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Viyznam dechovych test( k hodnocent jaternich funkci u pacientl s chronickym onemocnénim ledvin

Graf 1. VWsledky dechovych testd u jednotlivych skupin pacientd podle tize CKD
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CKD - chronic kidney disease, PD — peritonedini dialyza, Cum 40, 60, 120 - kumulativni mnoZstvi vyprodukovaného 13CO2 v 40, 60. a 120. min dechového testu

Dechové testy

Dechové testy patfi mezi neinvazivni metody, predstavujici vysetreni
rychlé, jednoduché, snadno proveditelné v ambulantnich podminkach
a také vykazujici vysokou senzitivitu a specificitu. Principem dechovych
testy je perordlni podaniznac¢eného substratu izotopem uhliku (13C), jeho
nasledna metabolizace a detekce pomeéru znaceného a neznaceného
oxidu uhlicitého (13CO, : 12CO,) ve vydechovaném vzduchu. Neradioaktivni
stabilni izotop uhliku 13C je netoxicky a bézné se vyskytuje v prirodé. Oxid
uhlicity, jako konec¢ny produkt vetsiny metabolickych pochod, je rychle
vstfebdn, dostava se do systémové cirkulace a tim i do plic, kde je vylucovan
ve vydechovaném vzduchu, ve kterém je nasledné stanoven. \Vydechovany
CO, je v tomto pfipadeé mefitkem rychlosti a efektivity metabolizmu, resp.
kapacity organovych funkci. Jeho detekce mUze byt provedena hmot-
nostni spektrometrif, infracervenou spektroskopii nebo pomoci systému
LARA (Laser Assisted Ratio Analyzer), ktery je zaloZen na optogalvanickych
vlastnostech laserového paprsku.

Existuje mnoho substratl pro dechové testy, které hodnoti rlizné jaterni
funkee (1). Khodnoceni mikrosomalnich jaternich funkci se vyuzivd amino-
pyrin, fenacetin, kofein, erytromycin a methacetin. Testy s fenylalaninem
a galaktozu hodnoti enzymatické aktivity cytosolu, methionin a kyselina
ketoisokaproova se pouzivaji pii hodnoceni funkce mitochondrif.

Nevyhoda dechovych testl pfedstavuje hlavné znacna pocatecni
investice na ndkup pfistroje a také nutnd spoluprace nemocného.

U nés je nejrozsitenéjsi dechovy test s pouzitim methacetinu. Jak
bylo zminéno vyse, tento test kvantifikuje demetylacni a oxidac¢ni funk-
ce hepatocytl a je tedy pouzivan k pfesnému méfeni mikrosomalnich
jaternich funkci (2). 13Gmethacetin je podavan perordlné, po poriti se
vstfebdva z traviciho traktu do krve a odtud se dostéva portaini Zilou
do jater. V endoplazmatickém retikulu hepatocytu dochézi za Ucasti
monoxygenazového systému cytochromu p450 k demetylaci a oxidaci
a tvorbe acetaminofenu a 13CO,. Ten je vydechovén, pacientovi se
odebird findInf ¢ast vydechu v urcitych intervalech do specidlnich sackd
amnozstvi vydechovaného 13CO,, resp. poméru13CO, : 12CO, je méfeno
pomociinfracervené spektroskopie. Dechovy test s methacetinem nema
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Tab. 1 Vysledky dechovych testd u jednotlivych skupin pacientt podle tize CKD

Skupina Pocetpac. | Cum40 (%) | Cumé60 (%) | Cum120 (%)
CKD 3 8 13,66 19,87 32,40
CKD 4 8 15,48 21,63 33,22
CKD 5 5 14,94 21,02 32,72
PD 3 11,36 16,16 26,30
Kontroly 7 14,24 19,45 29,88

CKD - chronic kidney disease, PD — peritonedIni dialyza

kontraindikace, poskytuje informaci o stupni funkéniho poskozent jater
v celé skdle jaterniho onemocnéni a Ize ho pouzit i v gravidité ¢i u déti.

Zkusenosti s dechovymi testy u pacienti
s chronickym onemocnénim ledvin

Propojeni mezi rendlni insuficienci a snizenym jaternim metaboli-
zmem bylo pozorovéno jiz u zvitecich modelU. V téchto experimental-
nich modelech renalniho selhdni bylo prokézano snizenijaterni funkce
i proteinova exprese enzymd cytochromu p450 (3-5).

Zatimco experimentélnich studif se zvifaty existuje mnoho, pouze
nékolik pracf bylo dosud provedeno s pacienty in vivo. Ve studii z roku
2003 (6) autofi pomoci dechového testu s erytromycinem prokazali
snizenou aktivitu jaterniho cytochromu p450 3A4 (CYP3A4) u pacientd
s chronickym rendlnim selhdnim v pravidelném hemodialyzacnim lécentf
v porovnani se zdravymi osobami — hodnoty dechového testu byly
snizeny 0 28 %. Autofi se také vyjadiujf, Ze je mozné dalsi snizenf aktivity
cytochromu CYP3A4 u pacientd, kteff nejsou adekvatné dialyzovani.

O 3 roky pozdéji jina prace (7) hodnotila efekt hemodialyzy na ak-
tivitu CYP3A4 in vivo také pomoci dechového testu s erytromycinem —
12 pacientl podstoupilo dechovy test pfed a po hemodialyze. Bylo
zjisténo, ze aktivita CYP3A4 se po HD zvysila 0 27 % v porovnani pred
hemodialyzou. Hemodialyza podle téchto vysledkl tedy kratkodobé
zlepSuje zménénou aktivitu jaterniho cytochromu CYP3A4 u uremie,
ale nezajisti dlouhodobé zlepseni.

Podobné vysledky publikoval o 2 roky pozdéji Michaud et al (8) ve
své studii in vitro — hepatocyty od potkanut inkubovali se sérem paci-
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