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Abstrakt

Autozomalné dominantni polycystické onemocnéni ledvin je dédicné
chronické onemocnéni charakteristické tvorbou cyst. Jedna se o nejéastéjsi vrozené
onemocnéni ledvin. Incidence onemocnéni uddva okolo 1 : 1000. Pfitomnost ¢etnych cyst
zplUsobuje ubytek funkéniho parenchymu, ledviny se zvétSuji a deformuji. Prlbéh
onemocnéni je pozvolny a zpocdtku asymptomaticky. Znamky onemocnéni se projevi
v pribéhu Zivota u kazdé osoby postizené timto onemocnénim. Mezi typické symptomy patti
bolesti v bedrech, ¢asté mocové infekce, hematurie a arteridlni hypertenze. Postupem casu
dochazi k pribyvani komplikaci a ke zhorSeni onemocnéni v disledku ubytku funkénich
glomerul. PCHLAD usti témér vzdy v chronickou renalni insuficienci v dospélosti.

Onemocnéni je vétSinou diagnostikovdano v pozdéjsim véku, jelikoz zpocatku
nezplsobuje postizenému Zadné obtiZze. Ndahodna sonografie vSsak mize onemocnéni odhalit
jiz v détstvi, kdy jiz dochazi k tvorbé cyst. K diagnostice se vyuZivd zobrazovacich metod -
pfedevsim sonografie a radiologickych metod - vypocetni tomografie. Metody slouZi pro
prikaz mnohocetnych cyst a zvétSeni ledvin. Nalezeni téchto pfiznakll je indikaci pro
molekularné genetické vysetieni, které prokdze pritomnost mutace genu PKD1 nebo PKD2.
PFi mutaci genu PKD2 ma nemoc mirnéjsi pribéh a k selhdni ledvin dochdzi v pozdéjsim véku
nez u pacientl s mutaci genu PKD1. S pfibyvajicim vékem se zacinaji projevovat klinické
pfiznaky.

Bakalafska prace se zabyva predevsim laboratorni diagnostikou a zakladnimi mérenymi
laboratornimi parametry pro vysetreni renalnich funkci u polycystického onemocnéni ledvin
autosomdlné dominantniho typu provadénych v Karlovarské krajské nemocnici.
Nefrologickou ambulanci v Karlovych Varech navstévuji momentalné 3 pacienti s PCHLAD. Po
uvedeni kazuistik pacientd budeme sledovat progresi onemocnéni od jejich prichodu do
nefrologické ambulance a nasledné vletech 2014-2017. Zaméfime se predevSim na
nejdUlezitéjsi biochemické a hematologické parametry, které jsou znadmkou postupné se
rozvijejictho onemocnéni. Laboratorni vysetifeni jsou dullezitd pro sledovani a zhodnoceni
zdravotniho stavu pacienta, pro zavedeni véasné lécby, vhodné medikace a rezimovych
opatreni.

Autozomalné dominantni onemocnéni ledvin vede u kazidého jedince ke vzniku
chronického selhani ledvin. Pfi 1é¢bé chronické rendlni insuficience se uplatfiuje zpocatku
konzervativni terapie. Spocivd v oddaleni symptomu, potlaéeni komplikaci, zpomaleni
progrese onemocnéni. V terminalni fazi renalniho selhani je ¢innost ledvin nahrazena
dialyzou, nebo transplantaci.



Abstract

Autosomal dominant polycystic kidney disease is an inherited chronic disease
which is characterized by the cysts formations. It’s the most frequent congenital of kidney
disease. Incidence occurs at about 1 : 1000. The presence of multiple cysts cause the
wastage of functional parenchym, kidneys get bigger and deform. The disease progression is
slow and at the beginning it is asymptomatic. The symptoms appear in the course of life by
every person affected by the disease. Between the typical symptoms belong the backpain in
the lumbal area, frequent urinary infections, haematuria and anterial hypertension. In the
course of time the complications increase and the disease gets worse as the result of the
functional glomerulus decrease. ADPKD almost everytime flow to chronic renal insufficiency
at adulthood.

The disease is mostly diagnosted at the higher age, because of the asymptomatic
phase at the beginning. However the accidental sonography can reveal the disease at the
childhood, because the cysts already begin to form. Diagnostic is done by imaging metods -
mostly sonography and by radiologic methods - computer tomography. These metods serve
for the prove of the multiple cysts and increase of the kidneys. Discovery of these symptoms
is an indication for the molecular genetic examination which prove the presence of the PKD1
or PKD2 gene mutation. During the PKD2 gene mutation the disease has a milder progession
and the kidney failure come at the higher age compared to the patients with the PKD1 gene
mutation. With the age increasing begin to show the clinic symptom:s.

The bachelor thesis is mostly focused on the laboratory diagnostic and the basic
measured laboratory parameters for the examinations of the renal functions by the
polycystic kidney disease with the autosomal dominant type. All the laboratory tests and
parameters have been done in the Karovy Vary hospital. The nefrologic ambulance in the
Karlovy Vary hospital currently has 3 patients with the ADPKD. After the causuistic stating we
are going to monitor the disease progression, beginning with the patient’s arrival to the
nephrology ambulance and subsequently in 2014-2017. We are going to be focused mostly
on the most important biochemic and haematologic parameters that are the sign of the
disease progressions. Laboratory examinations are important for the monitoring and
evaluation of the patien’s state of health, for the well timed start of the medical therapy as
well as for the suitable medication and the regime measures.

Autosomal dominant kidney disease leads by every individual to the chronic kidney
failure. The first step of the medical therapy by the patients with the chronic renal
insufficiency is the conservative therapy. It lies in the symptoms postponement,
complications suppression and in the deceleration of the disease progression. In the
terminal phase of the renal failure is the kidney activity replaced by dialysis or
transplantation.
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1. Zadani bakalarské prace — cil prace

Teoretickd Cast prace se bude zabyvat vrozenym polycystickym onemocnénim
ledvin autozomdlné dominantniho typu a jeho progresi. V avodu budou predstaveny
zakladni ledvinné funkce, bude nasledovat charakteristika autozomalné dominantniho
polycystického onemocnéni ledvin se zaméfenim na jeho diagnostiku a léc¢bu spojenou
s komplikacemi v podobé chronické rendlni insuficience.

V praktické ¢asti si predstavime zdkladni méfené laboratorni parametry pro vysettreni
rendlnich funkci pfi polycystickém onemocnéni ledvin autozomdalné dominantniho typu,
které se provadi v Karlovarské krajské nemocnici. Ndsledné budou uvedeny kazuistiky a
laboratorni parametry 3 pacientd stouto chorobou, ktefi pravidelné navstévuji
nefrologickou ambulanci. Budeme sledovat progresi onemocnéni od jejich pfichodu do
nefrologické ambulance a nasledné vletech 2014-2017. Cilem bakalarské prace je
zhodnoceni hematologickych a biochemickych parametr(i jednotlivych pacientd. Porovnat
vzajemné vysledky laboratornich testl a zaradit pacienty do prislusného stadia chronického
rendlniho onemocnéni.



2. Uvod

Autozomalné dominantni polycystické onemocnéni ledvin (PCHLAD) je

dédi¢né chronické onemocnéni. Typickym priznakem tohoto onemocnéni je tvorba cyst jiz
v prenatdlnim obdobi. Jedna se o nejc¢astéjsi vrozené onemocnéni ledvin s incidenci okolo 1 :
1000. Pritomnost ¢etnych cyst zpUsobuje ubytek funkéniho parenchymu, ledviny se zvétsuji a
deformuji. Pribéh onemocnéni je pozvolny a zpo¢atku asymptomaticky. K projeviim
onemocnéni dochdzi v pribéhu Zivota, patfi mezi né hematurie, bolesti v bedrech, ¢asté
mocové infekce, arteriadlni hypertenze. Postupem ¢asu dochazi k pribyvani komplikaci a ke
zhorseni onemocnéni v disledku Ubytku funkénich glomerull. PCHLAD usti témér vidy
v chronickou rendlini insuficienci v dospélosti. ! 32

Pro toto onemocnéni je typicky familidrni vyskyt, jelikoz se jednd o autozomadlné
dominantni onemocnéni, které je projevuje jiz u heterozygotli a dédi se z generace na
generaci. V jinych ptipadech byva onemocnéni diagnostikovdno v pozdé;jsim véku, jelikoz
zpocatku nezpUsobuje postizenému Zadné obtize. S pfibyvajicim vékem se zacinaji
projevovat klinické ptiznaky. Ndhodna sonografie vSak mizZe onemocnéni odhalit jiz
v détstvi, kdy jiz dochazi k tvorbé cyst. Prikaz mnohocetnych cyst a zvétseni ledvin je indikaci
pro molekuldrné genetické vysetieni, které prokaze pritomnost mutace genu PKD1 nebo
PKD2. Pfi mutaci genu PKD2 ma nemoc mirné;jsi prabéh a k selhdni ledvin dochazi

v pozdéjiim véku ne? u pacientd s mutaci genu PKD1.

Autozomalné dominantni onemocnéni ledvin vede u kazdého jedince ke vzniku
chronického selhani ledvin. Pfi lé¢bé chronické renalni insuficience se uplatiuje zpocatku
konzervativni terapie. Spocivd v oddaleni symptomd, potlaceni komplikaci, zpomaleni
progrese onemocnéni. Jedna se o lécbu metabolické aciddzy, infekci mocovych cest,
vysokého krevniho tlaku a Upravu Zivotospravy. Pomoci dietnich opatreni Ize prodlouzit
Zivotnost ledvin a oddalit tak jejich selhdni. V terminalni fazi rendlniho selhani je ¢innost
ledvin nahrazena dialyzou, nebo transplantaci. Dialyza byva nej¢astéjSi metodou nahrady
renalnich funkci. Existuji 2 druhy dialyzy: Peritonealni dialyza a hemodialyza. Hemodialyza je
nejcastéjsi vyuzivanou metodou pfi lé¢bé renalniho selhani ledvin, provadi se v dialyzacnich
stfediscich. Nejidedlnéjsim resenim pro pacienty s chronickym selhanim ledvin je
transplantace. Ledvina poskytnuta darcem je operativné vpravena do téla pacienta a prebira
vesSkerou funkci ledvin stavajicich, které ji jiZ nejsou schopny plné vykonavat. UmoZiuje

pacientovi Zit plnohodnotnym Zivotem. [6]
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3. Teoreticka cast

3.1. Vylucovaci soustava

3.1.1.  Stavba ledvin a vyvodnych cest mocovych

Vylucovaci soustavu tvofi ledviny a vyvodné cesty mocové. Ledviny jsou parovym
organem fazolovitého tvaru uloZzenym v peritonedlni dutiné. Prava ledvina lezi nepatrné niz,
nez leva, diky poloze jater. Jejich délka je 12 cm, Sitka 6 cm, tloustka 3,5 cm a vaizi pfiblizné
120-170 g. Ledviny jsou na povrchu kryty vazivovym pouzdrem a chranény tukovym obalem.
Vnitfni stavbu ledviny mizeme rozliSit na klQru a dren. Ledviny maji cervenohnédou barvu,
ktera je ale v oblasti kliry ledvin svétlejsi nez v oblasti dfené, kde je barva ponékud tmavsi
diky vyrazné vétSimu poctu cév. Klra dosahuje Sitky 8 mm a nachazi se kolem zevniho
obvodu ledviny, je jemné zrnitd. Dfen se nachazi pod klrou ledviny a dosahuje az k hilu.
Z diené dale odstupuji ledvinové pyramidy, které maji kuzelovity tvar. Pyramid se nachazi v
ledvinach 15-20, soucasti kazdé pyramidy je jeden lallicek, ktery sahd do ¢asti klry. Pyramidy
svymi vrcholky neboli papilami Usti pomoci malych otvlrkd do hilu ledviny. Kolem papil se
nachazi ledvinové kalichy, které se postupné spojuji, az vznikne ledvinova panvicka.
Z ledvinové pdnvicky v hilu ledviny vystupuje mocovod. Hilus ledviny, neboli branka
ledvinova je mistem pro vstup a vystup cév a vystup vyvodnych cest mocovych. f2]

Vyvodné cesty mocové tvori mocovody, mocovy méchyr a mocova trubice. Mocovody
jsou parové trubice tvorené hladkou svalovinou. Pomoci stahd hladké svaloviny je mo¢
odvadéna z ledvinné panvicky do mocového méchyre. Mocovody jsou 30 cm dlouhé
s primérem 3-5 mm. U vstupu mocovodl do mocového méchyre se nachazi systém chlopni,
ktery zabranuje zpétnému toku moce. Mocovy méchyfr je duty organ uloZzen v malé panvi za
symfyzou, je rezervoarem moci. Je tvoren prechodnym epitelem, ktery mu zajistuje
roztazitelnost, ma kapacitu 500-700 ml. Mocova trubice u Zen je 3-4 cm dlouhd a rovnj, je
kratsi a SirSi nez u muzd. U muzl méri 12-25 cm prochdazi prostatou a je téz spole€nym
vyvodem vylu€ovaciho a pohlavniho systému. Odvadi mo¢ z mo¢ového méchyre ven z téla
pomoci 2 svéracu vnitiniho a vnéjsiho. Vnéjsi je vili ovladatelny. (2

3.1.2. Nefron

Zakladni stavebni jednotkou ledvin je nefron. Nefron obsahuje nékolik ¢asti. Klubi¢ko
kapilar zvanych glomerulus, ktery je ulozen v Bowmanové pouzdre, dale proximalni tubulus,
Henleovu kli¢ku, distalni tubulus a sbéraci kanalky. Bowmanovo pouzdro je tvorené
visceralnim (vnitfnim) a parietalnim (vnéjsSim) listem, mezi nimi se nachazi Stérbinovity
prostor, kam se filtruje primarni moc. Vnitfni list je tvoren epitelovymi burikami
hvézdicového tvaru — podocyty, které pomoci svych vybézk(i obemykaji kapildry. Vnéjsi list
obklopuje glomerulus. V glomerulu jsou pfitomny mezangialni bunky, jsou to bunky
juxtaglomeruldrniho aparatu. Juxtaglomeruldrni aparat tvofi 3 skupiny bunék: mezangialni
buriky v glomerulu, macula densa jsou buriky v distalnim tubulu a Juxtaglomerularni bunky.

-3-
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Juxtaglomerularni bunky jsou preménéné bunky hladké svaloviny, produkuji renin. Do
glomerulu vstupuje aferentni arteriola, ktera pfivadi krev do glomerulu a vystupuje arteriola
eferentni, ktera krev odvadi. Z Bowmanova pouzdra vychazi proximalni tubulus, ktery ma
Cast stocenou, kterd je tvofena mnozstvim klicek a ¢ast pfimou. Cely jej tvofi jednovrstevny
kubicky epitel s kartdcovym lemem s mikroklky, je idedIni pro vstfebavani latek. Henleova
klicka, ktera se nachazi ve dieni, ma sestupné raménko a vzestupné raménko. V henleové
klicce se tvori hypertonicka moc. Distalni tubulus se nachazi v klife, obsahuje mensi mnozstvi
mikroklk(, probihd zde vstiebavani latek pod vlivem hormont. Na distalni tubulus navazuji
sbéraci kanalky, které se spojuji ve vyvody a usti do ledvinovych papil. Z ledvinnych papil

mot odchazi do ledvinné panvitky a odchazi do mocovodu. 2°

3.1.3. Funkce ledvin

Zakladni funkci ledvin je udrzeni homeostdzy v organismu. Pro udrzeni stalého
vnitfniho prostredi je dulezZité odstranéni Skodlivych cizorodych latek a katabolitl z téla. Déje
se tak prostiednictvim glomerularni filtrace. Glomerularni filtraci vznika ultrafiltrat krevni
plazmy neboli primarni moc¢. Mnozstvi primarni moci dosahuje 180 | za den. Vysledné sloZeni
a mnozstvi glomerularniho filtratu zavisi na propustnosti glomerularni membrany, mnozstvi
funkcnich glomerull, velikosti plochy pro filtraci a filtracnim tlaku. Pfes membranu
glomerulu za fyziologickych podminek neprochazi bilkoviny. Ledviny zajistuji hospodarstvi
svodou a mineraly, udrZuji staly objem a sloZeni extraceluldrni tekutiny. Regulace
acidobazické rovnovahy a stalost ECT je zajistovana celym systémem tubull a dvéma
hormony. Antidiuretickym hormonem a aldosteronem. Antidiureticky hormon je hormon
hypofyzy, reguluje tvorbu moci v ledvinich. Zajistuje propustnost distalniho tubulu a
sbéracich kanalkl pro vodu a tak maze byt voda zpétné resorbovana. Pokud je obsah vody
v téle vnadbytku, ledviny ji vylouéi. Pokud je vtéle vody méné, dochazi k vyplaveni
antidiuretického hormonu, ktery zabezpecuje retenci vody v distalnim tubulu. Ledviny
vylu€uji vody méné, mot je tmaviiho zabarveni a je koncentrované;i. 18!

Ledviny maji také endokrinni funkci, produkuji renin a erytropoetin. Erytropoetin
stimuluje tvorbu a vyzrdvani ¢ervenych krvinek. Pokud dojde k poklesu tlaku v ledvinach,
snizi se glomeruldrni filtrace, uvolni se z bunék juxtaglomeruldrniho apardtu renin, ktery
udava vzniku angiotenzinu Il a angiotenzinu |. Angiotenzin Il plisobi na vas efferens
vazokonstrikéné a zvysSi tim zpétné vstfebavani sodiku v proximalnim tubulu, dojde ke
zvyseni krevniho tlaku. Téz zapfic¢inuje uvolnéni aldosteronu zkdry nadledvin, ktery
potencuje zpétnou resorpci sodnych kationtl a exkreci drasliku v distalnim tubulu. Dojde
tedy ke zvyseni krevniho tlaku. 4

V proximalnim tubulu se pomoci izoosmotické resorpce vstiebd 75% glomeruldrniho
filtratu. Glukdéza a aminokyseliny jsou kompletné resorbovany v proximalnim tubulu.
V definitivni moci se tedy za fyziologickych podminek nevyskytuji. Sodné kationty se
v proximalnim tubulu pasivné resorbuji spolu s glukézou a aminokyselinami z ultrafiltratu do
tubuldrnich bunék vymeénou za vodikové ionty. Z bunék tubull jsou aktivnim transportem
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sodikodraslikovou pumpou ¢erpany do intersticia. Cast sodnych iontd se nasledné vstfeba
tahem intersticia. Vstfebavani vapniku je fizeno parathormonem. Nejvétsi mnozstvi vapniku

vsve

zpétného vstirebavani vapniku v tubulech, brani tak jeho ztratdm moci. ZvySuje ale také
[14]

exkreci fosfatll a sniZuje vstfebavani bikarbonata.

Henleova klicka ma tenké sestupné a tlusté vzestupné raménko a pfichazi do ni
izoosmoticka tekutina z proximadlniho tubulu. Sestupné raménko dobre propousti vodu a
ionty, probihd ve dreni, ktera je hypertonicka, ma tedy vétsi obsah soli nez krevni plazma.
Vzestupné raménko je pro vodu nepropustné, ale propustné pro NaCl. Zajistuje resorpci
sodiku a chloru, vznikd hypotonicka tekutina. V Henleové klicce dochdzi ke vstfebani 15%
glomerularniho filtratu. %4

V distdlnim tubulu se zpétné resorbuje 5% glomeruldrniho filtratu pod kontrolou
antidiuretického hormonu, aldosteronu, parathormonu a potfeb organismu. Draselné ionty
jsou v distdlnim tubulu sménovdny za sodné kationty, které jsou resorbovany, déje se tak
ucinkem aldosteronu. Omezeni resorpce sodnych kationtl zapficifuje atridlni natriureticky
peptid. V distdlnim tubulu a sbéracim kanalku je resorpce vody fizena antidiuretickym
hormonem. *4

Ve sbéracich kanalcich dochazi k resorpci 4% glomeruldrniho filtratu pod vlivem
antidiuretického hormonu a vznika definitivni moc, ktera usti v ledvinné papile do ledvinné
panvicky. Pomoci stahd hladké svaloviny ledvinovych kalichl je moc¢ do panvicky
vypuzovana. Mnoistvi definitivni moci je pfiblizné 1,5 litru a lisi se dle mnozZstvi pfijimanych
tekutin. Z ledvinné panvicky je moc¢ vylu¢ovana pohybem hladké svaloviny mocovod( do
mocového méchyre. Mocovy méchyt slouzi jako rezervoar moce, jeho objem je az 300 ml. Po
prekroceni kapacity mocového méchyre se dostavuje nuceni k moceni, které je vyvolané
stahy hladké svaloviny a intravezikalnim tlakem. Moceni neboli mikce je poté ovladana
dvéma svéradi vnitfnim a vnéjsim. Vnéjsi svérac je tvoren pficné pruhovanou svalovinou a je
vuli ovladatelny. Z mocového méchyre je moc uvolfiovana do mocové trubice. Moc je kysela,
¢ira, nazloutla tekutina, obsahuje produkty metabolismu bilkovin - mocovinu, amoniak. Za
fyziologickych podminek neobsahuje glukdzu, aminokyseliny ani bilkoviny. Ledvinami se

vyluuiji té léky a toxiny. >
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3.2. Polycystické onemocnéni ledvin autozomalné dominantniho
typu

Autozomalné dominantni onemocnéni ledvin je nejcastéjsi dédi¢né
onemocnéni ledvin a 4. nejcastéjsi pri¢inou chronického selhdni ledvin. Pacienti s PCHLAD
predstavuji 10% dialyzované populace v Evropé, Onemocnéni je charakteristické tvorbou
cyst. Cysty jsou ohrani¢ené Utvary rGzné velikosti, vyplnéné tekutinou. Cetné cysty se
vyskytuji ve dfeni i v klre ledvin. Postizeny byvaji obé ledviny i dalsi organy. Pfitomnost
rendlnich cyst je patrna jiz v détstvi, zplsobuje postupny ubytek funkéniho parenchymu,
dochazi ke zvétseni ledvin a jinym deformitam. Prlilbéh onemocnéni je pozvolny a zpocatku
asymptomaticky. Znamky onemocnéni se projevi v prlibéhu Zivota u kazdé osoby postizené
timto onemocnénim vétsinou ve 3- 4. dekadé. Dochazi k pfibyvani komplikaci a ke zhorseni
onemocnéni, vdlsledku ubytku funkcénich glomeruld. Onemocnéni Usti témér vidy
v chronickou rendlni insuficienci v dospélosti kolem 6. dekady. %32

Onemocnéni se vyznacuje familidarnim vyskytem. Mnohdy se tedy projevuje napftic
celymi rodinami. Je tedy nezbytné u jeSté nenarozenych déti provést rodinou anamnézu a
prenatalni diagnostiku. Pravdépodobnost postiZeni ditéte touto chorobou, pokud jeden
z rodi¢U trpi onemocnénim je 50%. Pomoci sonografie Ize jiz v prenatalnim obdobi odhalit
pfitomnost cyst v ledvinach nebo jiné abnormality vyluCovaciho systému. MUZe se pfistoupit
téz kinvazivnimu vysetfeni plodové vody. Nasledné se provede molekuldarné-genetické
vysetieni, které potvrdi, nebo vyvrati postizeni plodu.

PCHLAD mUlzZe byt diagnostikovano pacientovi i pfi absenci choroby v rodiné.
Vétsinou dojde k odhaleni nemoci az v pozdéjsim véku, jelikoz zpocatku nezplsobuje zadné
obtiZze. Nahodna sonografie viak mlzZe onemocnéni odhalit jiz v détstvi, kdy jiz dochazi
k tvorbé cyst, ale stale jesté bez klinickych pfiznak(. U dospélych osob se vyuziva
zobrazovacich metod sonografie a CT pro prlkaz pritomnosti mnohocetnych cyst, zvétseni
ledvin. Po nalezeni téchto ptiznakd ndasleduje molekuldrné genetické vysetieni, které
prokaze pritomnost mutace genu PKD1 nebo PKD2. Klinicky se PCHLAD projevuje hematurii,
bolesti v bederni oblasti a éastymi mocovymi infekcemi. [23]

Béhem Zivota dochazi u pacientli témér vidy k rendlnimu selhani. Volbou lécby je nasledné
dialyza ¢i transplantace. Nejidedlnéjsi volbou I[é¢by je pro pacienta transplantace.
Nejvhodnéjsi je provést transplantaci jesté pred zahajenim dialyza¢ni |éCby. Doba stravena
na dialyze zvySuje morbiditu a téz vnik komplikaci. K zafazeni pacienta na cekaci listinu
dochazi v dobé, kdy se jiz o¢ekdva brzky pfechod na dialyzacéni Ié¢eni. Vyhodou je, Ze pacient
nema jeSté uremické komplikace a prognéza je lepsi. U vétSiny nemocnych dojde

k transplantaci az po dialyzacni |é¢bé. (321


https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3

3.2.1. Genetika

PCHLAD byla 1. dédicna choroba ledvin, kde se prokazal jeji genovy podklad.
Autozomalné dominantni onemocnéni ledvin je vrozena dédi¢nd choroba, ktera se projevuje
jiz u heterozygotnich jedincl. Heterozygot je nositelem jedné zmutované alely na jednom
chromozomu. Alela na homolognim chromozomu je normalni. Postizenym jedincem u
autozomalnich chorob mulzZe byt Zena i muz, jelikoZ se postizeny gen se nachdzi na jednom
z 22 autozomui. Onemocnéni mize byt zplsobeno mutaci genu PKD1 nebo PKD2. Mutace
PKD1 na kratkych raméncich 16. chromosomu se nachdazi u 85 % pacientl. Mutace PKD2
genu na dlouhych raméncich 4. chromozomu se vyskytuje u 14 % pacientl. PKD2 se
vyznacuje mirnéjsim pribéhem nemoci a k selhani ledvin dochazi v pozdéjSim véku nez u
pacientd s mutaci genu PKD1. U 1 % pacientd nebyla identifikovdna mutace. Hovofi se o
existenci dal$iho lokusu. ™!

Geny PKD1, PKD2 kéduji genové produkty polycystiny. Polycystiny ovliviuji rist a
diferenciaci rendlnich epitelidlnich bunék béhem embryogeneze. Gen PKD1 byl
identifikovany v roce 1995. Nese informaci pro genovy produkt polycystin-1, je to protein
tvorfen 4303 AMK. Gen PKD2 byl identifikovan o rok pozdéji, tedy v roce 1996, jeho typickym
genovym produktem je polycystin-2. Polycystin 2 je protein slozeny z 968 AMK. Polycystin-1 i
2 jsou vzajemné funkéné propojené. 11>

Polycystin 1 ma vliv na tubuldrni Cinnost ledvin, ovliviiuje transport tekutin a
elektrolytll, reguluje funkci Polycystinu 2. Oba zasahuji do signalni drahy pfi tubulogenezi.
Polycystin 1 v komplexu sE-cadheriny, kateniny, aktinem a desmozomy reguluje
mezibunééné interakce. BEhem vyvoje je exprimovan i v jinych epitelovych strukturach
(ledviny, mozek, plice, jatrech, pankreatu, srdci, stfevé). U dospélych je nejvice exprimovan
v mozku, v ledvinach jiz méné. Polycystin inhibuje degradaci regulatoru G-proteinu a tim
zvysSuje tvorbu cAMP, kterd vede k sekreci iontl a tekutiny do cyst. [12,26]

Exprese polycystinu-2 probihda v mnoha tkdnich. V ledvinach dospélych je exprimovan
vice neZ polycystin-1. Exprimuje se predevsim ve vzestupném raménku Henleovy klicky,
distalnim tubulu a sbéracich kanalcich. Ke zvySené exprimaci dochazi pfi akutni ischemii
proximalnich tubul(, ktery se podili na udrzeni kontaktu poskozenych bunék proximalniho
tubulu. Polycystin-2 zvySuje uvolfiovani vapniku z intraceluldrniho prostoru pfi hormonalnim
stimulu. Pritomnost polycystinu-2 v ciliarnich strukturach nefrond zpGsobuje poruchy ciliarni

funkce a podili se na tvorbé cyst. [32,33]
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Vyskyt mutace v populaciv %

m PKD1
m PKD2

neidentifikovano

Graf €. 1: Procentualini vyskyt mutace v populaci. [13]

3.2.2. Patogeneze

Mutaci genu PKD1 nebo PKD2 dojde k mutaci polycystinu-1 a 2. Polycystin 2 funguje
jako kalciovy kanal a polycystin 1 zajistuje jeho propustnost. Mutace polycystinu-1 a 2
cAMP, vede ke zvySené proliferaci a nasledné dilataci tubuldrniho epitelu. Dilataci tubull se
za€nou tvofit cysty. Dilataci tubularniho epitelu se v raném stadiu vyvoje zacnou tvofit cysty.
Zpocatku jsou plnény glomerularni filtraci. V pokrocilém stadiu cystogeneze ztraci napojeni
na nefron. Dfive resorpcni epitel se preméni na sekrecni. Bunky, které vystylaji lumen cysty,
ztraci kartacovy lem a zesiluje se jim bazalni membrana. Dalsi rast cyst je zplsoben sekreci

tekutiny epitelialni vystelky cyst. 32

Typ mutace PKD1 PKD2

Dédicnost AD AD

Pribéh onemocnéni zavaznéjsi Mirné;jsi

Lokalizace kratkych raméncich 16. na dlouhych raméncich 4.
chromosomu chromozomu

Vyskyt v populaci 85 % 14 %

Kone¢né stadium po 55. roce po 70. roce.

Tab. & 1: Porovnani mutaci PKD1 a PKD2. %
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3.2.3. Klinicky obraz

Projevy polycystického onemocnéni ledvin autozomalné dominantniho typu souvisi
s postupnym rlstem a zmnoZenim poctu cyst. Onemocnéni je zpocatku bezptiznakové,
typické pfiznaky se projevuji v dospélosti, Laboratorné je pritomna hematurie a dochazi k
Castym infekcim mocovych cest. K rozvoji arteridlni hypertenze dochazi jiz v détském véku.
Pritomnost cyst v ledvinach vede ke zhorSovani funkci a rozvoji rendlniho selhani. Mohou byt
pfitomny koliky v dGsledku nefrolitiasy. Casté infekce mocovych cest, nefrolitidza a arterialni
hypertenze negativné ovliviiuji pribéh onemocnéni. Anémie nebyva pfitomna, burnky tésné
prirtstaji k cystam, a proto jsou schopny vytvaret erytropoetin. K rozvoji anémie dochazi
pozdéji ve stadiu chronické ledvinné insuficience. V terminalni fazi jsou pfitomny bolesti

v bedrech, bolest bficha, které upozorni na progredujici onemocnéni. 26!

Arteridlni hypertenze

Polycystické renalni onemocnéni casto zapficinuje vznik sekunddarni hypertenze.
Pficinou vzniku sekundarni hypertenze je trvale snizeny prutok krve ledvinou a zvySené
zadrZovani sodiku a tekutin v organismu. Tento stav se organismus snazi kompenzovat
aktivaci renin-angiotenzin systému, ktery se projevuje pravé zvyienim krevniho tlaku. ™

Arteridlni hypertenze se muZe projevit jiz v détstvi, narlist hypertenze se vyskytuje
zejména po prodélani puberty. Za arteriadlni hypertenzi je povaZovano zvyseni krevniho tlaku
nad 140/90 mm Hg pii opakovaném méreni. Hypertenze muzZe vést ke
vzniku kardiovaskuldrnich chorob, zejména akutniho infarktu myokardu a zapficifnuje
rychlejsi progresi onemocnéni. PCHLAD puUsobi stimula¢né na renin-angiotenzin-aldosteron
systém, zvysSuje hladinu atrialniho natriuretického peptidu, dochazi k retenci sodiku, ma vliv
téZ na zvétSeni objemu plazmy. Pritomnost cyst a jejich zvétSeni vede k ischemii oblasti

ledvin a nasledné aktivaci juxtaglomerularniho aparatu, ktery zvySuje syntézu reninu. 14,101

Infekce mocovych cest

Infekce mocovych cest zapfricinuji bakterialni, virové nebo parazitické infekce. Infekce
mazZe byt vyvolana chemickym & mechanickym podrazdénim. Cast&j$i zanéty jsou pfitomny
u Zen, které maji mocovou trubici krat$i a SirSi nez muzi a bakterie maji snadnéjsi vstup
bakterii. Nejcastéji dochazi k infekcim mocové trubice. Projevuje se bolestmi pfi moceni,
vytokem, prerusenim proudu moci. Zanét mocového méchyre zplsobeny bakteridlni infekci
se projevuje ¢astym nucenim na moceni, palenim a ostrou bolesti pfi mocéeni. Nékdy jsou
pritomny krecovité bolesti v podbfisku doprovazené zvysSenou teplotou. Léci se zvySenym
prijmem tekutin, teplem, vyplachy, antibiotiky. Vyplach mocového méchyre se provadi
pomoci cévky a stiikacky se sterilnim roztokem, ktery je vstfikovan do mocového méchyre a
cévkou je vyvadén zpét do misky. Postup se opakuje, dokud neni roztok ciry. [6, 161

Zanéty mocovodu mohou byt zplsobeny ledvinovym kamenem, nebo také
prenesenim infekce z mocového méchyre. Infekce mocovych cest se muze Sifit az do
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ledvinové panvicky. V ledvinové panvicce se moc¢ shromazduje pred vyloucenim do
mocovodU a dochazi k zanétu. Zanét ledvinné panvicky je doprovazen horeckami, zimnici,
silnymi bolestmi v oblasti ledvin, bolestivym mocdenim. V moci je pfitomna proteinurie,
hematurie, nitriturie. Infekce se muze Sifit aZz do ledvin, kde m(Ze poSkodit membranu
glomerul(. Pfi lé¢bé jsou podavana antibiotika, je doporucen dostateény pfijem tekutin a klid

na IGzku.?®

Hematurie

V disledku stalého zvétSovani cyst v ledvinach mlzZe dochazet ke krvdceni do cyst,
které se projevi hematurii. Hematurie je charakterizovan pfitomnost krve v moci. Mlze byt
viditelna pouhym okem, tedy makroskopickd nebo je prokdzana chemickymi testy -
mikroskopickad Objevuje se az u 35-50% nemocnych, jedna se vétSinou o opakovany jev. Krev

v mo&i mohou zpUsobit té? motové infekce.™ 2%

Bolesti v bedrech

S pribyvajicim vékem dochdzi ke zvétSeni ledvin z dlvodu zvySeného poctu cyst.
Nefromegalie, zpUsobuje tupé bolesti v bederni oblasti a také utlacduje okolni organy. Muze
se projevit zazivacimi obtizemi. Vlivem nar(stu poctu cyst Castéji dochazi k jejich rupture.
Pravé bolesti v bedrech jsou doprovodnym projevem krvaceni do cyst. VétSinou se jednd o

akutni bolest, ktera po par dnech odezni. > **!

Ledvinové kameny

Ledvinové kameny se vyskytuji az u 35 % pacientl s PCHLAD. Incidence nefrolitidzy je
10x vysSi nez u zdravé populace. Cysty, dilatované tubuly mechanicky pfispivaji k tvorbé
konkrement(. Konkrementy jsou uratové, tvofi se v dlsledku ¢astych infekci mocovych cest.
Mocové soli se ukladaji v ledvinné panvicce a tvofi pisek. Pozdéji se vytvari velké kameny.
Kamen muze zablokovat vyvodné cesty mocové a zpuUsobit nepriichodnost mocovych cest.
Zablokovani ledvinovych kamenl vede k ledvinové kolice, je zplUsobena nahromadénym
mnozstvim moci v ledvinach s bolestivym otokem. Ledvinova kolika se projevuje bolesti
v oblasti ledvin s manifestaci do mocového méchyre a pohlavnich organt. Laboratorné se
vyskytuje hematurie, proteinurie, nitriturie.™

Ledvinové kameny lze detekovat pomoci rentgenovych snimkd, ¢i ultrazvukovym
vySetfenim. Lécba mulzZe byt neinvazivni, spociva v rozpusténi kamene pomoci specialnich
lékd, vyplavenim vypiti velkého mnoistvi tekutiny, rozbijeni kamenl laserovym zarenim.
Rozbijeni kamen( se provadi pomoci laserovych paprskd, ultrazvuku, nebo narazovych vin.
Ndarazové viny vychazeji ze zdroje pod rentgenovou kontrolou. Ultrazvuk nebo laserové
paprsky za pomoci sondy endoskopu jsou v pfimém kontaktu skameny. Jestlize je

. . , v v , , vv s s 4s . . / v+ [10,2
neinvazivni vydetieni nedsp&iné, provadi se chirurgické odstranéni.!2°!
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3.2.4. Komplikace

Autozomalné dominantni polycystické onemocnéni ledvin je multisystémové
onemocnéni. Vyznacuje se tedy renalnimi i extrarendlnimi projevy. Na vzniku komplikaci se
podili neovlivnitelné, ale i ovlivnitelné rizikové faktory. Mezi rizikové faktory neovlivnitelné
patfi vék, pohlavi, charakter a typ zdkladniho renalniho onemocnéni, rodinnd anamnéza,
genetické faktory predispozice ke vzniku dalSich onemocnéni. Mezi ovlivnitelné rizikové
faktory patfi predevsim stravovaci zvyklosti (pfijem soli, tuk(l, bilkovin), obezita, koufeni,

efektivni lé¢ba hypertenze, diabetu mellitu, metabolického syndrom. **!

Kardiovaskuldrni zmény

NejcastéjSimi komplikacemi PCHLAD jsou komplikace kardiovaskuldrniho systému.
Patfi mezi né chlopriové vady srdce, aneurysmata, hypertrofie levé komory. Rizikovym
faktorem vzniku kardiovaskuldrnich chorob je hypertenze, nadvaha, obezita, diabetes
mellitus Il. typu, aterosklerdza. Nejcastéjsi srde¢ni poruchou selhani ledvin je hypertrofie
levé komory. Je téZ nejcastéjsi pricinou Umrti pacientd s PCHLAD zpUsobené
kardiovaskuldrnim onemocnénim. V¢asnou a efektivni Ié¢bou arteriadlni hypertenze Ize snizit
riziko hypertrofie. Objevuji se abnormality chlopni, nej¢astéji se jedna o prolaps mitralni
chlopné s aortalni regurgitaci.'® ”!

Castou komplikaci PCHLAD jsou tvofici se aneurysmata. Jsou to vyklenuti pozménéné
cévni stény v dusledku poskozeni zanétlivym procesem, ¢i aterosklerézou. Vydut cévy se
Muze dojit k rupture aneurysmatu a krvaceni do subarachnoiddlniho prostoru. K rupturam
aneurysma dochazi nejcastéji po 40. roce Zivota. Klinickym projevem krvaceni je bolest hlavy,
nauzea a zvraceni Na prevenci vzniku téchto komplikaci se podili také Zivotni styl pacienta. Je
vhodné omezeni tukl, které se ukladaji a podporuji tim vznik aterosklerézy. Koureni ma

obecné neblahy vliv na kvalitu cév, poSkozuje tedy i cévy v gIomeruIech.”’lG]

Cystické zmény organt

Pfi polycystickém onemocnéni ledvin se tvofi cysty i v jinych organech. Nejcastéji
vznikaji cysty v jatrech a pankreatu. Objevuji se ale i v semennych vaccich, vaje¢niku, sleziné.
V cystach jater mGze dochdzet k rupturam a ndslednému krvaceni dolni duté Zzily, které se
projevuje bolestmi bficha. Cysty v jatrech mohou zpUsobit zvétseni objemu a zpUsobovat
tlak a bolesti bficha, coz mze mit vliv na aktivitu a prijem potravy nemocného. Nékdy je
z tohoto dlvodu vyZzadovana dekomprese cysty. V dlsledku tvorby cyst mize dojit ke vzniku
portalni hypertenze. Ke komplikacim zplsobené cystami patfi poruchy reprodukéniho
systému, které mohou vést k neplodnosti Zeny ¢i potratu. (7]

Dalsi komplikace, které negativné ovliviiuji prilbéh onemocnéni, jsou ¢asto pritomné
infekce mocovych cest, nefrolithiazy, koliky. U pacient( se objevuji tfiselné a pupecni kyly,

které vyvoldvaji bolesti bricha. [12]
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3.3. Diagnostika polycystické choroby ledvin autozomalné
dominantniho typu

Pomoci sonografie jsme schopni zachytit onemocnéni jiz v prenatdlnim obdobi.
Nasledné ndm slouZi spolu s radiologickymi a rentgenovymi metodami pro morfologické
zhodnoceni zmén na ledvinach a sledovani rozvoje cyst. Molekuldrné genetické vysetreni

provadime pro potvrzeni a nalezeni konkrétni mutace. [2]

3.3.1. Zobrazovaci metody

Sonografie

Nejdulezitéjsi diagnostickou neinvazivni metodou, kterd odhali pfitomnost cyst je
ultrasonografie. Pomoci ultrasonografie jsou rozpoznany cysty o velikosti cca od 1cm.
Sonografie je bezrizikova zobrazovaci metoda. Vysetfeni se provadi vleZze na zadech, dale
pravy a levy bok a zadrzeni dechu. Pacient musi byt na laéno. Hodnoti se tvar, povrch,
velikost, uloZeni ledvin, ohraniéeni, Sife parenchymu, echogenita sinus renalis. Méfime

.....

pfitomnost cyst. Cysty jsou okrouhlého tvaru, maji homogenni obsah a jemna septa. ZvySena

echogenita, zvétéeni ledvin a vyraznéjii pyramidy odhaluji akutni zanéty ledvin. 293!

Magneticka rezonance

Magneticka rezonance se hojné vyuzivad pro zhodnoceni progrese onemocnéni pravé
diky své schopnosti urcit objem cyst, vyuzivd magnetického pole a elektromagnetické vinéni
s vysokou frekvenci. Slouzi k rozpoznani mensich cyst. Na objemu cyst je zdavisld velikost
glomerularni filtrace. Pomoci magnetické resonance ziskame redlny obraz téla v pri¢nych

Fezech., (231

3.3.2. Radiologické metody

Pro rozpoznani mensich cyst vyuzivame také CT. Vypocetni tomografie je radiologicka
vySetfovaci technika. Pomoci rentgenového zarfeni umoZfuje neinvazivné zobrazit
konkrementy, cysty a jiné anatomické odchylky zpUsobené autozomdlné dominantnim

polycystickym onemocnénim ledvin.?%3%

3.3.3. Rentgenologické metody

Intravendzni urografie je rentgenologicka metoda, kterd detailné zobrazuje stavbu
ledvin a urcuje funkcénost tkané a jiné patologie. Provadi se pfi podezfeni na urcitd
onemocnéni ledvin a vyvodnych cest mocovych. ProkdZe tedy nerovné obrysy ledvin
z pfitomnosti cyst. VyuZiva se jédové kontrastni latky, ktera se vsttikuje do Zil a je filtrovana

ledvinami. 2%
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3.3.4. Molekuldrné genetické metody

Odeslani na molekuldarné genetické vySetfeni doporucuje Iékai prakticky,
nefrologicky. Pfi navstévé pacienta je tfeba vypracovat rodokmen. Soucasti rodokmenu jsou
Udaje o vyskytu a prenosu choroby. Polycystické onemocnéni se ¢asto vyznacuje familidrni
dédicnosti. Tedy preddvani z generace na generaci. Je-li diagndéza pacienta potrvzena, je
postizeny informovan o prognéze. ?°!

Molekularni biologie umoznuje sledovat genetické faktory, podilejici se na vzniku
onemocnéni a které vyznamné ovliviuji jeho pribéh. UmoZnuje charakterizovat mutace
genu DNA. Pfi DNA diagnostice se odhaluji zmény na chromozomu a lokalizace mutace genu.
Molekularné genetickda diagnostika vyuZivd principy pfimé a nepfimé DNA diagnostiky.
Nepfima genova diagnostika vyuZivd metody RFLP (restriction fragment length
polymorphism). Porovnava specifické sStépné useky DNA u clenl rodiny s prokdazanym
genovym defektem, nebo i tehdy, kdy neni zndma pritomnost chybného genu. Pfima genova
diagnostika identifikuje presné pfitomnost mutace, kterd dava pric¢inu vzniku onemocnéni.
Neni zde nutné vysetfeni vétsiho poctu rodinnych prislusnik(l. V dnesni dobé se k diagnostice
vyuZiva predevsim PCR. K analyze PCHLAD se vyuZiva obou metod. Molekuldrné genetické
metody se u téchto pacientl uplatfiuji pfi prenatélni diagnostice. *?

Prenatalni diagnostika se indikuje u par(, kdy jeden z rodica je prenase¢ onemocnéni,
nebo je sdm postizeny chorobou ledvin autozomdlné dominantniho typu. Prenatalni
diagnostika se indikuje i v pfipadé, Ze je onemocnéni diagnostikovano v rodiné, napriklad u
vyskytu choroby jiného ditéte. Diagnostika se provadi neinvazivné zobrazovacimi metodami
a invazivné odbérem plodové vody nebo z placenty sndslednym cytogenetickym,
biochemickym a molekularné genetickym vySetfenim. Amniocentéza se provadi okolo 15.
tydne téhotenstvi. Nebo dale odbér pupecnikové krve ve 20. tydnu a nasledné cytogenetické
vysetfeni DNA. Molekularné-geneticka, zjistuje, zda je plod postizen. Pomoci zobrazovacich

metod byvaji u plodu prokazany cysty, zvétSeni ledvin pravé v dusledku cystickych zmén.
[12,26]
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3.4. Laboratorni vysetieni pri polycystickém onemocnéni ledvin

Pfi podezifeni na ledvinné onemocnéni je tfeba provézt laboratorni vySetfeni, které
potvrdi poruchu funkce ledvin. Nejcastéji se provadi biochemické a hematologické vysetreni.
Mezi nejdllezitéjsi biochemicka vySetfeni patfi funkéni zkousSky ledvin, proteinurie,
albuminurie, hematurie, vySetfeni iontd a mocového sedimentu. Z hematologickych
vy3etieni se hodnoti krevni obraz a hladina hemoglobinu. %

Pomoci pravidelného sledovani laboratornich parametr( Ize posoudit rychlost progrese
onemocnéni, véas predejit vzniku komplikaci a zvolit spravny léebny postup. U pacientl
srendlnim onemocnénim se laboratorni vySetfeni provadi v pravidelnych intervalech

v zavislosti na stupni renalniho poSkozeni. Doporucuji se ¢tvrtletni intervaly. 321

3.4.1. Funkcni zkousky ledvin

Mezi zdakladni funkéni vySetfeni ledvin patfi vySetfeni glomerularni filtrace. Pomoci
glomeruldrni filtrace dochdazi k udrieni stalého vnitfniho prostfedi. SlouZi k odstranéni
Skodlivych cizorodych latek a katabolitl z téla. Glomerularni filtraci vznika ultrafiltrat krevni
plazmy neboli primarni moc. Vysledné sloZzeni a mnoiZstvi glomerularniho filtratu zavisi na
propustnosti glomeruldrni membrdny, mnozstvi funkénich glomeruld, velikosti plochy pro

filtraci a filtraénim tlaku. **

Metody se sbérem moci

Drive se pro stanoveni glomerularni filtrace vyuzivala metoda vySetfeni clearance
endogenniho kreatininu. Clearence kreatininu udava objem plazmy ocisténé od této latky za
jednotku ¢asu. Nevyhodou této metody byla nutnost sbéru moce, vysetreni bylo tedy velmi
Casto zaneseno preanalytickou chybou. Bylo také zjiSténo, Ze endogenni kreatinin neni
vyluéovan jen filtraci glomerulu, ale také sekreci tubulli, coZ zpisobovalo nadhodnoceni

vysledka. 2!

Clearance endogenniho kreatininu se vypocte dle vzorce:

7.V
Cly, (ml/s) = %,

pricemz U je koncentrace kreatininu v moc¢i v mmol/l, V je objem modi (diuréza) v ml/s, P je

koncentrace kreatininu v plazmé (séru) v mmol/1.1?%!

Pfimé metody

Pfimou metodou pro vysSetfeni rendlnich funkci je vySetfeni sérové koncentrace
kreatininu. Koncentrace sérového kreatininu je pfimo zavisla na véku, pohlavi, muskulature,
funkci glomerull. Koncentrace je ovlivnéna denni dobou, fyzickou aktivitou a stravovanim. Je
tedy tfeba vysSetireni provadét rano, nalacno. Stanoveni koncentrace kreatininu v séru je

vhodnou metodou pro odhad filtraéni schopnosti glomerult‘].[zg' 34

-14 -


https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3
https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3

Vypoctové metody

Drive se k odhadu glomeruldrni filtrace vyuZivala rovnice dle Cockcrofta-Gaulta.
Vysetfeni se provadi vypoctem bez sbéru moci. Do vypoctu jsou zahrnuty faktory ovliviujici
glomeruldrni filtraci: vék, pohlavi, télesna hmotnost. V souc¢asné dobé slouzi k odhadu
glomeruldrni filtrace rovnice MDRD (Modification of Diet in Renal Disease). Rovnice MDRD
se nehodi pro odhad funkce ledvin zdravych jedincu. Byla definovana pro populaci pacient(
s chronickym renalnim selhanim

Cle = 2,83-(0,0113-sérovy kreatinin)~*"".vek™"'™.(2 8.sérov4 urea) ™'"-(0, 1-sérovy albumin)™*'*

GF je vyjadrena v ml/s a na 1,73 m2. U Zen je tfeba takto vypocitanou hodnotu nasobit
faktorem 0,762. (28]

3.4.2. Hematurie

Pfitomnost krve v moci. Je ¢astym projevem PCHLAD. O hematurii hovofime pfi
nalezu >10 Ery/ul. VySetfeni hematurie se provadi orientacné testovacim prouzkem, ktery je
zalozen na kolorimetrické zméné. K prlikazu hematurie se vyuzivd pritokova cytometrie.
Erytrocyty jsou identifikovany na zakladé méreni rozptylu svétla, impedance a fluorescence

pi priichodu pod laserovym paprskem. 1**!

3.4.3. Proteinurie

Samotnd proteinurie neni typickym pfiznakem PCHLAD, ale je spojena s poklesem
glomerularni filtrace a progredujicim onemocnénim v chronické renalni selhani. VysSetfeni
proteinurie je analytickd metoda, kterd prokazuje kvantitativné i kvalitativné pritomnost
bilkovin v mo¢i. Proteinurie odrazi vétsi propustnost pro albumin, tedy nedostatec¢nou
tubularni resorpci proteind, nebo zvySenou koncentraci proteinl o nizké molekularni
hmotnosti v séru. Je to rizikovy faktor progrese chronické ledvinné nedostatecnosti. Detekce
byva ovliviiovana objemem diurézy a interferenci nebilkovinnych slozek moci. 14, 16]

O proteinurii hovorime pfi bilkoviné v moci >150 mg/24 hod. V pocatku renalniho
onemocnéni byva zvySen predevsim albumin. Pro urceni zdvaZnosti chorob se vyuZziva
elektroforézy bilkovin v moci na polyakrylaminovém nebo agarézovém gelu. Dle vysledk(
jsme schopni interpretovat presnou lokalizaci léze. Zda se jednd o prerendlni, rendlni, nebo
postrenalni proteinurii. Proteinurii miZeme zjistit téZ orientacné testacnim prouzkem. U
nemocnych, u kterych se predpoklada riziko vzniku onemocnéni ledvin, se stanovuje spise

albumin. 34
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3.4.4. Albuminurie

Albuminurie je definovdna jako abnormalni vyluovani albuminu moci. Casto
predchazi poklesu GFR. Ztraty albuminu >30mg/den trvajici déle nez 3 mésice znamenaji
chronické onemocnéni ledvin. Albuminurie je rizikovym faktorem kardiovaskularnich
onemocnéni a progrese chronického onemocnéni ledvin. Souvisi s fadou rizikovych
kardiovaskuldrnich faktord, jako je zvySeny krevni tlak, insulinova rezistence, zvySena aktivita

renin-angiotensinového systému.”

Pro sledovani priibéhu rendlniho onemocnéni je dllezité vysetfit ztraty bilkovin ve
sbirané moci za 24 hodin, které se nasledné prepocita na povrch téla. V pribéhu 24 hodin
dochazi ke zméné poloh téla, zménam hemodynamiky a krevniho tlaku pfi ndmaze, pfijem

tekutin a strava mohou ovlivnit vysledky stanoveni. [28]

Kategorie Charakteristika Hodnota albuminurie
mg/24 h
Al Fyziologickd, mirné zvysena <30
albuminurie
A2 Stfedné zvysend albuminurie 30-300
A3 Vyznamna albuminurie >300

Tab. & 2: Hodnoty albumimurie dle KDIGO klasifikace. 1%

3.4.5. Mocovy sediment

Vysetieni mocového sedimentu se provadi mikroskopicky nebo pritokovou
cytometrii. Provadi se pravidelné u pacientld s renalnim onemocnénim. Pomoci svételné
mikroskopie lze prokazat hematurii, leukocyturii, patologické zmény tvaru erytrocytd,

pritomnost bunék, bakterii, valch, krystaly soli kyseliny mo¢ové ve vzorku. !

3.4.6. lonty

Abnormality elektrolytl odrazi poruchy rendlnich funkci. Fotometrickym stanovenim
se vySetfuje horcik vapnik a fosfor. lontové selektivnimi metodami se stanovuji chloridy,
sodik a draslik. VySetifenim iontli miZzeme zhodnotit stabilitu vnitfniho prostredi. Patologické
hodnoty mohou byt pfi¢inou vzniku komplikaci, ¢i pacienta pfimo ohrozit na Zivoté. [34]
Draslik je v organismu pfitomen predevsim v ICT. Hyperkalémie je zplsobena
nedostate¢nym vylucovanim drasliku ledvinami pfi rendlnich poruchdach s oligurii a anurii,
hodnota kalia nad 6,5 mmol/l je indikaci k hemodialyze. Hypokalémie vznika v ddsledku
zvySenych ztrat modi, je doprovazena poruchami srde¢niho rytmu. Déletrvajici hypokalémie

muze poskodit tubuly ledvin, projevi se poruchou koncentracni schopnosti ledvin. [15, 31]

Fosfor se nachazi vintraceluldrnim prostredi. Hyperfosfatémie provazi selhani ledvin. Je
rizikovym faktorem aterosklerézy a kardiovaskuldrnich onemocnéni. VysSetfeni hodnoty
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fosfatl jsou dllezité predevsim pri dialyzacni lécbé. Zvysené hodnoty fosfatli vedou

k indikaci ¢ Upravé fosfatovych vazaga. '3

Sodik je hlavnim kationtem ECT. Metabolismus sodiku je Uzce spjaty s metabolismem vody.
Snizeni hladiny sodiku nastavd v polyurické fazi selhdni ledvin, organizmus ztraci vodu.
Dochazi ke zvy3eni osmolality a koncentrace Na* v ECT. Pfi ztratach vody dochazi k poklesu
krevniho objemu, klesa diuréza a nemocny je ohrozen selhanim krevniho obéhu a funkénim

selhanim ledvin. > 31

Chloridy jsou hlavnim aniontem extracelularni tekutiny, kde doprovazeji predevsim sodik.
Podileji se snim zvelké casti na udrieni osmotického tlaku extraceluldrni tekutiny a
scidobazické rovnovahy. Retence chloridli je doprovazena metabolickou acidézou. Zatimco

ztraty chlorid@ pGsobi alkalézu. 3%

Horcik Zvysené hodnoty sérového horciku provazeji selhani ledvin s oligurii a anurii.
Modifikuje vedeni vzruchu v srdecnim svalu a mize vést k jeho zastavé. Hypomagnezémie
provazi polyurickou fazi selhani ledvin. Snizend hladina horciku v séru mize vyustit v kiece,

konvulzi a srde¢ni arytmii. [15.26]

Vapnik spolu s fosforem tvofi anorganicky podil, U¢astni se na metabolismu kosti a na fizeni
koncentraéni schopnosti ledvin. Pti chronickém selhani ledvin dochazi k hypokalcémii, muize
se projevit poruchou mineralizace kosti. Naopak dlouhodoba hyperkalcémie vede k poruse

ledvin, podili se na vzniku mocovych konkrementu. [15, 1]
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3.5. Lécba polycystické choroby ledvin autozomalné dominantniho
typu

Lécba PCHLAD se uplatiuje prfedevsim v termindlnim stadiu chronického onemocnéni
ledvin autozomalné dominantniho typu, kdy jiz dochazi k projeviim. Postupnym snizovanim
ledvinnych funkci danym zvySenou cCetnosti, velikosti cyst a pfibyvajicimi komplikacemi
dosahuje autozomdlné dominantni polycystické onemocnéni ledvin chronického renalniho
selhani. Snizena funkce ledvin je dana zadrZzovanim a snizenym vylu€ovanim odpadnich latek
mocoviny, kyseliny mocCové a kreatininu v krvi. MnoZstvi metabolitd vylucovanych modci je
omezené, v organismu se zadrzuji odpadni latky metabolismu, zejména dusikaté latky, a tim

dochazi k rozvratu vnitfniho prostfedi a poruse homeostazy. (8]

Klinicky obraz

Nedostatek erytropoetinu vede k rozvoji anémie. AZ 90% pacientl s chronickou
ledvinnou nedostatecCnosti trpi hypertenzi. Zadrzovani kyselin vede k metabolické aciddze.
V pokrocilém stadiu rendlniho selhani se objevuje oligurie az dochazi k urémii. Urémie je
soubor pfiznakd, ke kterému dochazi zvySenim hladiny mocoviny v téle. Je typickym
projevem terminalni faze chronické rendlni insuficience. Pfiznakem urémie jsou: hypertenze,
srde¢ni a dychaci obtize, kieCe, otoky, hematomy, bledost, krvdcenim z nosu, dusnost,
neklid, nauzea, zvraceni, perikarditida, hypervolémie, neuropatie, deprese, pruritus, Unavé,

slabosti. Nelé&ena urémie vede ke smrti. 2%

3.5.1. Konzervativni terapie

Konzervativni terapie spociva v Iéébé medikamentézni a dietni. Lé¢i se predevsim
vzniklé komplikace, arteridlni hypertenze, metabolickd aciddza, infekce mocovych cest.
Pomoci vhodné konzervativni terapie lze prodlouzit Zivotnost ledvin a oddalit tak jejich
selhdani. Pacient pravidelné navstévuje nefrologickou poradnu, kde je sledovan odbornikem.
Sleduje se progrese onemocnéni pomoci laboratornich, zobrazovacich metod a také celkovy
fyzicky a psychicky stav pacienta. Pribéh onemocnéni je variabilni. U kazdého jedince vsak

vede ke vzniku chronického selhani ledvin. 5%

Medikamentdzni lécba

Konzervativni terapie zahrnuje i 1é¢bu medikamentdzni. Napriklad 1éébu hypertenze,
anémie a metabolické acidézy. Lé¢bu komplikaci je nutné zahadjit véas. Podani EPO, Zeleza,
vitamind B12, kyseliny listové pfri lécbé anémie. Metabolickd acidéza doprovazi poruchy
funkce ledvin z dlvodu kumulaci kyselin a nedostate¢né tvorby hydrogenuhli¢itant. O
metabolické acidéze hovofime pfi poklesu pH po 7,36. V organismu se kumuluje laktat,
ketokyseliny. Typicky se metabolickd acidéza kompenzuje prohloubenym dychanim. Tzv
Kussmaulovo acidotickym dychanim. Krevni tlak by mél byt do hodnoty 125/75mmHg, jinak
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hrozi hypertrofie levé komory, pokud dojde ke vzniku hypertenze, je dileZita v€asné podani
antihypertenziv (ACEI, ARB). ¥

V termindlnim stadiu je nemocny ohrozen hyperkalémii, pfi polyurické fazi je ohrozen
hypokalémii. Pokud dochazi k rozvoji hyperkalémie , poddvd se furosemid, ktery zvysuje
vyluc¢ovani kalia, nebo podavame iontoménice. Pfi zmirnéni metabolické aciddzy pfiznivé
ovliviiujeme téz hyperkalémii. PFfi hypokalémii dopliujeme kalium v potravé i
kaliumcitratem. Ovlivnéni metabolické acidézy zpocdtku spocivda ve vylouceni potravin
zpUsobujicich vznik kyselych katabolitl, nasledné je IéCba fizena medikamentdzné. Porucha
kalciofosfatového metabolismu je dalSim ¢&astym projevem chronické insuficience. P¥i
poklesu kalcia podavame mimo dietniho navySeni také prepardaty s kalciovymi solemi.
Hyperfosfatémii ovliviiujeme snizenym pfisunem v dieté nebo vyuzitim fosfatovych vazaca.
PFi hypertenzi se zaméfujeme na Upravu pfijmu NaCl. Pfijem Na by nemél presdhnout 100-
140 mmol/24 hodin. Pfijem Na v dieté ¢ini 100-150 mmol/den. (8]

Uprava Zivotospravy

Upravou Zivotospravy lze predchazet komplikacim vzniklych v d@sledku poruch
rendlnich funkci. Spravnou vyZivou se zamezuje podvyzivé, nebo naopak obezité. Malnutrice
nechutenstvim, zvracenim, prQjemy, nevolnosti, stresem. PodvyZiva ma neblahy vliv na
ledvinné funkce. ZhorSuje se vylucovani kyselych zplodin, soli, ledviny nedostate¢né
zahustuji moc, sniZuji pratok krve ledvinami. Naproti tomu obezita je rizikovy faktor pro
tvorbu kardiovaskuldrnich komplikaci. Pro zavedeni spravné diety jsou treba klinicka,
antropometricka a laboratorni vysetreni. Vypocet pfijmu bilkovin, télesna hmotnost, obvod
téla, laboratorni parametry: albumin, transferin, kreatinin, urea, cholesterol, lymfocyty a
ionty draslik, fosfor. 32]

U pacientd s PCHLAD se doporucuje zvyseny pfisun vody (3-4l/den). Omezeni
konzumace kofeinu, ktery zvysuje krevni tlak. Soucasné jsou doporucena rezimova opatreni:
omezeni alkoholu, zdkaz koureni, snizeni hmotnosti, omezeni energetického pfijmu. Pfijem
bilkovin je nutno omezit. Uprava pfijmu bilkovin musi zohledfiovat minimum metabolické
potreby bilkovin 0,5-0,8 g/kg/den, aby nedochazelo k malnutrici. Omezeni bilkovin ve stravé
snizuje hromadéni mocoviny a ostatnich dusikatych latek, téz ma vliv na prekyseleni
organismu. Zabranuje vzniku kostnich chorob, hyperkalémii, svédéni klZe, neuropatiim,
Unavam, predchazi ztratam chuti k jidlu. Dale mize byt pacient ohroZzen dehydrataci, nebo
retenci tekutin. Hypervolémie se projevuje hypertenzi a srde¢ni insuficienci. Dehydratace

vede ke snizeni GF, zvySeni urey a sérového kreatininu.®

3.5.2. Dialyza

Dialyza je metodou nahrady renalnich funkci. Mezi dialyzaéni metody se radi
hemodialyza a peritonedlni dialyza. ZpUsob provedeni metod je odlisny, ale oba zajistuji
adekvatni nahradu ledvinnych funkci. Je dulezité spravné nacasovani pro prechod na IéCbu
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dialyzou. Nahrada funkce ledvin je indikovana pfi poklesu GF pod 15ml/s/1,73 m2, pfi
vyrazné urémii, hyperkalémii a poruchach acidobazické rovnovahy, pfi nekontrolované
hyperhydrataci, hypertenzi, pfi zhorSeni nutricniho stavu pacienta. V¢asna indikace dialyzy
mUzZe zabranit vzniku neuropatie, perikarditidy, také dochazi ke zhorSeni nutri¢nich stavd.
Lécba

chronického onemocnéni ledvin dialyzou se provadi od roku 1960, kdy byl poprvé pouzit

hyperkalémie, hyperfosfatémie, anémie, poklesu hmotnosti, nechutenstvi.

cévni pfistup - shunt. V Ceské republice je vétiina pacientd lé¢ena hemodialyzou. PFi
dialyzacni 1é¢bé se musi striktné dodrzovat dietni opatfeni, aby se ledviny co nejvice Setfili a

aby se v téle nehromadili odpadni latky. Stejné tak je dilezita Iékova terapie.

Provedeni

Cyklus provadéni
Pristup

Membana

Primér pori membrany
Hustota pérti membrany
Poskozeni membrany
Transmembranovy tlak
Ztraty bilkovin
Antikoagulace
Reziduadlni diuréza
Kardiovaskularni aparat

Selhani lécby
Infekce
Stravovani

Hemodialyza
Nemocnicni prostredi
4-5x tydné
Cévni
Synteticka
Maly

Vysoka
Nahraditelné
Hydrostaticky
Do 2g

Nutnd

Anémie, hypertenze, kolisani
minerald

Cévni pfistup, endokarditidy
Diety

(19]

Peritonealni dialyza
Domaci prostredi
Denné

Brisni

Biologicka

Velky

Nizka
nenahraditelné
Osmoticky

60g

Neni

Déle zachovdna
Aterosklerdza, hyperhydratace

Castéjsi
peritonitida
Bez omezeni

Tab. €. 3: Porovnani dialyzaénich metod. [15]

3.5.3.  Peritonealni dialyza

Peritonedlni dialyza je zplisob nahrady funkce ledvin, kdy pacient neni zdvisly na
dialyza€nim stfedisku. Pacient ji provadi sdm v domacim prostfedi. Peritonedlni dialyze je
zaloZena na principu vymeény latek mezi krvi a dialyzacnim roztokem. Transport latek pres
peritoneum se déje difuzi a konvekci. Difuze pomaha odstrafiovat malé a stfedni molekuly
(iont, urea, kreatinin). Latky prochdzi peritoneem po koncentrac¢nim spadu. Konvekce je
vyvolana osmotickymi silami a odstranuje se pomoci ni predevsim voda.™

Vyhodou peritonedlni dialyzy je domaci prostredi a i nizsi pocCet navstév pacientl u
lékafe. Intervaly ndvstév jsou cca jedenkrat mésicné. Pfi kontrole se odebird vzorek
dialyzatu, biochemické, hematologické wvysetrfeni, TK, hmotnost, kontrola spravného
provadéni vymeény dialyzatu. V dialyzatu se vySetfuje koncentrace mocoviny, drasliku,
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albuminu a celkové bilkoviny. Dllezitym méritkem je zejména bilance iontl a tekutin,

posuzuje se krevni obraz, kultivacné dialyzat, koncentrace iontu v krvi, stav nutrice.!

Zpusob provedeni

Pro peritonealni dialyzu se vyuzivd permanentni katétr ze silikonu o priméru 2,6mm
Na bfisni sténu jsou laparoskopicky implantovany manzety, do kterych vzristaji fibrézni
vldkna a fixuji katétr v bfisni dutiné. Na zevni ¢ast katétru je nasazena koncovka, na kterou se
pfipojuji dvojité vaky s dialyzacnim roztokem. Pacient pfipoji vak s dialyzacnim roztokem ke
koncovce a do prazdného vaku se vypousti dialyzat z dutiny bfisni, poté se set proplachne
Cistym roztokem a novy dialyzacni roztok je napustén do dutiny bfiSni. Dialyza¢ni roztok
obsahuje sodik, hot¢ik, vapnik, chloridy, glukézu- jako osmoticky aktivni latka. Pro

kompenzaci metabolické aciddzy se ptidava laktat, hydrogenuhlicitan.™

Druhy peritonealni dialyzy

Peritonedlni dialyza mUlzZe probihat vice zplsoby. Prvni zplsob je kontinudlni
ambulantni peritonedlni dialyza, ktera funguje téZz na principu difuze, latky jsou vedeny z
krve pres polopropustnou membranu peritonea do intraperitonealniho dialyzatu. V bfisni
dutiné je dialyzac¢ni roztok trvale, po urcité dobé cca 4x denné se dialyzacni roztok vypusti a
napusti se novy. Zplodiny z téla jsou pacientovi z téla neustale procistovany a tak pacient
neni omezeny dietami. 3%

Nebo se jedna o automatizovanou peritonedlni dialyzu. Automatizovana peritonealni
dialyza spociva v ocisténi latek z krve pacienta pres noc. Pfistroj béhem noci automaticky
vyménuje dialyzacni roztok v intervalu 60-120 minut 5-7 vymeén. Rano se dutina bfisni naplni
roztokem, ktery z(stava v téle po cely den. Dialyzacni roztok je napustén do dutiny brisni a

poté se zpét vraci do dialyza¢niho pfistroje spolu s odpadnimi latkami z téla.l!

Vyhody Nevyhody

Nevytvari cévni pristup Poskozeni peritonea

Delsi zachovani rezidudlni diurézy Zvyseni fibrinogenu
Casnéjsi funkce $tépu po transplantaci Trvald hyperhydratace
Mensi riziko ISCHS prenosu hepatitidy B, C Malnutrice, Aterosklerdza
NiZsi pocet hospitalizaci Ztraty bilkovin

Domaci |écba Zatéz glukdzou

Lépe lécCitelnd anémie, hypertenze Zanéty, infekce peritonea
Volnost v dieté Omezeni sportovnich aktivit

Tab. ¢. 4: Vyhody a nevyhody peritonealni dialyzy. 1
Indikace a kontraindikace peritonealni dialyzy

Peritonedlni dialyza je indikovana pacientovi, ktery ma zbytkovou funkci ledvin, nebo je u néj
komplikované vytvoreni cévniho pristupu pro hemodialyzu (starsi pacienti, trombofilie,
diabetici), nebo je pro néj hemodialyza kontraindikace (podavani heparinu), nebo mu pfi
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hemodialyze nastavaji komplikace (hypotenze, hypertenze), nebo je rozhodnutim pacienta.
Kontraindikaci k peritonealni dialyze je ztrata funkci peritonea, branic¢ni kyla, anatomické

abnormality, neschopnost provadét vymény samostatné. 3%

3.5.4. Hemodialyza

Hemodialyza je dalSi mozZnosti |écby chronického rendlniho selhdni. Princip
hemodialyzy je zaloZen na prestupu latek z krve do dialyza¢niho roztoku a zpét pres
semipermeabilni membranu. Prestup latek pfes membranu probiha dvéma zpUsoby: difuzi a
konvekci. Hemodialyza slouzi jako nahrada rendlnich funkci, odstrafiuje z téla zplodiny
metabolismu a vodu, upravuje acidobazickou a elektrolytovou rovnovahu. Latky z krve
difunduji pres polopropustnou membranu do dialyza¢niho roztoku. Zpétnou difuzi jsou
navraceny latky slouzici k Upravé acidobazické rovnovahy. Rychlost difuze zavisi na
vlastnostech membrany, molekulové hmotnosti, naboji, teploté, na plose a tloustce
membrany, velikosti pora.

Konvekci se rozumi filtrace rozpusténych latek spolu srozpoustédlem pres
membranu. Rychlost filtrace zavisi na tlakovém gradientu membrany. Ultrafiltrace vyjadfuje
odstranéni vody, rozpoustédla. Zpétna filtrace je filtrace probihajici z dialyzatoru zpét do
krve. Nastdva pfi poklesu hydrostatického tlaku na krevni strané oproti dialyzatu. Dialyzacni
roztok obsahuje sodik, draslik, vapnik, acetat, hofcik, hydrogenkarbonat, chloridy, nékdy i

glukézu.[19]

Prabéh dialyzy

Pacient by mél byt podrobné informovan o prlibéhu a zplsobu Iécby. V kompetenci
nefrologa je potom stanoveni délky hemodialyzy, pritoku krve a dialyza¢niho roztoku, typ a
sloZeni dialyza¢niho roztoku, typ dialyzatoru a typ lécby v podobé antikoagulancii. Pacientovi
je nejprve voperovan cévni pfistup. Cévni pfistup je chirurgicky vytvorena tepenozilni spojka.
Vytvafi se nejcastéji na hornich koncetinach. Pred vytvorenim cévni spojky je nutné vysetreni
kardiovaskuldrniho systému pacienta. Existuji mozné komplikace permanentniho cévniho
pristupu: stenéza, trombdza, infekce, aneurysma.m]

Prostiednictvim shuntu se 2 cévy pfipoji k dialyzatoru. Pomoci jedné pumpy je krev
z cévy vhanéna do dialyzatoru, ktery slouzi jako filtr, ktery filtruje krev. Timto zplsobem jsou
zplodiny z téla vylouceny. Prefiltrovand krev se vraci druhou jehlou do téla. Hemodialyza
vyZzaduje pravidelné navstévy dialyzacniho zafizeni 4x do tydne na cca 4-6 hodin. [19]

V dialyzatoru dochazi k transportu latek pres semipermeabilni membranu z krve do
dialyzacniho roztoku dle koncentrac¢niho gradientu. Monitor zajistuje privod a odvod krve do
a z dialyzatoru. Kapilarni dialyzatory maji membranu uspofddanou do systému kapildr. Krev
proudi kapildrami a vné proti sméru proudi dialyza¢ni roztok po koncentra¢nim gradientu.
Ultrafiltraci se dale odstranuje prebytecna voda. Pres dialyzaéni membranu prochazeji latky
s uréitou molekulovou hmotnosti. U¢innost dialyzatoru je zavisld na plose a propustnosti
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membrany. Malé molekuly jsou snadno odstranitelné, velké molekuly, jako je napftiklad
fosfat se odstranuji pomaleji, proto je dllezité dodrzeni stanovené doby dialyzy. Na délce
dialyzy je zavisla téz ultrafiltrace. Vétsina téchto prvkl v krvi je ale i po dialyze zvySend, zavisi

na dietg. %

Komplikace pfi hemodialyze

Pfi dialyzacnim léceni dochdzi k narlistu komplikaci, evidujeme vyssi riziko vzniku
umrti na kardiovaskularni onemocnéni v dusledku zmény struktury a funkce myokardu,
hypertenze. K rozvoji kardiovaskularniho selhdni napomaha téz kalciofosfatova dysbalance,
zmény struktury cév, hypertenze, malnutrice, oslabeni imunitniho systému, anemie. Vétsina
pacientld pfi dialyzacnim léceni trpi malnutrici z ddvodu nechutenstvi a nizkym pfijmem
potravy. Pacientim ubyva svalovda hmota. Pri lécbé dialyzou jsou poruseny obranné
mechanismy organismu a tak se vyskytuji rdzné druhy infekci. MUzZe dochazek k sepsim, kdy
se uvadi vysoké riziko umrtnosti pravé u chronicky nemocnych pacientl. Castou infekci je
endokarditida. Pfi pravidelné kontrole se musi klast dlraz na laboratorni vySetfeni a

vydetfeni krevniho obrazu. 19332

Konzervativni terapie pfi hemodialyzacnim léceni

Anémie je komplikaci u selhdni ledvin. Erytropoetin je nedostate¢né produkovdn
obdobi. Zelezo se doplfiuje bud’ injekéné EPO, nebo transfuzemi krve. Vétsina pacient(
v dialyzacnim programu trpi nespavosti a Spatnym usinanim, syndromem neklidnych nohou
— nutkdni pohybovat nohou pro nalezeni komfortu, neklidem. Pfitomny jsou spankové
apnoe, maji spojitost s kardiovaskularnim onemocnénim. Uremicky pruritus z dlvodu
zanétu. 2
Pfi dialyza¢nim [é¢eni je nutné dodriovat dietni opatfeni. Pfi dialyze se snizuje
proteosyntéza a zvysuje se rychlost rozpadu bilkovin pfijimanych, takze se musi naopak
pfijem bilkovin stravou zvysit. Bilkoviny jsou zdrojem mocoviny, kreatininu, fosforu a jsou
dualezité pro tvorbu svall. Denni pfijem bilkovin pfi dialyza¢nim Iéceni je 1,2-1,4 g bilkovin/kg
télesné vahy. DulezZity je dostatecny pfijem energie, potfeba energie je u dialyzovanych vyssi
nez u zdravych jedinc(. Bilkoviny jsou dlleZité pro rust svalll a obnovu tkani, nadbytek
bilkovin zvysSuje ureu. Pfi |éCbé dialyzou nutno zvysit prijem bilkovin (libové maso, mlécné

vyrobky). 4]

Je nutno regulovat mnoizstvi tekutin. Pfijem a vydej tekutin by mél byt v rovnovaze.
ZvySené mnozstvi vody v organismu je zatézi pro srdecni sval, mize dojit k Unavé srdecniho
svalu, otoklim. Tuky preferovat predevsim rostlinné, méné Zivocisné. Omezeni pfijmu sodiku
na 60-100 mmol/l, zpUsobuje zvyseni krevniho tlaku, zadrZovani tekutin, otoky (sdl,
konzervy, naklddané potraviny). Schopnost vylucovat draslik je u pacienta omezena.
Hyperkalémie ohroZuje clovéka na Zivoté srdecni zdstavou. Omezeni drasliku snizenim
prijmu ovoce a zeleniny. Optimalni mnozZstvi pfijmu drasliku je 1,2-1,8 g/den. Snizit pfijem
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fosforu na 5-10 mg/kg télesné vahy, je proto nutné omezit potraviny Zivocisného plvodu.
Nadbytek fosforu oslabuje kosti (ofechy, vnitfnosti, luSténiny). Diety s omezenym
mnozstvim bilkovin a fosforu obsahuji i méné vapniku. CoZz je nezddouci, protoze denni
pfijem vapniku ma byt nejméné 1000-150 mg. Stav vapniku a fosforu se dlouhodobé sleduje
a hladiny hodnot se neustale upravuji léky. Pfijem fosforu musi dialyzovany pacient striktné
omezit. 2%

Vitaminy se ztraci do dialyza¢niho roztoku, je tfeba je pfijimat pomoci doplikl stravy
C, B6, B12. Vitamin A je zakdzan stejné tak E, K. Vitaminu D je pfi chronickém selhani ledvin
nedostatek. Doporucuje se uzivat vitamin D3. Pro pacienty s cukrovkou je dilezZité omezit
prijem sacharidl a zvysit télesnou aktivitu. Dbat na pravidelnd méreni glykémie a hodnoty
glykovaného hemoglobinu. Zadna dieta neumi odstranit trvald poskozeni, ale zamezeni
vzniku komplikaci umozni ¢lovéku citit se lépe. ©!

Medikace pfispiva zejména k prevenci a lé¢bé komplikaci. Jde predevsim o vazace
fosfatl, také antihypertenziva, suplementy kyseliny listové, vitaminu D. Nejcastéji
pfedepisovanad jsou diuretika a antihypertenziva. Vazace fosfatu v gastrointestinalnim traktu
slouZi zejména jako prevence fosfatémie. Casto uZivdny jsou téi antidepresiva, hypnotika,

analgetika. ¥

Statistiky

Dle statistik vydanych k 31. 12. 2016 Ceskou nefrolgickou spoleénosti je v Ceské republice
108 dialyzacnich stredisek. V dialyzacnim |éceni je 6739 pacientd, z toho 429 pacientl bylo
[é¢eno peritonealni dialyzou, 6310 |é¢eno hemodialyzou. Transplantovdno bylo 458
pacient(, coZ je pouze 6,3%.

3.5.5. Transplantace

Transplantace ledvin je vyuzivdna k 1é¢bé selhani ledvin od druhé poloviny 20. stoleti.
1. transplantace v CR byla provedena v Hradci Kralové vroce 1961. Dodnes je nejlepsi
metodou |écby selhdni ledvin. V porovnani s dialyzaénimi metodami vyznamné prodluzuje
Zivot pacientlim s ledvinnym selhanim a umoznuje jim Zit plnohodnotny Zivot. Metoda lé¢by
transplantaci je indikovana pacientim s nendvratnymi, tedy chronickym selhanim ledvin v 5.
stadiu. Transplantovana ledvina pIné nahradi vSechny rendlni funkce. [20]

Ve vétsiné pripadl dochazi k transplantaci ledvin po absolvovani dialyz, jelikoZ je
Cekaci doba na transplantat rGzné dlouha. Absolvovani dialyz pred transplantaci vyrazné
snizuje délku preziti Stépu a hrozi zde vyssi riziko rejekce. V idedlnim pripadé je pacientovi
indikovana preemptivni transplantace Pfipravy na transplantaci probihaji ve 4. stadiu
chronického onemocnéni ledvin. Spocivaji v dikladném vysetieni pacienta, zafazeni pacienta
na Cekaci listinu a hledani darce. Preemptivni transplantace vyrazné zlepsuje kvalitu Zivota,

pacient se tak mizZe zcela vyhnout dialyze a komplikacim, které prinasi. [12, 201
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Vysetieni nemocného pred zafazenim na cekaci listinu

Pfedtransplantacni vysetfeni probiha v nefrologické ambulanci nebo dialyza¢nim
stfedisku. Pred transplantaci je nutné zkontrolovat stav kardiovaskuldrniho systému
pacienta, nutné vyloucit chlopriové vady, kardiomyopatii, poruchu kontraktility, ischemickou
chorobu srdeéni pomoci EKG a RTG vysetreni srdce a plic, zatéZzovy test, koronarografie. Mezi
dalsi komplikace transplantace patfi osteopatie, hypertrofie srde¢ni svaloviny, malnutrice,
zmény struktury cév. Zarazeni na Cekaci listinu se odmita pacientdim s vysokymi
komplikacemi aterosklerézou, malignitami, zavaznou chronickou infekci, chronické
pankreatitidy, jaternim onemocnéni v terminalnim stadiu, srdecni selhani, chronické
respiracni selhani, polymorbiditou, s odhadem Zivotni progndézy 1-3 roky, obezitou,
téZ nespolupracujici nemocny neni na ¢ekaci listinu zafazen. Onkologicti pacienti mohou byt

zatazeni s podminkou, ze budou mit za sebou Uspé&snou lé¢bu. B

Darcovstvi

Nejjednodussi a nejefektivnéjsi je transplantace od Zivého darce. Prvnimi moznymi
darci jsou pribuzni nemocného, nejlépe rodi¢e a sourozenci, ktefi maji nejvétsi shodu v HLA
systému. Pfijemce ma velkou $anci, zcela se vyhnout dialyze. Tato metoda ma lepsi vysledky
v délce preziti Stépu. Darcem musi byt zdravy ¢lovék. Nelze provést odbér nezletilé osobé,
nebo pokud by odbér ohrozoval zdravi darce. Je tedy tfeba posouzeni zdravotni zpUsobilosti,
informovany souhlas darce, darce musi byt poucen o vSech rizicich. Pokud je nekompatibilita
darcd v ABO mohou se odstranit protilatky proti ABO ddrci imunologickou intervenci, nebo
provést zkfizenou transplantaci. Darcem orgdnu nemUze byt Clovék, ktery odmitl odbér
tkané, nezletild nesvépravna osoba, osoba HIV pozitivni, s infekénim onemocnénim,
narkomani a obéti trestného ¢inu. Dale darci s hypertenzi, obezitou, proteinurii, malignitami,
diabetem, tuberkuldzou, hepatitidou B C, malignim onemocnéni, které by mohlo prejit na
pFl’jemce.B’ 30]

Darcli je malo, lidi na ¢ekaci listiné mnoho. Dle transplanta¢niho zdkona z roku 2002
se mUZe stat ddrcem orgdn( ddrce s bijicim srdcem a s nezvratnou smrti mozku a mozkového
kmene véetné jeho funkci. Nebo ddarce s nebijicim srdcem po ukonéeni 30 minutové
resuscitace v nemocni¢nim zafizeni s presnym casem umrti. Darcem s nebijicim srdcem je
zemrely darce, u kterého je pfi¢inou smrti zastava srdce. Pro odebrani orgdnu musi nastat
smrt mozku, poté dochazi k radé déju, které mohou ovlivnit vysledky transplantace ledvin.
Proto se musi postupovat rychle v asném stadiu stanoveni smrti. Dulezité je udrzet
neustdlou ventilaci, okysli¢eni, perfuzi, monitorovat zmény prostfedi a reagovat na né
vhodnou |é¢bou ECHO, krevni tlak, saturace, diuréza, teplota, ionty, ostatni krevni

parametry. 17!

Zpusob provedeni

Odbér orgadnu se provadi laparoskopicky, nasleduje konzervace tkané, tim dojde k
omezeni patofyziologickych zmén ischemie, hypotermie. Pfi transplantaci ledvin se
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vaskularni ¢ast transplantované tkané napoji pomoci ledvinnych cév na panevni cévy
pfijemce, nasleduje rekonstrukce uretru. Zavede se mocovy katétr, pomoci kterého se naplni
mocovy méchyt. Transplantat se vpravi do pravé nebo levé jamy kycelni. Volba zalezi na
stavu cévniho recisté, velikosti polycystickych ledvin, kdy je omezen prostor pro novy
transplantat. V nékterych pfipadech se mze indikovat nefrektomie pro uvolnéni mista pro
tkan. Napriklad pfi anomalii mocovych cest. Mohou se odebrat téz stépy, které se neuchytily
a jsou zdrojem zanétu. 3%

Po transplantaci je dileZité monitorovani zakladnich Zivotnich funkci, sonografie. Z
dlvodu nekompatibility v HLA systému muze dojit k imunitni reakci, ktera je zamérena proti
transplantdtu a dojde k odvrhnuti Stépu. Pokud dojde k odmitnuti stépu, nasleduje postup
vysazeni imunosupresiv a navrat k dialyze. Velké riziko selhani Stépu hrozi u lidi s pfilis
vysokym vékem, pfedchozi dlouhodobou dialyza¢ni Ié¢bou, hypertenzi, diabetem. Pacientiim
s HIV, hepatitidou B a C, pfi vysokém procentu HLA protilatek, kdyZ je opoidény rozvoj
funkce Stépu, horsi kvalita ledviny. Také obezita komplikuje hojeni, zplsobuje kratsi preziti
Stépu. Projevem rejekce Stépu je oligurie, zhorSeni funkce, subfebrilie, zvétseni Stépu,

zvySeni CRP. Pro potvrzeni vyuzivame sonografii. [11,51]

Vysetieni histokompatibility

VysSetfenim histokompatibility antigen( zjistujeme, zdali ma dvojice, tedy darce a
prijemce shody v leukocytarnich antigenech. Neshody ABO systému mohou vyustit v rejekci
Stépu. Ddle jsou stanovovany jesté HLA antigeny A, B, DR. Pacientlim, ktefi cekaji na
transplantaci, se stanovuji antigeny az 4 krat do roka, pfitomnost antigeni se méni
s graviditou, po transfuzich, po transplantacich a nékdy bez pficiny. Pfitomnost protilatek
proti HLA A a B je spojena s hyperakutni rejekci. U nemocnych s vysokymi ddvkami proti HLA
v HLA systému ma vliv na dlouhodobé preziti transplantovaného organu pomoci PCR. Béhem
¢ekani na transplantaci se stav pacientd méni, proto jsou neustale kontrolovani. Lékar
transplantacniho centra, nefrolog, chirurg zjistuji kontraindikace, stanovuji profylakticky a
imunosupresivni rezim. [30]

Podminkou Uspésné transplantace je spoluprace s transplantaénimi centry a
nemocnicemi. VSechna zdravotnickd zafizeni maji ze zakona povinnost vcas informovat
centrum o pacientovi, ktery jevi zndmky smrti mozku, ddale transplantacni koordinatofri
pfijimaji prvni informace o potencialnim darci, dopliuji vySetfeni, zprostredkovavaji prevoz,
potvrzuji diagndzu, casto v kontaktu s pozlstalymi, usnadnuji praci lékardm. Pacienti

transplantovani maji o 70% nizsi riziko umrti nez pacienti dialyzovani. (30]
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3.5.6. Lécba v budoucnosti?

V roce 2017 vysla nova studie pod vedenim prednosty kliniky neurologie VSeobecné
fakultni nemocnice v Praze a 1. Lékarské fakulty univerzity Karlovy Vladimira Tesare, ktera
dava Sanci na zlepseni kvality Zivota pacientl s polycystickou chorobou ledvin. Studie
prokdzala, Ze lék Bosutinib, ktery se pouziva pfi 1écbé nddorovych onemocnéni, dokaze
zpomalit rlst cyst a tim zpomalit progresi onemocnéni. Lék je schopny oddalit potiebu
nahrady renalni funkce o 5-10 let. Jeho aplikace v klinické praxi bude vyZadovat dalsi
zkoumani. 1!
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4. PRAKTICKA CAST

4.1. Laboratorni vysetfeni parametrti v Karlovarské krajské
nemocnhici — Oddéleni klinické biochemie a hematologie

(VSechny informace a materidly pouzité v praktické ¢asti jsou soucasti SOP OKBH
Karlovarské krajské nemocnice)

4.1.1. Urea

Syntéza mocoviny probihd vjatrech mocovinovym cyklem. Urea je vylucovana
prevainé ledvinami. Jeji produkce se zvySuje pfi zvySeném pfijmu proteinl nebo pfi jejich
nadmérném rozpadu. Zmény v hladiné urey jsou vice zavislé na funkci ledvin nez na funkci
jater. Narlst hladiny dusiku mocoviny nastava nejcastéji pti nedostatecné renalni perfuzi,
Sokovém stavu, zmenSeném objemu krve (prerenalni pfipady), chronické nefritis,
nefrosklerézy, glomerulonefritidy (rendlni pfipady) a obstrukce mocového traktu

(postrendlni p¥ipady). Pfechodné zvyieni se objevi pfi velkém p¥ijmu proteind. 24

Preanalyticka faze

Pfiprava pacienta: Specialni pfiprava pacienta ani dieta neni nutnd, pro obvyklé vySetfovani je

vhodny odbér rano, nala¢no. Stanoveni mocoviny v séru rusi pritomnost amonného iontu,
dale ma vliv vék, téhotenstvi, dieta.

Odbér vzorku: odbér se provadi ze Zily, za pouZiti standardni odbérové soupravy.

o Sérum:Sérum se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav nebo
souprav obsahujici separacni gel.

e Plazma: Plazma se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav
s pfidavkem Li-heparinu, EDTA nebo fluoridu. Odbér se provadi ze Zily, za pouziti
standardni odbérové soupravy.

e Moc: Rast bakterii ve vzorku a vysoky obsah amoniaku v atmosférickém vzduchu,
stejné jako kontaminace amoniakem muze zpUsobit chybné vyssi vysledky.

Pfiprava vzorku k analyze: Pfed analyzou je nutno vzorek krve centrifugovat a separovat
sérum/plazmu. K centrifugaci materialu slouzi Centrifuga Eppendorf.

Biologicky material Dobé uchovani Teplota (°C)
Sérum, plazma 7 dni 2-8°C

1 rok -15az-25°C
Moc 7 dni 2-8°C

1 mésic -15az-20°C

Tab. €. 5: Uchovavani biologického materidlu pro analyzu. [34]
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Analyticka faze

Princip metody: Analyza se provadi kinetickym testem s ureazou a glutamatdehydrogendzou.

Tato metoda slouZi k analyze vzorkl ze séra, plazmy i moce.

Urea (mocovina) je hydrolyzovana ve vodném prostfedi uredzou na amoniak a uhli¢itan. Ve
druhé reakci, kterd je katalyzovdna glutamatdehydrogendzou, se amoniak a 2 — oxoglutarat
preménuje na glutamat a vodu za soubéiné oxidace redukovaného
nikotinamidadeninukleotidu (NADH) na nikotinamidadeninukleotid (NAD"). Na kazdy mol
mocoviny se oxiduji dva moly NADH. Pocatecni rychlost poklesu absorbance mérené pfi

vinové délce 340 nm je imérna koncentraci mo&oviny ve vzorku. 34

Pristroj: PIné automaticky biochemicky analyzator Cobas 6000 (c501) od firmy ROCHE.
Pfistroj provadi fotometrickd stanoveni a méfeni iontové selektivnimi elektrodami.
Stanovuje klasické biochemické parametry, elektrolyty, specifické proteiny, hormony,

hladiny drog, atd. Provadi analyzu ze vzork( séra, plazmy, moce nebo mozkomisniho moku.
[34]

Cobas 6000 c501
zplUsob méreni Fotometrie, absorbance
zpusob vypoétu absorbance Kineticky

Vzorek Sérum, mo¢
smér reakce Pokles
vinové délky B/A 700/340 nm
reakcni cas 10 min
jednotky mmol/I

Tab. &. 6: ZpUsob vlastni analyzy Cobas 6000 c501.5*!

Postup prace je stejny pro vSechna uvedena laboratorni vysetreni

Vlozit reagencni soupravu.

Zkontrolovat, zda neni potfeba provést novou kalibraci, pokud ano nakalibrovat.
Vlozit analyzované vzorky s ¢arovymi kédy do analyzatoru.

Spustit analyzu.

A W e

Vysledky testl jsou prlibézné z pfistroje odesilany na stanici komunikaéniho serveru
a do LIS, kde jsou kontrolovany.

Interpretace vysledkd

Analyzator Cobas ¢501 automaticky vypocitd koncentraci analytu pro kazdy vzorek Vysledek

je dale prenesen do LIS. Vysledky jsou vydavany v mmol/I. [34]
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4.1.2. Kreatinin

Kreatinin je koneény produkt energetického metabolismu svall. 90 % kreatininu je
vyluCovano do primarni moci filtraci glomeruld a zbylych 10 % vyluCovano tubuly. Za
fyziologickych podminek panuje mezi produkci a exkreci kreatininu rovnovazny vztah. Pro
vyjadreni této rovnovahy se stanovuje koncentrace kreatininu v séru. Hodnoty sérového

kreatininu zavisi na pohlavi, véku, vyice, vaze, objemu svalové hmoty pacienta. %

Preanalyticka faze

Pfiprava pacienta: Dodrzeni no¢niho laénéni. Odbér v rannich hodinach z divodu kolisani

hodnot béhem dne.

Odbér vzorku

Sérum: Sérum se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav nebo souprav
obsahujici separacni gel.

Plazma: Plazma se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav s pfidavkem Li-
heparinu nebo K,- EDTA.

Ptiprava vzorku k analyze: viz pfiprava vzorku k analyze Urey

Analyticka faze

Princip metody: Metoda dle Jaffého bez deproteinace:

Kreatinin tvofi s kyselinou pikrovou v alkalickém roztoku ZlutoCervené zabarvenou
slouceninu. Jeji koncentrace je Umérna koncentraci kreatininu ve vzorku. Metoda je
provadéna kineticky s vlastni slepou (aby se minimalizovala interference bilirubinu). Rychlost
tvorby zabarveni je pfimo Uumérna koncentraci kreatininu ve vzorku, méri se narlst
koncentrace pfi 505 nm. Vzorky séra a plazmy obsahuji nespecificky reagujici proteiny, proto
jsou pro kompenzaci vysledkd hodnoty automaticky korigovany o -26 umol/I. [34]

Pristrojové vybaveni: plné automaticky biochemicky analyzator Cobas 6000 (c501) od firmy
ROCHE.

Cobas 6000 c 501

zplUsob méreni fotometrie, absorbance
Vzorek plazma, sérum

smér reakce Narlst

vinové délky B/A 570/505 nm

reakcni ¢as 10 min

Jednotky umol/I

Tab. €. 7. ZpUsob vlastni analyzy Cobas 6000 c501
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Interpretace vysledku:

Analyzator Cobas c501 automaticky vypocitda koncentraci analytu pro kazdy vzorek.
Vysledek je déale prenesen do LIS. Vysledky jsou vydavany v umol/l. Pomoci kreatininu lze
stanovit odhad glomerularni fitrace. ¥

Priciny snizeni koncentrace sérového kreatininu

o fyziologicky v détském véku

e v téhotenstvi (zvySeni glomeruldrni filtrace)

e mald svalova hmota

e Ubytek svalové hmoty (pobyt na lGZku, nemocni s myodystrofii)
Pri¢iny zvySeni koncentrace sérového kreatininu

e funkéni a anatomické selhani ledvin

e obstrukéni uropatie

e chronické selhani ledvin (u akutniho selhani byva kreatinémie mirné zvysena)

e nadmérna fyzicka ndmaha

e velky pfijem bilkovin

4.1.3. Glomerularni filtrace dle MDRD

Mezi zakladni funkéni vySetfeni ledvin patfi vySetrfeni glomerularni filtrace. Pomoci
glomeruldrni filtrace dochazi k udrZeni stalého vnitfniho prostredi, slouzi k odstranéni
Skodlivych cizorodych latek a katabolitl z téla. Glomerularni filtraci vznikd ultrafiltrat krevni
plazmy neboli primarni moc. Vysledné sloZzeni a mnoZstvi glomerularniho filtratu zavisi na
propustnosti glomerularni membrany, mnozstvi funkénich glomeruld, velikosti plochy pro
filtraci a filtragnim tlaku. **

Zvysujici GF Snizujici GF
Léky (NSAID, ARB, CyA)  Stadium  chronického
onemocnéni ledvin

Téhotenstvi SniZzena perfuze ledvin
Hypertenze Hypotenze

Zvyseny objem ECT SniZzeny objem ECT
Hyperglykémie Hypoglykémie

Akutni pFijem bilkovin

Tab. ¢. 8: Faktory ovliviiujici glomerularni filtraci v klinickém vysetreni. [34]

V soucasnosti slouzi k odhadu glomerularni filtrace rovnice MDRD (Modification of Diet in
Renal Disease). Rovnice MDRD se nehodi pro odhad funkce ledvin zdravych jedincu. Byla
definovana pro populaci pacientl s chronickym renalnim selhanim. Je dana vypoctem:

Cle = 2,83-(0,0113-sérovy kreatinin)~*"".vek™"'™.(2 8.sérov4 urea) ™'"-(0, 1-sérovy albumin)™*'*
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GF je vyjadfena v ml/s a na 1,73 m % U Zen je tfeba takto vypoéitanou hodnotu nésobit

faktorem 0,762.

GF = odhad glomeruldrni filtrace, Skr = koncentrace kreatininu v krevnim séru (umol/l)),

Surea = koncentrace mocoviny v krevnim séru (umol/l), Salb = koncentrace albuminu v

krevnim séru (g/1)

Vvék 13-49 50-59 70 a vice
2eny 1,58-2,67 1,0-2,1 0,8-1,3
Muzi 1,63-2,6 1,2-2,4 1,05-1,95 0,7-1,0

Tab. €. 9: Fyziologické rozmezi clearance kreatininu.

(34]

G1 Normadlni i zvySena GF >1,5

G2 Mirné snizena GF 1,0-1,49
G3a Mirné az stredné snizena GF 0,75-0,99
G3b Stfedné aZ vyrazné snizena GF 0,5-0,74
G4 Zavaineé snizena GF 0,25-0,49
G5 Termindlni selhdni ledvin <0,25

Tab. &. 10: Stadia chronického onemocnéni ledvin dle KDIGO klasifikace. 2!

4.1.4. Albumin

Albumin tvofi vice nez polovinu vSech plazmatickych bilkovin, je tvoren fetézcem
0 610 aminokyselin. Syntéza probiha v jatrech v mnoistvi 12-14 g/den. Tvorba zavisi na
doddvce aminokyselin prostiednictvim vena portae. Fyziologicky vyznam albuminu spociva v
zachovani koloidné-osmotického tlaku plazmy a v jeho transportnich funkcich. Ddle se podili
na udrZeni acidobazické rovnovahy. Albumin transportuje bilirubin, hem, steroidni hormony,
tyroxin, mastné kyseliny, ionizovanou méd, tryptofan, cystin, pyridoxal, rlizna léciva. Polocas
rozpadu albuminu je 19 dni.

Albuminémie neni citlivym indikdtorem syntézy, protoze pfi nedostatku aminokyselin
se snizuje i katabolismus albuminu a albumin se dokonce premistuje z extravaskularniho
prostoru, aby se zachovalo jeho adekvatni mnozstvi v plazmé, takze neindikuje plny rozsah
nutricniho  deficitu. V chronickych stavech se muaze albumin pfemistovat do
extravaskularniho prostoru. Hodnoty albuminu v séru nizsi nez 31 g/| se zjistuji pti zavaznych
organickych nemocech ledvin, jater, pfi revmatoidni artritidé, diabetu, malignich
onemocnénich a akutnich infekcich.

Preanalyticka faze

Priprava pacienta: dodrzeni no¢niho lacnéni
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Odbér vzorku:

Sérum: Sérum se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav.

Plazma: Plazma se ziskd odbérem krve do standardnich odbérovych souprav s pfidavkem
heparinu (Li-, NH4", Na) nebo EDTA (K»-, Ks-).

Ptiprava vzorku k analyze: Pfed analyzou je nutno vzorek krve centrifugovat a separovat

sérum/plazmu. Vzorky obsahujici srazeninu musi byt pred analyzou centrifugovany.

Sérum, plazma 2,5 mésice 15-25°C
4 mésice -15az-25°C

Tab. €. 11: Uchovani biologického materialu pro analyzu
Analyticka faze

Princip metody: Kolorimetrické endpoint stanoveni.

Pfi pH 4,1 ma albumin povahu kationtu a je schopen se vazat na bromkrezolovou zelen,
aniontové barvivo, a tim vytvaret modrozeleny komplex.

Intenzita modro-zelené barvy je pfimo Umérnd koncentraci albuminu ve vzorku. Je
stanovena mérenim narlstu absorbance pfi 570 nm.

Ptistroje: Cobas 6000 (c501) firma ROCHE

zpUsob méreni absorbance
zpUsob vypoctu absorbance koncovy bod
zpusob reakce 2-Point End
smér reakce narlst
vinové délky B/A 505/570 nm
reakcni ¢as 10 min
Jednotky g/l

Tab. €. 11: ZpUsob vlastni analyzy Cobas 6000 c501. [34]

Interpretace vysledkd

Analyzator Cobas ¢501 automaticky vypocita koncentraci analytu pro kazdy vzorek.
Vysledek je dale prenesen do LIS v mg/l a v ném prepocitan na g/l. Vysledky jsou vydavany
v g/l

Pri¢iny hypoalbuminémie:
e snizena syntéza (tézka hepatopatie, proteinova malnutrice
e zvySeny katabolismus u nemocnych s akutnimi zanéty, nadory a v akutnim stavu
e zvySené ztraty — nejcastéji ledvinami do moci (nefroticky syndrom) nebo do GIT

-33-


https://cs.wikipedia.org/wiki/The_New_York_Times#cite_note-3

¢ hyperhydratace pacienta s nafedénim vnitfniho prostredi
o fyziologicky v téhotenstvi — roste objem cirkulujici tekutiny

« analbuminémie — vzacné; dédi¢ny defekt tvorby albuminu B34

4.1.5. Draslik

Draslik je v organismu pfitomen predevsim v intracelularni tekutiné. Koncentrace v
plazmé silné zavisi na pH krve. Hodnoty zvySené nad 6,5 mmol/I jsou nebezpecné, nad 10
mmol/l jsou smrtelné. Asi 90% drasliku se za fyziologickych podminek ztraci z organismu
moci a zbytek stolici. VétSina drasliku profiltrovaného v glomerulech se vstfebd jiz
v proximdlnim tubulu. Bunky distdlniho tubulu a sbérnych kanalk(l jsou hlavnim mistem
regulace vylu¢ovani drasliku — mGZe zde dochdazet k sekreci K" a H" vyménou za Na’. Tento
déj je zavisly na nékolika faktorech (sekreci drasliku podporuje) — zvySeny ptivod drasliku
v potravé, hyperaldosteronismus, alkaldza.

Hypokalémie je doprovazena svalovou slabosti, pouchami srde¢niho rytmu.
Déletrvajici hypokalémie mUZe poskodit tubuly ledvin, projevi se poruchou koncentracni
schopnosti ledvin. Hyperkalémie: hodnota kalia nad 6,5 mmol/I je indikaci k hemodialyze,

koncentrace 9 — 10 mmol/l mlze vést k nahlé zastavé srdce na podkladé fibrilace komor. (34]

Preanalyticka faze

Priprava pacienta: dodrzeni nocniho la¢néni

Odbér vzorku

Sérum: Sérum se ziskda odbérem krve do standardnich odbérovych souprav nebo souprav
obsahujici separacni gel.

Plazma: Plazma se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav s pfidavkem Li-
heparinu.

Moc: sbirand moc (doporuceno), jednordzovy vzorek jen pro vypocet frakéni exkrece.

Pouziti plazmy je vhodnéjsi, protoZze zmény krevnich desti¢ek v prlbéhu procesu koagulace
vedou ke zvyseni koncentrace drasliku v séru ve srovnani s plazmou.

Pfiprava pred analyzou: Pred analyzou je nutno vzorek krve centrifugovat a separovat

sérum/plazmu. Vzorky obsahuijici srazeninu musi byt pred analyzou centrifugovany.
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Sérum, plazma 2 tydny 15-25°C
1 rok -15az-25°C
Mo¢ 1 den 2-8°C

Tab. & 12: Uchovani biologického materialu pro analyzu. 34

Analyticka faze
Princip_metody: Stanoveni drasliku v séru a vmoci pomoci iontové selektivni elektrody

s diluci na systémech cobas c501. Nepfimé ISE - iontové selektivni elektrody s automatickym
fedénim vzorka.

Koncentrace kalia v séru a v moci se stanovi elektrochemicky podle Nernstovy rovnice )
E=Es + S *In C;, kde Eis je konstantni potencidl vnitfniho standardu, S je smérnice, C; je
koncentrace v fedéném vzorku. Vypocet koncentrace je proveden prepoctem na koncentraci

vnitfniho standardu a kompenzaéni hodnotu znamého vzorku. [34]

Pristroje a pomucky: Cobas 6000 (c501) firma ROCHE, Centrifuga Eppendorf

Interpretace vysledkd

Vytisk vysledkovych listd provadi ptislusny LIS v okamziku, kdy jsou splnény vSechny
pozadavky na jednotlivd stanoveni a tyto poté projdou lékafskou kontrolou. Vysledky se
vydavaji v mmol/I .

Zvysené ztraty drasliku (moci, GIT) porusena funkce ledvin
Hyperaldosteronismus, Cushingova choroba nedostatecné renalni vylu¢ovani
dlouhodoba lécba glukokortikoidy selhani ledvin s oligurii a anurii
predavkovani diuretiky Addisonova choroba

osmoticka diuréza zniceni juxtaglomerularniho aparatu
polyuricka faze renalniho selhani podavani kalia

rendlni tubuldrni aciddza Sok

pti pfesunech K* do buriky pfi presunu draselnych iontd do ECT

Tab. €. 11: Priciny hyperkalémie/hypokalémie. (4]

4.1.6. Fosfor

Fosfor se nachazi v intracelularnim prostredi prevainé ve formé organickych ester(
kyseliny fosforecné. Je obsaZzen v nukleovych kyselindch, fosfolipidech, koenzymech, ATP. Je
soucasti metabolickych drah. V extracelularnim prostfedi nalezneme prevaziné anorganické
slouceniny fosforu. V plazmé je vétsSina fosforu obsazena ve fosfolipidech, mensi ¢ast je
tvorena smési hydrogenfosfore¢nanl a dihydrogenfosfore¢nan(l. 88 % fosforu obsazeného v
lidském téle je umisténo v kostech v podobé fosfatll vapniku, jakym je apatit
Ca*"[Ca3(PO),]5°
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Metabolismus fosforu je uUzce spjat s metabolismem vapniku (hyperfosfatémie
stimuluje sekreci parathormonu — PTH pfimym plsobenim na pfistitnd téliska i nepfimo
snizenim koncentrace ionizovaného vapniku, kalcitriol zvySuje stfevni absorpci vapniku i

fosfata). B4

Preanalyticka faze

Pfiprava pacienta: Je dilezité dodrzeni no¢niho laénéni.

Odbér vzorku:

Sérum: Sérum se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav nebo souprav
obsahujici separacni gel.

Plazma: Plazma se ziska odbérem krve do standardnich odbérovych souprav s pfidavkem Li-
heparinu nebo K,-EDTA.

Moc: Moc by méla byt sbirdna do nadob vymytych kyselinou, bez detergent(. Po sbéru by
méla byt okyselena HCl (pH < 3). Vzorky moci jsou automaticky predfedény analyzatorem

v poméru 1:11. B4

Priprava vzorku pred analyzou: Pfed analyzou je nutno vzorek krve centrifugovat a separovat
[34]

sérum/plazmu.Vzorky obsahujici srazeninu musi byt pred analyzou centrifugovany.

Biologicky material Doba uchovani Teplota (°C)
Sérum, plazma 1 den 15-25°C

4 dny 2-8°C

1 rok -15az -25 °C
Moc Po okyseleni 6 mésicik  2-8°C

Tab €. 12: Stabilita biologického materialu.

Analyticka faze

Pristroje: Cobas 6000 (c501) firma ROCHE, Centrifuga Eppendorf

Princip metody: Metoda je zaloZena na reakci fosfatli s molybdenanem amonnym za vzniku

fosfomolybdenanu amonného bez redukce. Pfidavek akceleratoru zvysuje rychlost reakce a
uplatnéni vzorkového blanku zvysuje presnost vysledkd.

Molybdenan UV: Anorganické fosfaty vytvari komplex fosfomolybdenanu amonného, ktery
ma vzorec (NHg4)3[PO4(M00s3)1,], s molybdenanem amonnym v pfitomnosti kyseliny sirové.
Koncentrace vytvoreného fosfomolybdenanu je pfimo umérnd koncentraci anorganickych

fosfatd. Stanovuje se mérenim nardstu absorbance pfi 340 nm. [34]
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Pristroje: Cobas 6000 (c501) firma ROCHE

zpusob méreni Absorbance
zpusob vypoctu absorbance 2-Point End
zpusob reakce 2-Point End
smér reakce Narast
vinové délky B/A 700/340 nm
reak¢ni cas 10 min
body stanoveni 10-47
jednotky mmol/I

Tab. &. 13: Vlastni analyza Cobas 6000 (¢501). 4

Interpretace vysledkd
Analyzator Cobas c¢501 automaticky vypocitd koncentraci analytu pro kazdy
vzorek Vysledek je dale prenesen do LIS. Vytisk vysledkovych listi provadi pfislusny LIS v

okamziku, kdy jsou splnény vSechny poZadavky na jednotliva stanoveni a tyto poté projdou
lékai'skou kontrolou. Vysledky jsou vydavany v mmol/I. B4

fyziologicka hyperfosfatémie v dobé ristu Hypovitamindza D

selhani ledvin Tubuldrni defekt zpétné resorpce fosfatl
hypoparathyredza (zvysena tubuldrni resorpce hyperpathyredza

fosfata)

intoxikace vitaminem D pfi infuzi glukdzy

diabeticka ketoacidéza u pacientd na parentalni vyzivé

Tab. & 13: PFiciny hyperfosfatémie/hypofosfatémie. 2%

4.1.7. Hemoglobin

Hemoglobin je ¢ervené krevni barvivo, které se nachazi v erytrocytu. Slouzi
k transportu kysliku z plic do tkani. MnoZstvi hemoglobinu v krvi se udava v g/l. Hemoglobin
se skldada z tetramerni molekuly. Molekula je sloZena ze 4 globinovych fetézcl a 4 hema.
Globinové fetézce jsou bilkoviny sloZzené z riizného poctu aminokyselin. Zadkladem hemu je
protoporfyrin, ktery vznika odbouranim aminokyselin. Do protoporfyrinu je vélenéno
dvojmocné Zelezo. Méfi se spektrofotometricky. B

Preanalyticka faze

Priprava pacienta: Nejsou zadné zvlastni pozadavky
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Odbér vzorku: Standardni odbér krve do KsEDTA. Transport vzorku nejdéle do 2 hodin po
odbéru. Pti kratkodobém zatazeni paze se odebere Zilni nebo kapilarni krev do odbérovych

zkumavek. Vzorek se jemné promisi opakovanym prevracenim zkumavky. [34]

Ptiprava vzorku k analyze: Analyzatory poskytujici distribuéni kfivky spravné vyhodnoti

vzorky analyzované nejdfive 20 minut po odbéru. Tato doba je nezbytna pro vyrovnani
koncentracnich gradientll mezi vnéjSim a vnitfnim prostfedim krevnich bunék po ptridani
antikoagulacniho cinidla.

Pfed analyzou je nutno vzorek uchovavat pfi laboratorni teploté, dikladné jej promichat na
valivé tfepacce (cca 10 minut) a pred vlastni analyzou opakovanym prevracenim v ruce (cca
10x). Stabilita vzorku je 5 hodin pfi 20 — 25 °C. %

Analyticka faze

Princip metody: Ke stanoveni hemoglobinu se vyuzivd fotometrickd metoda: Pfesné zmérené

mnozstvi vzorku se promicha se stanovenym mnozstvim lysacniho roztoku (obsahuje
reagencii lysa, kvarterni amonnou sul, KCN) a hemoglobin se prevede na komplex. Vzorek je
zméren pfi vinové délce 525 nm. Dle miry absorpce svétla se uréi mnozstvi hemoglobinu a
pfepoctem jeho hladina v pdvodnim roztoku plné krve. %

Pristrojové vybaveni: V Karlovarské krajské nemocnici se stanoveni hemoglobinu provadi
fotometricky pomoci automatického hematologického analyzatoru Mindray BC-3000 Plus.
Analyzator Mindray BC-3000 Plus méri krevni obraz a automaticky tfipopulacni

diferencidl z pIné krve. Pro méreni WBC, RBC a PLT je vyuzivan impedanéni princip a k

méreni hemoglobinu se vyuziva fotometricky princip. [34]

Interpretace vysledkd
Vysledek se vydava formou tisténého vysledkového formulare nebo elektronickou

cestou, coz provadi pfislusny LIS v okamZziku, kdy jsou splnény vSechny poZzadavky na
jednotliva stanoveni a tyto poté projdou Iékarskou kontrolou. Vysledky hemoglobinu jsou

udavany v g/1. B4
Vék Referencni Jednotky
rozmezi

Novorozenci 180-190 g/l
14. dni po narozeni 110-140 g/l

1 rok 110-130 g/l
Déti 1-15 let 110-150 g/l
Muzi 135-172 g/l
Zeny 120-162 g/l

Tab. ¢. 14: Fyziologické hodnoty mnozstvi hemoglobinu v krvi. 121
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Anémie neboli chudokrevnost byva doprovodnym onemocnénim prave pfi selhani
ledvin. Pacienti s polycystickym onemocnénim ledvin vétSinou netrpi anémii. Erytropoetin se
nadale tvofi v cystdch. Pokud ale dojde je zhorSeni onemocnéni, ke snizeni glomerularni

filtrace pod 40 ml/min a, ma za nésledek rozvoj anémie.!

Anémie se projevuje snizenim koncentrace hemoglobinu v krvi. Nedostatek
hemoglobinu vede ke snizené vazebné schopnosti erytrocytu pro kyslik. Dochazi k poruse
okysli¢ovani v tkanich. Anémie byva ¢asto doprovazena poklesem poctu erytrocytd. Tvorba
erytrocyt(l zavisi na dostatecném pfijmu Zeleza, kyseliny listové, vitaminu B12 z potravy.
Vétsina pacient(l s chronickym onemocnénim ledvin v pokrocilém stadiu trpi nechutenstvim
a podvyzivou. To ma za nasledek nedostatecnou tvorbu ¢ervenych krvinek. Je tedy dulezité
sledovat tyto parametry a popfipadé nehradit pomoci doplnik( stravy ¢i lék(. Dalsi pric¢inou
je nedostatecna tvorba erytropoetinu u pacientl s chronickou rendlni insuficienci, nebo pfi
dialyzaénim léCeni. V takovém pfFipadé je nutné erytropoetin dodavat injekéné do podkozi

nebo v hemodialyzacnich setech. 221
Klasifikace anémie Hodnoty (g/l)
lehka 100-130
stfedné tézka 70-100

tézka <70

Tab. & 15: Rozdéleni anémii dle miry poklesu krevniho obrazu. 2!
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4.2. Kazuistiky

4.2.1. Kazuistika ¢. 1

Pacientka, ro¢nik 1971 je sledovéna na nefrologické ambulanci od 3/2010. Dle USG ji byla
1/2010 diagnostikovana polycysticka choroba ledvin a jater. Déle |é¢ena na sideropenickou
anémii, momentalné stabilizovana.

Urea 3,9 2,9 4,7 4,4 4,2
Kreatinin 64 56 71 68 66
MDRD >1,5 >1,5 >1,44 1,5 1,5
Alb 42,9 45,5 45,4 44,7 44,4
K 4,26 4,27 4,16 4,40 4,20
P 1,11 1,05 1,12 1,25 1,16
Hb 132 139 137 134 132

Tab. €. 16: Mérené parametry (kazuistika 1)

4.2.2. Kazuistika ¢. 2

Pacientka, ro¢nik 1973 od 12/2000 |écena na arteridlni hypertenzi. V roce 2009 ji byla
diagnostikovdna polycystéza ledvin, od té doby je sledovana nefrologem. Matka ma téz
polycystické ledviny — momentdlné v predialyze, otec je |é¢en na hypertenzi, sestra ma
polycystické ledviny, dcera je zdrava.

Urea 4,7 4,3 4,9 5,6 5,9
Kreatinin 61 74 66 69 80
MDRD 1,74 1,43 >1,5 1,42 1,20
Alb 48,2 46,3 41,2 43,1 41,8
K 3,83 3,94 3,35 3,83 3,97
P 1,18 1,01 1,02 1,08 1,30
Hb 151 143 140 136 140

Tab. €. 17: Mérené parametry (kazuistika 2)

4.2.3. Kazuistika ¢. 3

Pacientka, ro¢nik 1977 byla od détstvi |éCena arterialni hypertenzi a sledovana pro vysokou
pravdépodobnost vzniku polycystického onemocnéni ledvin. Nasledné ji byla polycysticka
choroba ledvin diagnostikovana. Od r. 2001 je v pécli nefrologa. Rodi¢e ledvinnym
onemocnénim netrpély, bratr zemrel v 8 mésicich na polycystézu ledvin, sestra je zdrava, u
dcery byla diagnostikovana polycystdza.
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Urea 8,1 9,0 7,5 9,1 15,4
Kreatinin 205 238 246 253 266
MDRD 0,38 0,38 0,38 0,35 0,35
Alb - - 40,3 39,1 39,7
K 4,43 3,81 4,81 5,04 4,93
P - 0,93 0,89 0,93 -

Hb 120 110 121 114 114

Tab. €. 18: Mérené parametry (kazuistika 3)
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5. Vyhodnoceni

5.1. Fyziologicka rozmezi laboratornich parametrt

V tabulce jsou vypsany nejdulezitéjsi laboratorni parametry stanovované u pacientl
s polycystickym onemocnénim autozomalné dominantniho typu spolu jejich fyziologickymi
hodnotami. Tyto tabulky jsou velice dlleZité pro spravné posouzeni zdravotniho stavu

pacienta.

Sledované parametry  Fyziologické rozmezi  lednotky
Urea 1,7-8,3 mmol/I
Kreatinin 44-80 pmol/I
MDRD 1,58-2,67 ml/s.1,73m2
Alb 35-52 g/l
K 3,8-5,2 mmol/I
P 0,87-1,45 mmol/I
Hb 120-160 g/| g/l
Tab. €. 19: Fyziologicka rozmezi laboratornich parametr(i v Karlovarské krajské nemocnici.
[34]

G1 Normalni i zvySena GF >1,5

G2 Mirné snizena GF 1,0-1,49
G3a Mirné az stredné snizena GF 0,75-0,99
G3b Stfedné azZ vyrazné snizena GF 0,5-0,74
G4 Zavainé snizend GF 0,25-0,49
G5 Terminalni selhani ledvin <0,25

Tab. €. 20: Zarazeni pacienta dle stadii KDIGO klasifikace dle GF (MDRD). [28]

5.2. Postup pro vyhodnoceni laboratornich vysledki

Do tabulky jsou vyneseny hodnoty laboratornich parametrl 3 pacientl. Pro snaZzsi
vyhodnoceni jsou vysledky zaneseny téZ do grafu. Laboratorni vySetfeni bylo provedeno pacientim
poprvé, pfi pfijmu pacienta do nefrologické poradny KKN. Nasleduje série vySetfeni pro rok 2014,
2015, 2016, 2017. Tato vysetfeni informuji Iékafe o progresi onemocnéni. Patologické hodnoty jsou
v tabulce vyznaceny Cervené.
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5.2.1. Urea

Po nahlédnuti do tabulky mGzeme zjistit, Ze u prvnich 2 pacient( jsou hodnoty urey
fyziologické. U pacienta ¢. 1 mUZeme pozorovat lehké kolisani hodnot. Hodnoty urey u
pacienta ¢ 2 maji tendenci mirné rUst, stale se vSak pohybuji ve fyziologickych rozmezich. U
pacienta ¢. 3 mlZeme sledovat, Ze jiz pfi 1. méreni, se hodnota urey blizi k patologické
hodnoté. Nasledné v roce 2016 a 2017 je zaznamendn obrovsky narlst urey, kterd je vyrazné
patologicka.

Urea (mmol//1)
Pacient Pfijem 2014 2015 2016 2017
1 3,9 2,9 4,7 4,4 4,2
2 4,7 4,3 4,9 5,6 5,9
3 8,1 9,0 7,5 91 15,4
Tab. €. 21: Namérené hodnoty urey u pacient(.
Urea (mmol//1)
18
16 15,4
14 -
12 —
M Pacient 1
10 9 9,1 —
8,1 — [ Pacient 2
8 —
OPacient 3
6 —
4,7
39 4,3
4 7 Z, [
2 . —
0 )
PFijem 2014 2015 2016 2017

Graf ¢. 2: Graficky vyjadrené hodnoty urey u pacienta.

-43-



5.2.2. Kreatinin

Opét po nahledu do tabulky vidime u pacienta €. 3 vyrazné patologické hodnoty,
které maji tendenci neustale stoupat. Zatimco u pacientll 1 a 2 pozorujeme lehké kolisani
hodnot ve fyziologickém rozmezi. Pfi nahledu do grafu midzeme vidét, jaky rozdil hodnot déli
pacienta €. 3 od pacienti 1 a 2.

Kreatinin (umol/l)
Pacient Pfijem 2014 2015 2016 2017
1 64 56 71 68 66
2 61 74 66 69 80
3 205 238 246 253 266
Tab. ¢. 22: Namérené hodnoty kreatininu u pacientd.
Kreatinin (umol/l)
300
266
253 —
250 238 246 ] —
205
200 ] —
M Pacient 1
150 — .
[l Pacient 2
O Pacient 3
100 = —
68 69
64 61 56
50 —
0
PFijem 2014 2015 2016 2017

Graf €. 3: Graficky vyjadiené hodnoty kreatininu u pacientd.

5.2.3. GFdle MDRD

Dle tabulky ¢. 23 mizZeme pozorovat, Ze jiz ve 4. dekadé Zivota pacientl se objevuje
snizend glomerularni filtrace. U pacienta €. 1 vidime pouze jedno nepatrné vychyleni hodnot
do patologie vroce 2015. Dle stadia KDIGO je pacient stdle v 1. stadiu chronického
onemocnéni. Stadium €. 1 se vyznacuje normalni i lehce zvySenou glomerularni filtraci. U
pacienta €. 2 dochazi v roce 2016 a 2017 k progresi glomerularni filtrace. Z ptvodni hodnoty
1,74 pfi pfijmu pacienta nastal pokles na hodnotu 1,20. Pacient tak béhem sledovani
v nefrologické poradné dospél do stadia €. 2, které znamenad lehce snizenou GF. Pacient €. 3
jiz pfi pfijmu mél hodnotu 0,38 a timto byl zafazen do 4. stadia, kde setrvava do roku 2017
pouze s mirnym poklesem hodnot.
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GF dle MDRD (ml/s/0,73m ?)

Pacient Pfijem 2014 2015 2016 2017
1 >1,5 >1,5 >1,44 1,5 1,5
2 1,74 1,43 >1,5 1,42 1,20
3 0,38 0,38 0,38 0,35 0,35
Tab. €. 23: Vypocitané hodnoty GF dle MDRD u pacienta.
GF dle MDRD (ml/s/0,73m2)
2
18 1,74
1,6 -
1,4 -
1,2 - M Pacient
1
14 .
[ Pacient
0,8 - 2
0,6 -
0,4 -
0,2 -
o .
PFijem 2014 2015 2016 2017

Graf ¢. 4: Graficky vyjadrené hodnoty GF dle MDRD u pacientd.

5.2.4. Albumin

U vsech pacientl jsou hodnoty albuminu fyziologické, nemiZeme tedy hovofit o
albuminurii. Jak uz bylo uvedeno v ptredchozich kapitolach, albuminurie neni typickym
pfiznakem pro PCHLAD. Albuminurie je pfitomna az v terminalnim stadiu onemocnéni. Je
spojovana s vyraznym poklesem glomerularni filtrace. U pacienta €. 1 vidime mirné kolisani
hodnot. U pacienta ¢. 2 mulZeme pozorovat postupny pokles hodnot. Pfi pfijmu do
nefrologické ambulance byla hodnota albuminu v séru 48,2g/l, v roce 2017 je to pouze
41,8g/l. U pacienta €. 3 vysledky pfi pfijmu a v roce 2014 nebyly provedeny. V nasledujicich
letech jsou jiz dostupné, dochazi ke kolisani hodnot.

Albumin (g/I)

Pacient Pfijem 2014 2015 2016 2017
1 42,9 45,5 45,4 44,7 44,4
2 48,2 46,3 41,2 43,1 41,8
3 - - 40,3 39,1 39,7

Tab. ¢. 24: Namérené hodnoty albuminu u pacient(.
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Albumin (g/1)
60
48,2
50 : 3
4546,3
42, 44431
40 -
M Pacient
1
30 -
[ Pacient
2
20 -
10 -
0 .
Pkijem 2014 2015 2016 2017

Graf €. 5: Graficky vyjadiené hodnoty albuminu u pacient(.

5.2.5. lonty

Ve fazi onemocnéni, ve které se nachazi nasi pacienti, je dllezité hodnoceni
elektrolytll v organismu. Mezi ty nejdllezitéjsi patti draslik a fosfor. Tyto parametry jsou
nejvice sledovany hlavné pfi dialyzacnim léceni, pro nastaveni spravné medikamentézni
lécby. B
stavu rendlnich funkci, homeostazy a funkce acidobazické rovnovahy. Pfi nahlédnuti do

Béhem sledovani pacienta v nefrologické ambulanci se stanovuji pro posouzeni

tabulky mUzZeme vidét kolisani fyziologickych hodnot. Pacient ¢. 1 mda hodnoty K a P zcela
v porddku. U pacienta €. 2 si mlzZzeme vSimnout, Ze ma hladiny drasliku blizké spodni hranici
fyziologického rozmezi. A u pacienta ¢. 3 se hladiny fosforu drzi u dolni hranice. U téchto
pacientld by méli byt pravé tyto hodnoty nejvice sledovany, aby nedoslo k rozvoji komplikaci.

Draslik a fosfor (mmol/I)

Pacient ¢. lonty Pfijem 2014 2015 2016 2017
(mmol/l)

Pacient 1 K 4,26 4,27 4,16 4,40 4,20
P 1,11 1,05 1,12 1,25 1,16

Pacient 2 K 3,83 3,94 3,35 3,83 3,97
P 1,18 1,01 1,02 1,08 1,30

Pacient 3 K 4,43 3,81 4,81 5,04 4,93
P - 0,93 0,89 0,93 -

Tab. ¢. 25: Namérené hodnoty nejduleZitéjsich iontd u pacientd.
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Graf €. 6: Graficky vyjadiené hodnoty iontl u pacientd.

5.2.6. Hemoglobin

Pfestoze anémie neni typickym pfiznakem PCHLAD, nesmi byt tato hodnota pfi
sledovani pacienta podcenovana. Nalez snizeného hemoglobinu muZe byt spojeny se
zvysenou destrukci funkéniho parenchymu. Doprovazi ho téZ snizené hodnoty glomerularni
filtrace, jak miZeme vidét u pacienta ¢. 3. Pacient ¢. 1 i 2 maji hodnoty hemoglobinu
normalni.

Hemoglobin (g/l)

Pacient Pfijem 2014 2015 2016 2017
1 132 139 137 134 132
2 151 143 140 136 140
3 120 110 121 114 114

Tab. ¢. 26: Namérené hodnoty hemoglobinu u pacientd.
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Graf ¢. 7: Graficky vyjadrené hodnoty hemoglobinu u pacient(.
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6. Diskuse

Bakalafska prace se zabyva predevsim laboratorni diagnostikou a sledovanim pacientt
s autozomalné dominantnim polycystickym onemocnénim ledvin. U téchto pacientl mezi
nejc¢astéji hodnocené laboratorni parametry patfi urea, kreatinin, GF, vybrané ionty,
albumin. Z hematologickych vysSetfeni je dulezZitd pro posouzeni renalnich funkci hladina
hemoglobinu a krevni obraz. Pro kazdé laboratorni vysetfeni je uveden presny postup
analyzy, ktery zahrnuje preanalytickou ¢ast, analytickou &ast a interpretaci vysledka. 2

Do preanalytické ¢asti je zahrnuta priprava pacienta k odbéru biologického materialu,
druh biologického materidlu, technika odbéru vzorku, pfiprava vzorku k analyze a uchovani
vzorku pro pfipadnou dalsSi analyzu. Pfesné dodrZeni vSech zdsad preanalytické casti je pro
laboratorni analyzu nejdulezitéjsim krokem. Zabrani se tak zbyte¢nému zaneseni chyb, které
jsou pro rozbor nezadouci. DalSim krokem pfi zpracovani vzorku je vlastni analyza vzorku.
Analyza se provadi pomoci biochemickych ¢i hematologickych analyzatorl, které pracuji
pfedevSim na principu fotometrie nebo potenciometrie (pomoci iontové selektivnich
elektrod). Poslednim krokem analyzy je interpretace vysledk(. Jde o zhodnoceni vysledk
méfeni a porovndni s fyziologickymi hodnotami jednotlivych parametr. Interpretace
vysledkll je dana konkrétnim pracovistém. Neustdle se méni v zavislosti na metodé, typu
analyzatoru a zpUsobu provedeni vlastniho méfeni. 4

V bakalarské praci jsou uvedeny kazuistiky 3. pacientd s PCHLAD, ktefi momentalné

navstévuji nefrologickou ambulanci v Karlovarské krajské nemocnici. Jedna se o 3 Zeny ve
veku 47, 45 a 41 let. U vSech 3 pacientek byly vyneseny do tabulky hladiny nejéastéji
vySetfovanych laboratornich parametrd. Hodnoty byly pacientim naméreny pti pfichodu do
nefrologické ambulance v KKN a nasledné v letech 2014, 2015, 2016 a 2017. Pro jednodussi
zhodnoceni laboratornich vysledk(l je vidy uvedena tabulka pro konkrétné sledovany
parametr. Do tabulky jsou vneseny vysledky pacientl za jednotlivd hodnocend obdobi.
Patologické hodnoty jsou v tabulkach vyznaceny ¢ervené. Timto zpisobem mlzZeme snadnéji
porovnat vysledné hodnoty mezi pacienty vzajemné. Tyto tabulky jsou vyhodnoceny téz
graficky. Pomoci grafického vyjadieni Ize jesté |épe zobrazit patologické hodnoty, ¢i tendenci
hodnot stoupat/klesat.

Po vyhodnoceni laboratornich ukazatel( se zjistilo, Ze pacientka ¢. 1, se nachazi
teprve v 1. stadiu chronického onemocnéni ledvin. Pacientka ¢. 2 je jiz ve 2. stadiu
chronického onemocnéni ledvin. Obé pacientky maji normdini hladiny hemoglobinu,
albuminu i iontd. Tyto parametry slouzi jako ukazatelé vdazného poskozeni ledvin. K poklesu
téchto hodnot dochazi v terminalnim stadiu onemocnéni. Pacientka €. 3 je jiz ve 4. stadiu
chronického onemocnéni ledvin, dochazi u ni ke snizovani hladin hemoglobinu, albuminu,
glomerularni filtrace a k vyraznému narGstani hodnot kreatininu a urey. U pacientky ¢. 3 tedy
doslo béhem let 2014-2017 k nevétsi progresi onemocnéni.
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7. Zavér

Polycystické onemocnéni ledvin autosomalné dominantniho typu je
charakterizovano variabilni progresi zplisobenou zvétSenim renalnich cyst, které postupné
nahrazuji funkéni parenchym ledviny. Konecna fdze onemocnéni Usti v selhani ledvin.

Pacienti jsou zafazovani do dialyza¢nich a transplanta&nich programa. 22

Pti vyhodnoceni laboratornich parametr( bylo zjisténo, Ze se pacient ¢. 1 nachazi v 1.
stddiu chronického onemocnéni ledvin. Projevuje se normalni GF, s fyziologickymi
hodnotami urey, kreatininu, albuminu, iontll i hemoglobinu. Od pfijmu pacientky v r. 2010
do r. 2017 nebyly zaznamenany Zadné abnormality v laboratornim nalezu. Vr. 2015 si
muzZeme vSimnout mirného vychyleni hodnot. Hodnota urey byla v r. 2014 2,9 mmol/l, vr.
2015 4,7 mmol/l. Podobné tomu tak bylo u hodnoty kreatininu a GF.

Pacient ¢. 2 je jiz ve 2. stddiu chronického onemocnéni ledvin, které je
charakterizovano mirné snizenou GF. Tomu nasvédcuje postupné zvySovani hladin urey,
kreatininu, mirny pokles albuminu, draselnych iontd. Pfi pfijmu vr. 2009 byla pacientka
zafazena do 1. stadia chronického onemocnéni ledvin s glomeruldrni filtraci 1,74 ml/s/m? Jiz
v r. 2014 hodnota poklesla na 1,44 ml/s/m?avr. 2017 1,20 ml/s/m?. Hodnota kreatininu jeu
pacientky v normé, ale od r. 2009 do r. 2017 vystoupala z pavodnich 61 pmol/l na 80 umol/I.
Hladina hemoglobinu je u pacientky normalni. Bylo tomu tak i u pfedchozi pacientky. Obé
pacientky se nachazi v pocatecnim stadiu onemocnéni, kdy jsou ledviny jesté schopny tvofrit
EPO. Pro zpomaleni progrese onemocnéni je nutné dodrzovat reZimova opatreni v podobé
dostateéného fyzického pohybu, omezeni tuénych jidel, soli alkoholu, kofeinu a koureni.

Pacient €. 3 je jiz ve 4. stadiu chronického onemocnéni ledvin, dochdazi u néj ke
snizovani glomerularni filtrace, k vyraznému nardstani hodnot kreatininu a urey. P¥i pfijmu
vr. 2014 byla hladina urey fyziologicka s hodnotou 8,1 mmol/l, v nasledujicich letech
dochdzelo postupnému zvysovani hodnot az na hodnotu vyrazné patologickou 15,4 mmol/I
zr. 2017. Hodnoty kreatininu se vyznacuji stejnou tendenci. V r. 2014 205 umol/l a v r. 2017
jiz 266 pmol/l. Hodnota GF je 0,35 ml/s/m?. U pacientky si mizeme vimnout pfitomnosti
lehké anémie. Z tohoto hlediska bude dllezité sledovat hladiny Zeleza a feritinu v séru a
saturaci transferinu. Po provedeni téchto vySetifeni miZzeme hovofit o medikamentdzni Iécbé
v podobé podani Zeleza nebo vitaminu B12 a kyseliny listové. Pacientka se momentalné
nachazi v predposlednim stadiu onemocnéni ledvin, Jako u pfedchozich pacientek ji budou
doporucena rezimova opatreni.

Pravidelnym monitorovanim pacientl v nefrologickych ambulancich se bude i
nadale hodnotit jejich celkovy stav. Vysledky laboratornich vySetfeni budou slouzit pro
v€asné odhaleni komplikaci, hodnoceni progrese onemocnéni a k indikaci vhodné |é¢by.
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8. Seznam zkratek

ACEI

ADPKD

ARB

cAMP

CcT

ECT

EDTA

EPO

GF

Hb

HLA

ICT

KKN

Krea

MDRD

MR

OKBH

P

PCHLAD

SOP

TK

Urea

usG

inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu
Autosomal dominant polycystic kidney dinase
blokatory angiotensinovych receptoru
cyklicky adenosinmonofosfat

computer tomography/vypocetni tomografie
extraceluldrni tekutina

kyselina ethylendiamintetraoctova
erytropoetin

glomerularni filtrace

hemoglobin

human leukocyte antigen/hlavni histokompatibilni komplex
intracelularni tekutina

draslik

Karlovarska krajskd nemocnice

kreatinin

Modification of Diet in Renal Disease
magnetickd rezonance

Oddéleni klinické biochemie a hematologie
fosfor

polycysticka choroba ledvin autozomalné dominantniho typu
standardni operacni postup

krevni tlak

mocovina

ultrasonografie
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