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Souhrn: Enkapsulující peritoneální skleróza (EPS) je vzácná komplikace peritoneální dialýzy (PD) charakterizovaná extenzivní pe-
ritoneální fibrózou a střevní obstrukcí. Názor na etiopatogenezu není jednotný. Závažným faktorem se jeví být samotné provádě-
ní peritoneální dialýzy a expozice peritonea nefyziologickým vlivům (výskyt roste s délkou léčby peritoneální dialýzou). Existuje ale
i určitá individuální vnímavost pacienta, která je zřejmě daná různou imunologickou odpovědí. Důsledkem EPS jsou těžké anato-
mické i funkční změny peritonea, které vedou nejen ke ztrátě dialyzační funkce peritonea, ale i k poruchám funkce střeva a těžké
malnutrici. V diagnostice EPS mají velký význam zobrazovací metody (ultrazvuk, computerová tomografie), potvrzení diagnózy je
histologické. Zatím neexistují laboratorní ukazatele, které by včas signalizovaly rozvoj EPS. Způsoby léčby jsou různé, provádějí se
různé chirurgické zásahy (rozvolnění střevních kliček, resekce peritonea), je snaha ovlivnit imunologický proces. Lékem volby zů-
stávají kortikosteroidy, slibným je tamoxifen. Přesto zůstává mortalita u EPS velmi vysoká, mezi 56–93 %. Onemocnění často
progreduje i po ukončení peritoneální dialýzy. Článek shrnuje dosavadní poznatky o enkapsulující peritoneální skleróze, její
diagnostice a terapii.
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Encapsulating peritoneal sclerosis
Summary: Encapsulating peritoneal sclerosis (EPS) is a rare complication of peritoneal dialysis (PD) characterized by extensive peri-
toneal fibrosis and bowel obstruction. Opinions on its etiopathogenesis diverge. It appears that the performance of peritoneal dia-
lysis itself and the exposition of the peritoneum to non-physiological influences (the incidence increases in proportion to the length
of peritoneal dialysis treatment) is an important factor. Yet there is also patients’ individual sensitiveness, which apparently depends
on individual immunological response. EPS causes severe changes in peritoneal anatomy and functions, resulting both in the loss of
the transport function of the peritoneum, and in bowel malfunction and serious malnutrition. Imaging methods (ultrasound, com-
puter tomography) are very important in diagnosing EPS; the diagnosis is confirmed histologically. No laboratory markers have been
discovered yet to allow for timely indication of EPS development. There are different treatment strategies, including different surgi-
cal interventions (liberation of bowel loops, peritoneum resection) and the effort to influence the immune process. Corticosteroids
remain the medication of choice; also promising is Tamoxifen. In spite of that, EPS mortality is still very high, ranging between
56 and 93 %. The disease often progresses even after peritoneal dialysis has finished. The article summarises the existing knowledge
about encapsulating peritoneal sclerosis, its diagnosis and therapy.
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Autorky práce se za svou praxi setka-
ly se 3 pacienty s různým stadiem
onemocnění, v současné době je v je-
jich péči pacient úspěšně léčený již
2. rokem.

Etiologie a patogeneza
Zatímco prostá peritoneální skleróza
je důsledkem dlouhodobé expozice pe-
ritonea nefyziologickým dialyzačním
roztokům, příčiny EPS jsou multi-
faktoriální. Predisponující faktory
rozvoje EPS můžeme rozdělit na ty,
které souvisejí s PD, a na ty, které k ní

neální sklerózy. Její nejtěžší formou je
enkapsulující peritoneální skleróza
(EPS), závažná porucha s vysokou mor-
talitou. EPS byla poprvé popsána
v souvislosti s PD v roce 1980 a teh-
dejší prevalence byla stanovena na
0,5–0,9 %. Nedávné studie, zahrnující
pacienty na dlouhodobé terapii, ho-
voří o prevalenci 1–3 % [1]. Australská
studie uvádí prevalenci peritoneální
sklerózy až 20 % u pacientů léčených
8 let, nešlo však vždy o enkapsulující
formu [2]. Dle dostupných informací
se u nás dosud vyskytlo 5 případů EPS.

Úvod
Peritoneální dialýza (PD) je v součas-
nosti plně uznávaná metoda náhrady
funkce ledvin. Podmínkou úspěšného
provádění PD je udržení anatomické
a funkční integrity peritonea, které slou-
ží jako dialyzační membrána. PD má
samozřejmě řadu komplikací, nejčas-
tějšími jsou infekce, především perito-
nitidy a záněty výstupu peritoneálního
katétru. Peritoneální infekce a expozice
peritonea bioinkompatibilnímu dialy-
začnímu roztoku patří mezi nejdůle-
žitější rizikové faktory rozvoje perito-
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nemají žádný vztah. Společným jme-
novatelem pro všechny rizikové fakto-
ry je jejich schopnost narušit fyziolo-
gii peritoneální membrány a nastar-
tovat zvýšenou tvorbu vaziva, která
může vyústit v EPS. Vnímavost paci-
entů je však individuální.

Mezi příčiny úzce související s peri-
toneální dialýzou patří:
a) Těžké, protrahované, perzistující

a relabující peritonitidy způsobené
především infekcí Staphylococcus au-
reus, pseudomonádami a mykotické
peritonitidy. Důsledkem peritoniti-
dy je masivní exfoliace mezotelu,
narušení bazální membrány a při-
lehlé pojivové tkáně. Mezotel je lo-
žiskově nahrazen fibrózní tkání,
části peritonea jsou pokryty fibri-
nem. Přetrvává exprese mRNA pro
TGF-β1 (transforming growth fac-
tor), který má největší vliv na nad-
měrnou produkci a depozici extra-
celulární matrix.

b) Dlouhodobá léčba PD byla proká-
zána jako rizikový faktor rozvoje
EPS v australské studii, pravděpo-
dobně na podkladě protrahované
expozice peritonea bioinkompati-
bilním roztokům [2]. Glukóza je
nejčastější osmotické činidlo v pe-
ritoneálním dialyzačním roztoku.
Nefyziologické množství glukózy
v roztoku snižuje životnost mezo-
teliálních buněk, suprimuje imuno-
kompetentní buňky, inhibuje buněč-
nou proliferaci, snižuje množství
glutathionu a stimuluje syntézu pe-
roxidu. Glukóza také zvyšuje kon-
centraci růstového faktoru β, což
je profibrotický protein. Laktát,
který se do roztoků přidává k aci-
difikaci na pH 5,2–5,5, aby se za-
bránilo karamelizaci glukózy bě-
hem tepelné sterilizace, významně
potencuje negativní účinky glukózy.
Nízké pH je cytotoxické, inhibuje
leukocyty a peritoneální buňky, způ-
sobuje výraznou acidifikaci cyto-
plazmy. Během sterilizace vznikají
degradační produkty glukózy (např.
5-hydroxymethyl-2-fluraldehyd),

které jsou též cytotoxické. Byla rov-
něž dokumentována neenzymatická
glykozylace proteinů (Schiffovy
báze, Amadoriho produkty) a de-
pozice produktů pokročilé glykace
(AGE) v peritoneální dutině. Ty se
váží pevně na proteiny a dochází
k jejich kontinuální akumulaci.
Vazba AGE na specifický receptor
přítomný na makrofázích, endote-
liích a svalových buňkách cévní stěny
indukuje oxidativní stres. Rozvíjí se
porucha permeability cév na pod-
kladě endoteliální dysfunkce a mik-
roangiopatie, charakteristická ex-
panzí intersticiální matrix a hyalini-
zací kolagenu. Histologické změny
imitují nález při diabetické mikro-
angiopatii.

c) Jako další rizikové faktory rozvoje
EPS byly identifikovány cizí těleso
resp. peritoneální katétr (stimulací
fibroblastů), talek, škrobový prá-
šek a latexové proteiny z chirurgic-
kých rukavic. Ty stimulují makrofágy
a monocyty k uvolňování velkého
množství TNF-α, interleukinu-1,
prostaglandinu E2, tromboxanu B2
a hydrogenperoxidu, které mají ne-
gativní vliv na viabilitu mezotelií.
Tento děj, iniciovaný cizími části-
cemi, je nadále udržován cytokiny,
volnými kyslíkovými radikály a eiko-
sanoidy a může vést k tvorbě gra-
nulomatózního zánětu [1].

d) Nepoměr mezi tvorbou a odstra-
ňováním fibrinu se také podílí na
vzniku EPS. Za normálních okol-
ností je fibrin odstraňován fibri-
nolýzou a dialyzátem. Příčinou aku-
mulace fibrinu může být ukončení
PD, které přeruší odstraňování
fibrinu dialyzátem a dále peritoni-
tida, kde se na tvorbě fibrinu podí-
lejí bakteriální koagulázy [3]. Aku-
mulovaný f ibrin je nahrazován
granulomatózní tkání, která pod-
léhá konverzi ve fibrózní tkáň.

e) EPS vzniká rovněž bez souvislosti
s PD. Rizikovými faktory jsou opa-
kované břišní operace, intraperito-
neální chemoterapie, jaterní cirhóza
s ascitem, systémový lupus erythe-

matodes, intraabdominální tuber-
kulóza, léčba beta-blokátory. Vliv be-
tablokátorů spočívá zřejmě v inhi-
bici tvorby surfaktantu, hlavně fos-
fatidylcholinu [1,3]. Byla popsána
i takzvaná idiopatická forma EPS,
která se vyskytuje u mladých dívek
v tropických oblastech a bývá dá-
vána do souvislosti s retrográdní
menstruací. U mužů jsou známy do-
sud jen 4 případy idiopatické EPS.

Patologie
Určitý stupeň tzv. peritoneální sklerózy
mají téměř všichni pacienti delší dobu
léčení peritoneální dialýzou. Po rela-
tivně dlouhou dobu nemá funkční
ani klinické následky. Zahrnuje ztrátu
mikrovilózních struktur, rozvolnění me-
zibuněčných spojení, hyperplazii a de-
generativní změny endoplazmatického
retikula a edém mitochondrií. Mezo-
telové buňky podléhají kuboidní trans-
formaci a oddělují se od bazální mem-
brány, která bývá zdvojená s různým
stupněm edému. Cévní změny jsou
jen nenápadné, projevují se ztluště-
ním bazální membrány a cévní stěny
a neoangiogenezí. Peritoneální skle-
róza bývá omezena na parietální peri-
toneum. Tloušťka sklerotického peri-
tonea je 40–270 μm. U prosté perito-
neální sklerózy nenacházíme buněčnou
infiltraci ani kalcifikace [3]. Její vztah
k EPS není zcela jasný [4]. Nebyla do-
kumentována přechodná stadia ani
morfologické známky progrese pros-
té peritoneální sklerózy v EPS. Z his-
tologických nálezů se zdá, že EPS je
samostatná nozologická jednotka
s odlišnou etiopatogenezí [1].

EPS se na rozdíl od peritoneální
sklerózy projevuje dramatickými ana-
tomickými změnami. Již makrosko-
pický vzhled peritonea je těžce altero-
ván. Plocha peritonea je redukována,
vzniká hrubá membrána, která způ-
sobuje rigiditu střev. Nejpostiženější
místa tvoří hmatný pseudotumor ob-
sahující střevní kličky a opouzdřený
ascites. Mikroskopicky dominuje skle-
róza, postiženo bývá zejména visce-
rální peritoneum. Sklerotická tkáň
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dosahuje tloušťky až 4 000 μm a kom-
primuje svalovou vrstvu. Je patrná ztráta
mezotelu a buněčná infiltrace inter-
sticia leukocyty, erytrocyty, makrofágy
a obrovskými buňkami. Ta je spolu
s exsudací fibrinu projevem chronic-
kého zánětu. Existují také acelulární
formy, vyznačující se přítomností
nadměrného množství kolagenu. Vý-
znamné jsou u EPS vaskulární změny,
charakterizované ztluštěním tunica in-
tima, media i adventitia a cévní oklu-
zí. Téměř pravidelným nálezem bývají
peritoneální kalcifikace, které mohou
dominovat celému makroskopickému
nálezu [3]. Popisují se i případy osifi-
kace peritonea [5].

Klinický obraz
EPS je často provázena poruchou
transportu solutů i vody, jejímž dů-
sledkem je pokles ultrafiltrace. Jsou
však popsány i případy těžkých ana-
tomických změn s relativně normální
peritoneální dialyzační kapacitou.
Postižení střeva se manifestuje poru-
chou střevní motility a následně i sní-
žením absorpčních funkcí. Enkapsu-
lující proces vede až k obstrukčnímu
ileu, může být hmatná břišní či pá-
nevní rezistence. Neléčené onemoc-
nění se komplikuje nekrózou tenkého
střeva a tvorbou enterokutánních píš-
tělí. Narušení střevních funkcí se pro-
jevuje nauzeou, zvracením, pocitem
plnosti, bolestí břicha, anorexií a vá-
hovým úbytkem. Příčinou může být
i destrukce myenterického plexu fibro-
tickým procesem. Peritoneální fibró-
za blokuje lymfatické cesty, což vede
k tvorbě ascitu [6].

EPS může rovněž probíhat pod obra-
zem rekurující či nehojící se peritoni-
tidy. Na EPS by mělo být na prvním
místě pomýšleno u pacientů s nehojí-
cí se peritonitidou a negativním kulti-
vačním nálezem. Tito pacienti jsou
často indikováni k extrakci peritoneál-
ního katétru, při které bývá náhodně
diagnostikována EPS. EPS je občas
provázena přítomností intermitent-
ního či perzistujícího hemoragického
dialyzátu [6].

Diagnostika
V diagnostice EPS mají kromě klinic-
kého vyšetření velký význam zobrazo-
vací metody. Prostý nativní skiagram
břicha však bývá často zcela normální
a může oddálit stanovení diagnózy.
Nejrozšířenějšími metodami zůstávají
ultrasonografie a počítačová tomo-
grafie. Ultrasonografie je nejcitlivější
metoda v detekci EPS schopná iden-
tifikovat již časné změny: zesílenou
střevní stěnu s trilaminárním vzhledem,
adheze mezi střevními kličkami a břišní
stěnou. Patologické změny při počí-
tačové tomografii jsou patrny později,
jsou však pro EPS nejtypičtější. Nej-
dříve je možno identifikovat ztluštělé,
adherující střevní kličky a dilatované
tenké střevo. Mezi pozdější nálezy
patří lokalizovaný i difuzní ascites, zvý-
šená denzita mezenteriálního tuku,
kalcifikace peritonea a střevní stěny
a pseudotumor tvořený střevními
kličkami [1,6].

Histologické vyšetření představuje
invazivní metodu, je však často jedinou
možností, jak získat definitivní dia-
gnózu. Řada střevních onemocnění to-
tiž může napodobovat klinické proje-
vy, sonografický i radiologický obraz
EPS, histologie však bývá typická.

Laboratorní nálezy jsou nespecifické,
bývá přítomno zvýšení CRP, anémie,
známky malnutrice. Je snížena hladi-
na CA-125 v dialyzátu, což bývá inter-
pretováno jako známka úbytku me-
zotelových buněk. Tato interpretace
má řadu limitací. Mimo velikost me-
zoteliální masy ovlivňuje množství
CA-125 řada dalších faktorů (věk pa-
cienta, zánět, nekróza mezotelií,
množství glukózy aj). Vzhledem k roz-
dílným plnícím objemům i ultrafiltraci
není vhodné vyšetřovat koncentraci
v objemové jednotce, ale zjišťovat
rychlost tvorby v jednotkách za minutu
(obvykle po čtyřhodinové prodlevě).
Pro značné interindividuální rozdíly
neexistují ani doporučená rozmezí.
Význam má tedy snad pouze sledová-
ní dynamiky produkce u jednotlivých
nemocných. Některé práce uvádějí jako
možné ukazatele EPS zvýšené hladiny

hyaluronanu či prokolagenu I a III
v dialyzátu [1].

V diferenciální diagnóze je nutno
vyloučit všechny další procesy naru-
šující střevní motilitu a způsobující
střevní obstrukci, například tuberku-
lózu a karcinomatózu peritonea, pe-
ritoneální mezoteliom či pseudomy-
xom. Většina z nich má akutnější roz-
voj symptomů než EPS.

Léčba
Kauzální léčba EPS není známa a v li-
teratuře je uváděna řada různých lé-
čebných schémat. Vzhledem ke spo-
radickému výskytu onemocnění jsou
léčebné postupy omezeny na kazuis-
tická sdělení či malé soubory nemoc-
ných. Žádný z terapeutických postu-
pů zatím nebyl zcela úspěšný. Největ-
ší limitací úspěšné léčby je pozdní
diagnostika.

Téměř všechny práce doporučují
ukončení PD, odstranění peritoneál-
ního katétru a převedení na hemo-
dialýzu. U 2/3 pacientů však byla sta-
novena diagnóza či došlo ke značné-
mu zhoršení až po řadě měsíců po
převedení na hemodialýzu, a proto se
o prospěšnosti okamžitého ukončení
PD začalo nyní spíše pochybovat. Pe-
ritoneální roztok totiž odděluje střev-
ní kličky a může bránit vzniku adhezí.
Ukončením PD dále přestává být od-
straňován fibrin z peritoneální duti-
ny. Výjimkou jsou časná stadia, kdy
může být ukončení PD dostatečným
opatřením. Navzdory výše uvedeným
rizikům zůstává převedení na hemo-
dialýzu ve stadiu ireverzibilních změn
jedinou možností [5]. Peritoneální ka-
tétr se obvykle odstraňuje až s určitým
odstupem po převedení na hemodia-
lýzu. Slouží k monitoraci změn v peri-
toneální dutině, eventuelně k odstra-
ňování fibrinu krátkými výplachy.

Dojde-li ke střevní obstrukci, je nut-
ná plná, dlouhodobá parenterální
výživa. Chirurgická léčba EPS se řídí
těmito zásadami: upřednostnění re-
sekce sklerotické membrány, u nezvra-
titelného poškození střeva či nekrózy
provést resekci a založit enterostomii
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v místě nejproximálnějšího postižení,
neprovádět střevní anastomózy. Ztluš-
tělé peritoneum způsobuje špatné
hojení anastomóz, vede tak k většímu
výskytu leaku a enterokutánních píštělí
s následným rozvojem často infaustní
sepse. Chirurgické řešení u ascitu,
asymptomatické EPS či subakutní
střevní obstrukce je indikované pouze
z vitální indikace. Pooperační pro-
gnóza je obvykle špatná. V případech
úplné obstrukce dosahuje mortalita
až 60 %, zejména na pooperační
komplikace [7].

V případě absence obstrukce ten-
kého střeva může dojít ke zlepšení
včetně vymizení nově formované tkáně
při konzervativní terapii. Jejím zákla-
dem je převod na hemodialýzu a udr-
žování střeva v klidovém stavu pomo-
cí totální parenterální výživy.

V posledních 10 letech se uplatňuje
imunosupresivními léčba [3,6,8–11].
Od roku 1995 jsou dokumentovány
případy dramatického zlepšení EPS
po transplantaci ledviny. Imunosu-
prese samotná či v kombinaci s adhe-
ziolýzou může vést k dlouhodobé re-
misi a přežívání nemocných s EPS.
Iniciální imunosuprese před operací
též zlepšuje operabilitu. Nejčastější
kombinací jsou steroidy (30–50 mg
prednisonu denně) s cyklofosfamidem,
který je v poslední době nahrazován
azathioprimem (100–125 mg denně).
Steroidy jsou lékem volby [3,12,13].
Někteří autoři doporučují indukční
terapii kolchicinem [11]. Kolchicin je
schopen inhibovat produkci kolage-
nu ve fibroblastech a působí i na
útlum produkce některých cytokinů
T lymfocyty. Kolchicin byl podáván
po dobu dvou měsíců v dávce 1 mg
denně. Slibnou se jeví terapie tamoxi-
fenem [14–16]. Tamoxifen je neste-
roidní antiestrogen, který je úspěšně
užíván např. v léčbě retroperitoneální
a mediastinální fibrózy. Pravděpo-
dobný princip účinku tamoxifenu je
stimulace metalloproteinázy–9, která
degraduje kolagen typu IV a denatu-
rovaný kolagen. Při terapii EPS byl po-

dáván tamoxifen v dávce 10–40 mg
denně po dobu několika měsíců.

V léčbě EPS se dále předpokládá
možný efekt podávání fosfatidylcho-
linu nebo glykosaminoglykanů [3],
ale příznivé účinky této léčby je nutno
potvrdit na větším množství případů.

Závěr
EPS je vzácná a velmi závažná kompli-
kace PD charakterizovaná extenzivní
intraperitoneální fibrózou, zapouzdře-
ním střevních kliček, malnutricí a střevní
obstrukcí. Přes různé způsoby léčby
zůstává mortalita u EPS velmi vysoká,
mezí 56–93 %. Až 60 % pacientů
umírá v prvních 4 měsících od stano-
vení diagnózy, většinou na sepsi, chi-
rurgické komplikace či na malnutrici.
Vzhledem k velmi špatné prognóze
EPS by byla velmi výhodná její pre-
vence. Bohužel účinná prevence to-
hoto onemocnění dosud neexistuje.
Přesto se jeví jako výhodné redukovat
v maximální míře bioinkompatibilitu
peritoneální dialýzy využíváním bi-
karbonátové báze a neglukózových
osmotických činidel v peritoneálních
dialyzačních roztocích a vyvarovat se
intraperitoneálnímu podávání léků
mimo antibiotika. Absolutní priori-
tou zůstává prevence a léčba perito-
nitidy. Časná diagnostika a léčba EPS
může významně zlepšit přežívání ne-
mocných. Z tohoto hlediska je důležité
pravidelné vyšetřování peritoneálního
transportu a sledování ultrafiltrace
a pečlivé sonografické, radiologické
a histologické vyšetření při jakémkoliv
podezření na EPS. Je nezbytné, aby
vyšetření prováděl zkušený examiná-
tor předem s problematikou EPS
obeznámený. Zvlášť pečlivá monito-
race je nutná u pacientů léčených pe-
ritoneální dialýzou déle než 3 roky.
Slibným se jeví stanovování markeru
mezoteliální masy CA-125 v dialyzátu,
což však zatím naráží na problémy
s interpretací získaných hodnot. Není
vyloučeno, že v budoucnu bude mož-
né detekovat nemocné s vyšším rizi-
kem rozvoje EPS, například na pod-
kladě geneticky dané modifikace zá-

nětlivé odpovědi. Zavedení imunosu-
prese do léčby EPS může vhodně
ovlivnit narušené imunologické me-
chanizmy a významně zlepšit prognó-
zu nemocných.
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