay (plazmatic-
kym albuminem a fosfaty). V tomto ohledu byl podle ocekavani stav naSich PD pacientl charakterizovan

hrani¢ni hypalbuminémii a hyperfosfatémii pti srovnani se zdravymi dobrovolniky.

Z pohledu klinické praxe je nezbytné analyzovat vzajemny vztah mezi AG a [UA]. Na zéklad¢

nutnosti zachovani elektroneutrality 1ze vyvodit nasledujici vztah:

AG — [Alb]] =[UA] + [Pi] - 2([Ca®] + [Mg*")).

Z této rovnice je naprosto zjevny piimy vztah mezi hodnotou AG — [Alb] a [UA'], nebot’ ostatni paramet-
ry rovnice ([Pi] — 2([Ca®] + [Mg>"]) jsou relativné malé ve vztahu k [UA]. Tento teoreticky piedpoklad
se potvrzuje nami zjisténou signifikantni korelaci mezi AG — [Alb] a [UA"]. Z vySe uvedeného je rovnéz

ziejmé, ze hodnota AG — [Alb ] mize byt mirn€ zvysena i pti normalni hodnoté [UA], a to v ptipadé, kdy
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je [Pi7] vy$sinez 2([Ca®]+ [Mg®]), tedy v piipadé vyznamné hyperfosfatémie. Hodnota AG korigovana
na albumin, fosfaty a laktat je pak hodnotou, ktera se dostava blize k hodnot¢ [UA], z ¢ehoz pak vyplyva
1jejich tésna korelace. Teprve takto korigované AG podéava presnéjsi informaci o velikosti [UA"].

Signifikantni zvySeni [UA] u PD pacientli ve srovnani se zdravymi dobrovolniky pak podporuje
hypotézu o retenci kyselych kataboliti u téchto pacientli. PfestoZe ne vSichni pacienti v nasem souboru
dosahli hodnoty Kt/V podle doporu¢eni KDOQI (138), Slo o pacienty se znamkami anabolismu, ¢imz
u nich byla tato hodnota fale$n¢ snizena.

Dalsi otazkou, kterou bylo nutno zodpovédét, byla interpretace snizeni natriochloridové diference,
resp. SID,, protoze jeji snizeni bylo pfed nedavnem popsano jako vyznamny faktor vedouci k rozvoji me-
zit n¢kolik teorii. Nekteré studie naznacuji vyssi ztraty hydrogenuhlic¢itand rezidualnimi nefrony (30, 105,
140), zatimco jiné tuto teorii nepodporuji (91-92).

V nasi studii jsme prokazali signifikantni negativni korelaci mezi velikosti RRF a koncentraci
hydrogenuhli¢itanti v krvi. Nizs§i koncentrace hydrogenuhli¢itani u pacientti s 1épe zachovanou RREF,
resp. vyssi diurézou, podporuji vyse uvedenou hypotézu o vyssich ztratach hydrogenuhli¢itanti rezidual-
nimi nefrony. VySetfeni moc¢i ve smyslu kvantifikace odpadu hydrogenuhli¢itani nebylo soucasti nasi
prace. Jinym moznym mechanismem vedoucim ke snizeni natriochloridové diference miize byt neade-
kvatn¢ vysoky ptijem soli ve strave, nebot’ chlorid sodny se svym SID rovnym nule ma jednoznacny aci-
difikujici ucinek, ktery je zndmy i z klinické praxe. Neni vylouc¢ena ani moznost prosté diluce navozené
neadekvatnim ptijmem vody, ani ucast jinych faktort, jakymi by mohla byt naptiklad zména distribuce
sodiku a chloridi v jednotlivych kompartmentech. K odhaleni pfesné pfi¢iny tohoto stavu je proto nutny
dalsi vyzkum.

Pokles natrémie a/nebo chloridémie pfi 1é¢bé PD roztoky obsahujicimi icodextrin je dobfe znam a
byl opakované komentovan. Tento efekt je pravdépodobné navozen prostiednictvim zvySenych hladin
oligosacharidi, které vedou ke zvySeni osmolarity plasmy a tim k osmoticky navozené diluci (113). Proto

neni piekvapujici, ze natriochloridova diference se u pacientl 1écenych icodextrinem neliSila oproti paci-
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entim lécenym roztokem glukozovym, stejné jako se mezi témito dvéma skupinami neliSily ani zadné
dalsi zkoumané biochemické parametry.

Dalsimi faktory, které mohou u PD pacientli ovliviiovat stav ABR a zaroven nejsou piimo analy-
zovany pomoci Hendersonovy — Hasselbalchovy rovnice ani Stewartova — Fenclova principu, jsou ukaza-
tel stavu nutrice, rychlost katabolismu proteini (PCR), permeabilita peritonea a typ uzivaného vazace fos-
fatd. Na rozdil od nékterych predchozich studii (98,141-142) jsme v nasi studii vztah mezi PCR a kon-
centraci hydrogenuhli¢itant v krvi neprokazali.

Vztah permeability peritonea k parametrim systémové ABR je nejednoznacny (82, 84, 91-93) a
ani v nasi studii nebyl prokdzan. O vlivu transportnich charakteristik peritonea na transport bazi je pojed-
nano nize.

V pripad¢ uzivani vazacl fosfatu, preskribovanych prevazené vétSin€ dialyzovanych pacientd,
prokazaly nékteré studie vztah mezi uzivanim uhli¢itanu vapenatého a sérovymi hydrogenuhlicitany (143)
a acidifikujici efekt sevelameru hydrochloridu (92,144). V nasi studii uzivala vétSina pacientti (76,5 %)
uhli¢itan vapenaty a zbytek (23,5 %) sevelamer hydrochlorid. Vzhledem k velikosti naSeho souboru vsak
nebylo mozno vliv vazaci fosfati na ABR detailn¢ analyzovat.

Rozhodnuti stanovovat nékteré parametry ABR (pH, pCO,...) z kapilarni krve - zatimco ostatni
slozky byly stanoveny z krve vendzni - se mize jevit jako kontroverzni. Timto postupem jsme vsak sle-
dovali hned nékolik z praktického pohledu vyznamnych cild. Tim prvnim bylo pfiblizit analyzu co nejvi-
ce bézné klinické praxi, ve které je vySetfeni arteridlni, resp. arterializované kapilarni, krve k hodnoceni
ABR pouzivéano. Stanoveni v§ech parametra z krve arterialni by bylo jist¢ metodicky nejpiesnéjsi, klinic-
ka pouzitelnost by vSak byla s ohledem na ambulantni charakter 1é¢by nasich pacientli nulova. Odbér krve
z venozni zily z pohledu stanoveni pH a pCO, postrada jakykoli smysl a informuje pouze o situaci v da-
né koncetin€ (100).

Zasadnim zjisténim vyplyvajicim z nasSich vysledkd je, ze pokles koncentrace hydrogenuhlic¢itanti
v krvi u PD pacientl je navozen kombinaci sniZeni natriochloridové diference a mirné elevace koncent-

race nemétenych aniontt.

-58 -



52  VYSETRENI TRANSPORTU BAZ{ PRI PERITONEALNI DIALYZE

Mechanismem cCinicim peritonedlni dialyzu pouzitelnou jako metodu nahrady funkce ledvin je
transperitonedlni transport latek mezi krvi a PD roztokem. Smér tohoto transportu je ovlivnén osmotic-
kym tlakem/koncentra¢nim gradientem a v mensi mife pak i velikosti dosahované ultrafiltrace. Rychlost
transportu je ovliviliovana fadou dalSich faktort, kterymi jsou molekulova hmotnost latky, transportni cha-
rakteristiky peritonea a dalsi. Velikost piisunu/ztrat konkrétni latky z/do PD roztoku zavisi na objemu po-
uzitého roztoku véetné ultrafiltrovaného mnoZstvi.

Parametrem se zasadnim vlivem na korekci metabolické acidozy u PD je dialyzacni piisun bazi.
Jeho velikost je ddna souctem piisunu laktatu a piisunu/ztrat hydrogenuhlicitant.

Piivodné byl jako baze v PD roztoku pouzit pouze laktat. Laktat obsazeny v PD roztoku ve vysoké
koncentraci (40mmol/l) se podle koncentracniho gradientu kontinualné¢ ptfesouval do krve a v opacném
sméru (z krve do PD dialyzatu) se presouval hydrogenuhlicitan.

Vysledky studii, provedenych s pouzitim laktatovych PD roztokl, nedavaji zcela jednoznacnou
odpovéd’, pokud jde o definici vztahu mezi pfesunem hydrogenuhli¢itanii a transportnimi charakteristi-
kami peritonea. Pti pouziti téchto roztoki byl popsan vztah mezi transportnimi charakteristikami a ptisu-
nem laktatu, resp. celkovym piisunem bazi (80,83-74). Ve studii Kang et al. (84) nebyl prokazan vztah
mezi dialyza¢nimi ztratami hydrogenuhli¢itanti a transportnimi charakteristikami peritonea, tento vztah
byl vSak popsan v jiné praci (83). V kontrolni skupiné€, pouzivajici laktatovy PD roztok (79), byla pak na-
lezena korelace mezi koncentraci hydrogenuhli¢itant v dialyzatu na konci vymény a D/Pgea. Znama je
korelace mezi sérovymi hydrogenuhli¢itany a transportnimi charakteristikami peritonea pti CAPD, ktera
neni pritomna u APD (91).

Jako mozna pfic¢ina absence jasné korelace transportnich charakteristik peritonea a dialyzacnich
ztrat hydrogenuhlicitanti je nékterymi autory zvazovana nizs§i UF u pacienti s vysokou (H) a zvySenou
(HA) permeabilitou peritonea. To vSak neni ve shod¢ s ndlezem absence rozdilu D/P hydrogenuhli¢itana

napfi¢ skupinami s rozdilnymi transportnimi charakteristikami ve stejné studii (84).

-59 -



Z nasich vysledkt vyplyva, ze pii pouziti roztoku s kombinaci hydrogenuhli¢itant a laktatu neni
pritomna korelace mezi pfisunem hydrogenuhli¢itanti, laktatu ani hydrogenuhli¢itanti + laktatu a trans-
portnimi charakteristikami peritonea.

K podobnému zjisténi dospéla i nezavisla paralelni, recentné publikovana studie, kde rovnéz neby-
la prokazana korelace mezi koncentraci hydrogenuhli¢itanii v dialyzatu na konci vymeény a D/Preat (79).

Zatim nezodpovézenou otazkou zlstava, ¢im je tato ztrata korelace mezi transportni charakteristi-
kou peritonea a transportem hydrogenuhli¢itani z PD roztokli s kombinaci hydrogenuhlicitanii a laktatu
pii pouziti téchto PD roztoki béhem vymeény transportovan mezi krvi a dialyzatem. Pti pouziti bézné¢ho
laktatového roztoku ¢ini celkova ztrata hydrogenuhli¢itanti do dialyzatu podle riznych autorti 43,2 az
48,6 mmol/4hod (v zavislosti na D/Pgar) (83), resp. 211,1 az 242,9 mmol/den (resp. bez zavislosti
na D/Prear)(71). V nasi studii tato hodnota dosahovala primérné pouze 3,4 mmol/4hod, tedy o fad mén¢.

Ptitomnost hydrogenuhlicitan (25mmol/l) v PD roztoku se snizenim jeho transportu mezi krvi a
dialyzatem vyznamné¢ uplatiiovala na snizeni jeho dialyza¢nich ztrat. Pfesun hydrogenuhli¢itani z PD
roztoku do krve byl na druhou stranu vyznamné tlumen soucasnou ultrafiltraci. D4 se tedy piedpokladat,
ze pti takto nizkém transperitonealnim transportu (pod 1mmol/hod) se jiz rozdilné transportni charakteris-
tiky peritonea nemohou vyznamné uplatnit. Je tfeba si rovnéz uvédomit, ze parametr D/Pcens vychdzi
z transportu molekuly, ktera se pfesouva vyhradné ve sméru ze systémové cirkulace do dialyzatu. Hydro-
genuhlicitany jsou naproti tomu transportovany bidirekcionalné v zavislosti na své koncentraci v krvi.
Analogicky je pfi pouziti laktatového roztoku piisun laktatu z PD roztoku 48,8 — 53,9 mmol/4hod, resp.
205,7 az 284,5 mmol/den, opét v zavislosti na D/P st (79,83). V nasi studii, pfi pouziti PD roztoku
s kombinaci hydrogenuhli¢itanii a laktatu byla tato hodnota 18,6 mmol/4hod, tedy opét mnozstvi méné
nez polovicni.

Mujais et al. (91) popisuje ve své praci korelaci mezi koncentraci hydrogenuhli¢itan v krvi a
D/Preat pouze u CAPD, ale nikoliv u APD. Pro APD piedpoklada ptekonani tohoto efektu velkym obje-

mem pouzitého PD roztoku. Pii pouziti PD roztokl s kombinaci hydrogenuhli¢itant a laktatu nebyla tato
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korelace prokdzéana (127), z cehoz se da nepiimo usuzovat na ztratu korelace s charakteristikami perito-
nea, 1 pokud jde k piesuny bazi. To ukazuje 1 zévislost mezi koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi a dia-
lyzatu ve shodé¢ s Fang et al. (79).

Zjisténi, ze UF mize vyznamné ovliviiovat stav ABR pii PD popsané Kangem (84) potvrzuji i na-
Se vysledky. Ukazuji jasnou negativni korelaci mezi velikosti UF a ptfisunem hydrogenuhlic¢itanti, hydro-
genuhli¢itani + laktatu. Vzhledem k tomu, Ze neexistuje korelace mezi velikosti UF a koncentracemi
hydrogenuhli¢itant a laktatu v dialyzatu ve 4 hodin€, musi byt podkladem pro tento vztah vyssi ztraty ba-
zi (pfedev$im hydrogenuhli¢itantl) pti vys$sim objemu UF. Vzhledem k tomu ze zachovand RRF ma na
korekci metabolické acidozy negativni vliv (30,127), je vyhodné, Ze pravé u téchto pacientli neni obvykle
klinicky dtvod k preskripci sméiujici k vyssi UF.

Prestoze ptisun bazi nebyl béhem 4 hodinové vymény ovlivnén predchéazejici vyménou s icodex-
trinem, nevylucuje to jesté vliv tohoto roztoku na 24 hodinovy pfisun bazi. Vzhledem k tomu, Ze bazi
k tomto roztoku je pouze laktat a zdkladni funkci je navozeni vyssi UF, lze piredpokladat spiSe negativni
ovlivnéni celkového 24 hodinového piisunu bazi.

Ztrata korelace s transportnimi charakteristikami peritonea a naopak existence negativni korelace
mezi prisunem hydrogenuhli¢itanii/bazi s koncentraci hydrogenuhli¢itant v krvi ptedstavuje nepochybny
ptinos pro klinickou praxi. Pouziti PD roztoku s kombinaci hydrogenuhli¢itanti a laktatu z tohoto pohledu
vnasi do 1écby PD novy prvek, napodobujici fyziologickou regulaci vnitiniho prostfedi. Tento mechanis-
mus byl jiz pozorovan i u laktatovych roztokt (83). PIn¢ se vSak muize projevit teprve v situaci, kdy se
hydrogenuhli¢itany stanou dominantni bazi v PD roztoku. Otazkou zlstava, jak je tento autoregulaci po-
dobny stav naruSovan negativnim vztahem mezi ptisunem bazi a UF.

Jelikoz korelace mezi piisunem hydrogenuhlicitanti + laktatu a koncentraci hydrogenuhlic¢itant
v krvi ztratila po vyfazeni anurickych pacientd (stejné jako po vytazeni pacientl s koncentraci hydroge-
nuhli¢itant v krvi niz8i nez je koncentrace v PD roztoku — 25 mmol/l) statistickou vyznamnost, je ziejmé,
ze tento vztah neplati univerzaln¢ pro vSechny pacienty. Skupinu anurickych pacient nebylo, vzhledem

k jejich nizkému poctu, mozno analyzovat samostatné. Jde o paceinty, kteti vzhledem k prakticky nulo-
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vym ztratdm hydrogenuhli¢itani moci, piedstavuji z tohoto pohledu idedlni populaci. Za predpokladu
neménné koncentrace hydrogenuhli¢itana v krvi, je zde mozno odvodit z efektivniho piisunu bazi i pro-
dukci kyselin.

Ze stejného divodu (nizky pocet) nebylo mozno analyzovat ani skupinu pacientii s koncentraci
hydrogenuhli¢itant v krvi nad 25 mmol/l.

Nezpochybnitelny vliv zachovalé rezidualni diurézy je rovnéz patrny z posunu korelace mezi UF
za 4 hodiny a pfisunem hydrogenuhli¢itani tésné za hranici statistické vyznamnosti po vyfazeni anuric-
kych pacientd.

Vyhodou, kterou pfinasi pouziti PD roztoku s kombinaci hydrogenuhlicitanti a laktatu, je fyziolo-
gi¢téjsi korekce metabolické acidozy bez nutnosti expozice peritonea vysoké koncentraci laktatu. Pfino-
sem je jisté i redukované mnozstvi laktatu absorbovaného z PD roztoku, které je tfeba metabolizovat a

snizuje se tudiz zatéz bunécného metabolismu exogennim laktatem.
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6. PERSPEKTIVY DALSIHO VYZKUMU VE STUDOVANE OBLASTI

Nase data jsou v fad¢ ohledl prioritni. Pocet pacient v nasi praci se mize na prvni pohled jevit
jako maly. Rada publikovanych praci s obdobnym zaméfenim vsak pracuje s prakticky stejnymi poéty
pacientli event. pouze mirné vyssimi (79,83,108). PocCet pacientl zafazenych do studie zarovein predstavu-
je vice nez polovinu pacientll 1é¢enych PD na naSem pracovisti. Pifesto mize byt perspektivné velmi
vhodné nase soucasna zjisténi dale ovétit na vétsim souboru, idealné pak v ramci multicentrické studie
s Ucasti dalsich dialyza¢nich stiedisek v Ceské republice.

To, ze nejde v Zadném pohledu o skupinu s uniformnimi charakteristikami, je tfeba chapat na jed-
nu stranu jako vyhodu, kdy jsou takto ziskana data validni pro obecnou PD populaci. Na druhou stranu
nam zna¢nd rozdilnost, pokud jde o RRF a preskripci PD 1é¢by v kombinaci s relativné malym poctem
pacientil, nasledné¢ znemoziuje subanalyzu fady jednotlivych podskupin po rozdéleni podle vyse uvede-
nych parametru. I to by vyfesilo dal$i rozsiteni studované skupiny.

Pokud jde o limitace pii vySetfeni stavu ABR, jako jistd nevyhoda se ukazuje zatim chybéjici vy-
Setfeni parametrii ABR ve vzorcich moci u pacienti se zachovanou diurézou, hlavné z hlediska pravdé-
podobnych ztrat hydrogenuhli¢itanti touto cestou. To, co se vSak nyni jevi jako limitace, mlze byt
z jiného uhlu pohledu chapano jako slibny podklad pro dalsi studium.

Stejné to plati i z hlediska vySetieni transportu bazi a jeho vztahu k transportnim charakteristikam
peritonea, kdy bude jisté spravné ovérit, zda nase zavéry, vzeslé z dat ziskanych v ramci jedné 4 hodiny
trvajici PD vymény, jsou platné i pfi vySetfeni trvajicim 24 a vice hodin.

Zajimavé bude jisté i dlouhodobé sledovani studované skupiny, které umozni pribézné hodnotit
zmény stavu ABR pii postupném poklesu RRF a zménach vlastnosti peritonea, ke kterym dochazi u kon-

krétniho pacienta s narustajici délkou 1écby.
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7. ZAVERY A PRAKTICKE DOPADY NASICH ZJISTEN{

Analyza ABR podle Stewartova — Fenclova principu potvrdila, ze u pacientt 1écenych perito-

nealni dialyzou se na rozvoji metabolické acidozy podili retence neuréenych anionti.

Novym poznatkem je zjisténi vlivu natriochloridové diference na rozvoj metabolické acidozy

u CAPD pacientl. Tento faktor nebyl dosud nikde popsan.

Pro klinickou praxi z toho vyplyva dalsi podpora zndmych principti: zdiraznéni snizeného

ptijmu soli u CAPD pacientt.

Z hlediska korekce ABR se pouziti PD roztokd s kombinaci hydrogenuhli¢itant (25 mmol/l)

a laktatu (15 mmol/l) jevi jako opodstatnéné. Pfi téchto koncentracich jsou k udrzeni optimal-

ni hladiny hydrogenuhli¢itanti v krvi nutné pouze malé pfesuny bazi.

Nebyl nalezen vztah mezi transportnimi vlastnostmi peritonea a transportem hydrogenuhlici-

tand.
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