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Souhrn: U pacientt s chronickym renalnim selhdnim dochézi k porucham metabolizmu fady latek v diisledku zakladniho one-
mocnéni i vlivem dialyza¢ni lécby. Tyto poruchy maji za nasledek vznik zavaznych komplikaci u nemocnych jak v predialyza¢nim
obdobf, tak pfi dialyza¢nim lé¢eni. Populace dialyzovanych nemocnych patii proto k velmi rizikové skupiné osob. Tito nemoc-
ni jsou ohrozeni pfed¢asnym rozvojem aterosklerdzy, vznikem sekundarni hyperparatyredzy, anémii a jinymi zdvaznymi choro-
bami. L-karnitin je latka, kterd zprostfedkovavd transport mastnych kyselin s del$im fetézcem pfes mitochondridlni membranu,
a umoziuje tak jejich B-oxidaci a ziskdvani energie zejména ve svalovych burikach véetné bunék myokardu. U nemocnych v chro-
nickém dialyza¢nim programu dochdzi k vyznamnému deficitu L-karnitinu. V literatufe bylo opakované popsano, ze nedosta-
tek karnitinu vede u téchto nemocnych k fadé nezddoucich projevit a spolupodili se na vzniku nékterych komplikaci. Mnohé
studie prokazaly pozitivni G¢inky suplementace zejména na stav nutrice, tukovy metabolizmus a ¢erveny krevni obraz. V posled-
ni dobé byl také zkoumdn vliv na oxidacni stres a kalciofosfitovy metabolizmus. Tyto vyzkumy potvrzuji souvislost metabo-
lickych zmén u dialyzovanych nemocnych s poruchami energetického metabolizmu.
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The importance of L-carnitine in patients with chronic renal failure treated with hemodialysis

Summary: In patients with chronic renal failure dysfunctions of metabolism occur because of a basic affection and also of the
hemodialysis. These dysfunctions result in a rise of serious complications for patients in the course of praedialysis period and
also in the course of dialysis treatment. The population of hemodialysis patients is therefore a very endangered group of per-
sons. They are in danger of early atherosclerosis, hyperparathyroidism, anemia and other diseases. L-carnitine is a necessary sub-
stance for transport of long chain fatty acids across the inner mitochondrial membrane so that it enables their f-oxidation and
obtaining of energy, namely in muscle cells including myocardium. A significant deficiency of L-carnitine is found in hemodia-
lysis patients. It was repeatedly described that the carnitine deficiency induces undesirable effects for patients and participates
in a rise of some complications. Many studies proved positive effects of supplementation especially to the state of nutrition, li-
pid metabolism and red blood cell count. Recently the influence on oxidative stress and calcium and phosphate metabolism has
been investigated. These researches confirm the relationship between metabolic changes and energetic metabolism in hemodia-
lysis patients.
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Uvod

Vzhledem k demografickému vyvoji
nasi populace je problematika chro-
nickych renalnich onemocnéni spo-
jenych s ndhradou funkce ledvin ve-
lice aktudlni. Se stile se zvySujicim
poctem osob vysokého véku doslo za
poslednich 30 let k rapidnimu na-
riistu poctu lécenych pacientt. Ten-
to trend je zplisoben i technickym
pokrokem a vy$$i dostupnosti dialy-
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zalni terapie, stejné jako snizujici se
mortalitou na néktera jind onemoc-
néni, zejména kardiovaskuldrni. Vy-
znamnym faktorem je také rostouci
pocet diabetikii v populaci, ktefi dnes
predstavuji vice nez 35 % pacient(
na dialyze. Primérny vék nemoc-
nych vstupujicich do dialyzy ve vy-
spélych zemich je okolo 63 let, pa-
cienti star$i 75 let predstavuji sko-
1025 % vsech lécenych. Prognéza

dialyzovanych je tim lepsi, éim dii-
ve je onemocnéni ledvin odhaleno
a spravné léceno, véetné ovlivnéni
komplikaci v podobé tipravy anémie,
nutrice, krevniho tlaku, kostniho
a lipidového metabolizmu a acido-
bazické rovnovahy. Z toho plyne
nutnost onemocnéni ledvin aktivné
vyhledavat a vyvijet nova lécebna
opatieni ve snaze zlepsit kvalitu Zi-
vota nemocnych a v neposledni radé

Vniti Lék 2005; 51(10) m————



—— WWW.VNitrnilekarstvi.cz

i snizit ekonomické vydaje spojené
s jejich lé¢bou.

Metabolické komplikace spojené

s chronickym rendlnim selhanim

a hemodialyzou

Pii chronickém selhani ledvin do-
chazi k poruchdm metabolizmu fa-
dy latek v dtisledku zdkladniho one-
mocnéni i vlivem dialyzacni 1écby.
V patogenezi téchto poruch se kom-
binuji procesy kumulace, deficitu
a poruchy regulace jednotlivych me-
tabolickych déju. Pravidelna dialy-
zacni 1é¢ba vede ke snizeni kumulace
latek, avsak nezabrani deficitu. V né-
kterych pripadech ho naopak zvysi
ztrdtami pres dialyzacni membranu.
Z téchto duvodu patii dialyzovani
pacienti k velmi rizikové skupiné
osob. Dochézi u nich k rychlému roz-
voji aterosklerdzy, anémie, hyperpara-
tyre6zy, rendlni kostni choroby a ji-
nych zavaznych komplikaci.

U nemocnych v pokro¢ilejsich sta-
diich ledvinnych chorob se ¢asto se-
tkdvdme s poruchami acidobazické
rovnovahy z divodu retence kyselych
metabolitti. Vysledkem byvd meta-
bolicka acidéza, kterd se podili uvol-
novanim kalcia z kosti na rozvoji re-
nalni osteopatie a vysoce vyznamné
zvysuje intenzitu katabolickych pro-
cestt [30].

K poruse metabolizmu proteint
u ledvinnych onemocnéni dochézi
témeér vzdy, klesne-li funkce ledvin
k velmi nizkym hodnotdm. V predia-
lyza¢nim obdobi muze hrat roli ne-
vhodné sestavena nizkoproteinova
dieta. Tzv. bezpecna nizkoproteino-
va dieta (0,6 g/kg/den) by neméla
vést k negativni dusikové bilanci or-
ganizmu. Castéji jsou zmény v meta-
bolizmu bilkovin zptisobeny kombi-
(proteino-energetickou)
malnutrici v dasledku nechutenstvi.
Vliv maji také velké ztraty bilkovin
mod¢i nebo ztrity aminokyselin pfi
hemodialyze [29]. Organizmus je
schopen se prizptisobit témto pomé-
rium efektivnéjsi reutilizaci aminoky-
selin zvySenim aktivity proteosynte-

novanou

tickych enzymti v jétrech a snizenim
aktivity enzymt ureosyntetického
cyklu. Presto se u téchto pacientt
casto vyskytuji projevy malnutrice
s hypoproteinemii a ztratou svalové
hmoty.

Nemocni v chronické rendlni insu-
ficienci ¢asto trpi poruchou metabo-
lizmu sacharid(i se sklonem k hy-
perglykemii a hyperinzulinizmu na
zakladé periferni inzulinové rezi-
stence. Pri¢ina neni zcela jasni, mu-
Ze se jednat o snizeni aktivity glyko-
lytickych enzymt v disledku hro-
madéni riiznych uremickych toxint
(hippurat, acylové zbytky), nedosta-
te¢né fyzické aktivity, pritomnosti
metabolické acidézy, hyperparaty-
redzy ¢i nedostatku vitaminu D [26].
Poruchy metabolizmu sacharida
maji tésny vztah k poruchdm meta-
bolizmu lipidt. U nemocnych s chro-
nickou rendlni insuficienci nachéazi-
me zejména zvySenou hodnotu tria-
cylglyceroltt (TAG), lipoproteint
o velmi nizké hustoté (VLDL) a &as-
tecné i lipoproteinti o nizké hustoté
(LDL). Naproti tomu hladiny li-
poproteintt o vysoké hustoté (HDL)
byvaji u téchto pacientti nizsi. V pa-
togenezi téchto poruch se pravdépo-
dobné podili jak zvySena tvorba, tak
porusené odbourdvani nékterych li-
pidi. To se tyka predevsim TAG, je-
jich zvySend hladina koresponduje
s hyperinzulinemii nala¢no. Pfedpo-
klada se zde vystupriovand jaterni
syntéza stimulovand inzulinem a za-
roven porucha mitochondridlni oxi-
dace mastnych kyselin zptisobena
nedostatkem L-karnitinu u dialyzo-
vanych nemocnych [1].

Jelikoz ledviny plni i diilezité funk-
ce hormonalni, s rozvojem renalni
insuficience se stavaji poruchy v této
oblasti vyznamnym problémem. Jed-
na se zejména o rozvoj anémie a re-
nalni kostni choroby.

Anémie pacientti s chronickym se-
lhdnim ledvin ma vice pricin. Podili
se na ni jednak nedostatecna pro-
dukce erytropoetinu v diisledku tbyt-
ku funkéniho parenchymu ledvin,
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jednak hemolyza zptisobend volny-
mi radikély leukocyta vzniklych je-
jich stykem s dialyza¢ni membranou
[12]. Mezi dalsi faktory patii ure-
mické toxiny, které mohou vést k he-
molyze, a tim ke snizenému preziva-
ni erytrocytll o tfetinu az polovinu.
Nékdy se uplatni na hloubce anémie
1 parathormon a proteinova malnu-
trice [14]. Pii 1é¢bé se vyuzivd zejmé-
na suplementace rekombinantnim
lidskym erytropoetinem (rHuEPO),
keera je vSak u nékterych pacient
malo G¢innd. Nedostate¢nd citlivost
k rHuEPO se spolupodili na vzniku
mnohych symptomu, které snizuji
kvalitu zivota nemocnych (nizsi tole-
rance zatéze, zhorseni kognitivnich
funkci, nechutenstvi, nespavost, de-
prese aj). Anémie je nezavislym rizi-
kovym faktorem rozvoje srde¢niho
selhani a prediktorem mortality
u hemodialyzovanych pacienta [17].

Rendlni kostni choroba (rendlni
osteopatie) je zdvaznym problémem
u pacientdi s chronickym selhdnim
ledvin. Zakladni pfi¢inou je porucha
metabolizmu vitaminu D, ktera
spocivd v nedostatecné hydroxylaci
25-hydroxycholekalciferolu nemoc-
nymi ledvinami a vede k deficitu kal-
citriolu, zodpovédného za dostatec-
nou resorpci vipniku ve strevé. Vznik-
14 hypokalcemie je jesté zhorSovana
retenci fosfatd, keeré snizuji aktivitu
1-0-hydroxylazy, enzymu, ktery je
zodpovédny za preménu 25-hydro-
xycholekalciferolu na 1,25-dihydro-
xycholekalciferol (kalcitriol) neboli
aktivni vitamin D;, a navic vazou
kalcium ve formé fosfore¢nanu vape-
natého. Dlouhodoby pokles kon-
centrace ionizovaného vipniku spo-
lu s retenci fosfatt pasobi stimulaci
pristitnych télisek se vznikem sekun-
darni hyperparatyredzy, coz vede
k ¢4stecné apraveé sérové hladiny vap-
niku, avsak za cenu odvapnéni kost-
ni tkdné. Tento proces je potencovan
chronickou metabolickou acidézou
[25]. Klinické pfiznaky kostniho one-
mocnéni se vyskytuji pfiblizné u 10 %
nemocnych s chronickou renalni
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insuficienci, RTG a histologické
znamky ma 35-90 % nemocnych.
V klinickém obraze jde vétsinou
o kombinaci vysokoobratové a nizko-
obratové osteopatie [9]. Mezi nejzi-
vaznéjsi komplikace spojené s chronic-
kou renalni insuficienci a dialyzaéni
terapii patfi bezesporu akcelerovand
ateroskleréza a s ni souvisejici kar-
diovaskularni onemocnéni. Kardio-
vaskularni mortalita pacientt v ko-
necném stadiu selhdni ledvin je
v praméru asi 10krat vyssi nez u osob
srovnatelného véku s normdlni
funkci ledvin. U mladsich jedinct je
kardiovaskuldrni riziko dialyzova-
nych pacientt ve srovnini s béZnou
populaci jesté daleko vyssi. Na pato-
genezi se podili mnoho faktord,
napf. porucha metabolizmu lipidu,
chronické prevodnéni, hypertenze
a zejména v posledni dobé stale cas-
téji zmifovany oxidacni stres [12].
Jedna se o stav, béhem kterého do-
chazi k dlouhodobé nadprodukeci
volnych radikéld, keeré poskozuji li-
poproteiny o nizké hustoté (LDL).
Vznikaji tzv. modifikované LDL, kte-
ré nejsou rozpoznany LDL-receptory
na povrchu bunék a pronikaji endo-
telem do cévni stény. Podle soucas-
nych teorii se jednd o zakladni pato-
geneticky mechanizmus vedouci ke
vzniku aterosklerotickych 1ézi.

U hemodialyzovanych pacientt
jsou zdrojem volnych radikald jed-
nak leukocyty, aktivované stykem
s nedostate¢né biokompatibilni dia-
lyza¢ni membranou, a déle také Zele-
zo uvolnéné z erytrocytii pri hemoly-
ze. Trvala nadprodukce volnych ra-
dikdlt u dialyzovanych nemocnych
prispiva k fenoménu oznacovanému
jako stav chronického zanétu.
Metabolické ucinky [-karnitinu
L-karnitin (kyselina 3-hydroxy-4-N-
-trimethylaminomadselnd) je latka,
kterd ma zasadni vyznam pro sprav-
ny chod metabolizmu. Je nepostra-
datelny pro produkci energie zejmé-
na v tkdnich, které jsou zavislé na -
oxidaci mastnych kyselin (pri¢né

1110

pruhované svalstvo, myokard a dalsi).
B-oxidace je proces, ktery probiha
v mitochondriich v pozici  uhlikaté-
ho fetézce a spocivd v postupném
odstépovani dvouuhlikatych fragmen-
ta (acetdtu) od karboxylového konce
molekuly. Redukéni potencial je pre-
dan systému buné¢ného dychani,
acetatovy zbytek je zpracovan citrato-
vym cyklem, pfipadné pouzit pro né-
které dalsi ticely. Vysledkem je pomér-
né znacné mnozstvi uvolnéné energie.
Uloha karnitinu spocivd v prenosu
mastnych kyselin s del$im fetézcem
pfes mitochondridlni membranu.
Navazanim dlouhého fetézce mast-
né kyseliny na hydroxylovou skupi-
nu karnitinu vznikd O-acylkarnitin,
ktery snadno pronika do mitochon-
drie. Podobnym zptisobem probiha
i zpétny transport toxickych zbytkt
B-oxidace. Krom toho karnitin zlep-
$uje metabolizmus glukdzy stimula-
ci glykolytickych enzymii pyruvatde-
hydrogenazy a fruktokindzy. Jeho
dalsi funkci je modulace koncentra-
ce koenzymu A a odstranovani riz-
nych acylovych zbytkt z organizmu.

Karnitin je pfirozenou soucasti vy-
Zivy, nejvétsi mnozstvi se vyskytuje
v zivoci$né stravé, naproti tomu
prakticky chybi v rostlinach. Castec-
né je organizmus schopen kryt svoji
potiebu endogenni syntézou, kterd
probiha v jatrech, ledvinach a mozku
z aminokyselin lysinu a methioninu.

Nedostatek L-karnitinu u pacienti

s chronickym rendlnim selhanim lége-
nych hemodialyzou a vyznam jeho
suplementace

U nemocnych s chronickym re-
nalnim selhdnim lécenych hemodia-
lyzou dochazi k vyraznému deficitu
L-karnitinu. Podilf se na ném jednak
Casta proteino-energetickd malnutri-
ce pfi chronické rendlni insuficienci,
jednak porucha endogenni biosynté-
zy ztratou funkéniho parenchymu
ledvin a nékdy i poskozenim funkce
jater. V priibéhu dialyzy pak dochazi
k vyznamnym ztritdm pres dialy-
za¢ni membranu z dtivodu malé mo-

lekulové hmotnosti karnitinu [2,7].
Vysledkem jsou velmi nizké hodnoty
volného L-karnitinu a kumulace va-
zaného acylkarnitinu, ktery pfi re-
nélni nedostatecnosti vznika ve zvy-
Seném mnozstvi a je Spatné dialyzo-
vatelny. Pomér acylkarnitin/volny
karnitin vy$si nez 0,4 je také ukaza-
telem karnitinové deficience [16].

Referen¢ni hodnoty pro L-karnitin
v séru uvadéné v literatufe nejsou
jednotné. Steidl a Zbrankova uvadéji
siroké rozmezi hodnot 30-89 pmol/l,
za vyrazné nizké povazuji hodnoty
niz$i nez 20 pmol/l [32]. Ve studii
provadéné na nasem pracovisti byla
zji$téna primérnd sérova koncentra-
ce volného L-karnitinu u pacientt
pred dialyzou 30,5 + 10,3 pmol/l,
kterd poklesla v priiméru na 9,4 +
+ 4,6 pmol/l po dialyze. Nékteré pra-
ce uvadéji jesté mnohem nizsi hod-
noty [15]. V literatufe bylo popsino,
ze béhem dialyzy dochdzi ke snizeni
koncentrace L-karnitinu asi na tfeti-
nu hodnoty pied dialyzou. Bylo také
zjisténo, ze dlouhodoby pokles
plazmatického i svalového karnitinu
je pfimo umérny délce dialyzac¢ni léc-
by [18]. Nedostatek karnitinu se od-
rézi na klinickém stavu hemodialy-
zovanych pacientdi. Dochdzi u nich
k poruse energetického metabolizmu
s nedostate¢nou tvorbou ATP. Domi-
nuji pfiznaky postizeni kosterniho
svalstva a myokardu. Vznik4 myopa-
tie a kardiomyopatie, které se proje-
vuji svalovou slabosti, tnavou, Spat-
nou toleranci zitéze, kfecemi, intra-
dialyza¢ni hypotenzi, dysfunkci levé
komory srde¢ni a vyssim vyskytem
arytmii [18]. Karnitinovd myopatie
se projevuje (jako myopatie jiného
ptvodu) predevsim slabosti pleten-
cového svalstva koncetin a svalstva
trupu [33].

Bylo provedeno mnoho klinickych
studii, které zkoumaly G¢inky L-kar-
nitinu u rdznych onemocnéni. He-
modialyzovani pacienti jsou vhod-
nym modelem pro tento vyzkum
z diivodu prokdzaného karnitinové-
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ho deficitu. Nékteré z téchro studif
prokazaly pozitivni vliv suplementa-
ce na rozvoj komplikaci dialyzac¢ni
lécby.

Bellinghieri et al zaznamenali po-
kles vyskytu nékterych symptomt po-
stizen{ svali (svalové kfece, astenie)
u 14 dialyzovanych pacientt suple-
mentovanych karnitinem per os [4].
V multicentrické americko-italské
studii bylo zaznamendno vyrazné
subjektivni zlepSeni zdravotniho sta-
vu dialyzovanych po pravidelné
suplementaci L-karnitinem [11]. Je
zde popisovano napf. zmirnéni sva-
lové slabosti, kieci, intradialyzacni
hypotenze, bolesti na hrudi, tnavy
a dal$ich symptomu. Néktef{ pacien-
ti popisovali zlepseni chuti k jidlu
a zvySeni sexudlni vykonnosti.

K vSeobecné nejuznivanéj$im pat-
fi t¢inky na parametry vyzivy. Zde je
karnitin v soucasné dobé asi nejvice
vyuzivan jako soudast rtiznych po-
travinovych doplnkt pro sportovce
(zvySeni vykonnosti, zlepSeni regene-
race, pfednostni utilizace tuku jako
zdroje energie). U hemodialyzova-
nych pacientd je zndmo, Ze ¢asto tr-
pi malnutrici a poruchou metabo-
lizmu lipid. Jednou z pficin je i de-
ficit L-karnitinu [1]. Je popisovano,
ze suplementace karnitinem u téch-
to nemocnych vede zejména k pokle-
su plazmatické koncentrace tria-
cylglycerolii. Maeda et al zjistili, Ze
lécba karnitinem béhem dialyzacni
lécby vede ke snizeni plazmatické
hladiny volnych mastnych kyselin
[23]. Ddle byl v nékterych studiich
zaznamendn pokles celkového cho-
lesterolu, LDL-cholesterolu, a naopak
vzestup HDL-cholesterolu a plazma-
tické koncentrace albuminu [3,35].
Jelikoz karnitin stimuluje nékteré
klicové glykolytické enzymy, da se
predpokladat, ze by mohl pozitivné
ovliviiovat i poruchu glukézové tole-
rance a inzulinovou rezistenci, které
se ¢asto u pacient(l s rendlnim sel-
hanim vyskytuji. Nékteré studie tyto
predpoklady skute¢né potvrzuji
[19,34].

Asi nejvice prozkoumanou oblasti
je v tomto sméru vztah mezi defici-
tem L-karnitinu a rozvojem anémie
u hemodialyzovanych nemocnych.
Bylo napsino mnoho praci o pozi-
tivnim vlivu suplementace karniti-
nem na erveny krevni obraz. Bérard
et al zjistili, Ze se na vzniku anémie
u téchto nemocnych podili kromé
nedostatku rendlniho erytropoetinu
i zvySena fragilita erytrocytarni
membrany. Tato fragilita, stanovova-
né pomoci tzv. AGL testu (the acidi-
fied glycerol lysis test), se signifi-
kantné snizila pfi pravidelném poda-
vani L-karnitinu po kazdé dialyze
[5]. Tento jev popsal jiz v roce 1987
Labonia, ktery pozoroval vzestup he-
matokritu u pacienttl na dialyze
suplementovanych karnitinem. Me-
chanizmus téinku vysvétlil zvyse-
nim transportu a oxidace mastnych
kyselin, ¢imz dochdzi k redukci
plazmatické koncentrace inhibitort
Na'/K'-ATPazy [22]. Mnohé klinické
studie zaznamenaly snizovani davek
rHuEPO béhem lécby L-karnitinem
u hemodialyzovanych nemocnych
[6,7,8]. Vysledky téchto vyzkum na-
znacuji, Ze se nedostatek L-karnitinu
vyznamné podili na zvysené fragilité
erytrocytll a negativné ovliviiuje
ucinnost lécby erytropoetinem [17].
Podle americké National Kidney
Foundation se lécbu L-karnitinem
doporucuje zahijit u vybranych pa-
cientil s anémii nedostatecné reagu-
jici na lé¢bu rHUEPO (hyporesponsi-
ve rHUEPO-resistant anemia) v dév-
ce 1 giv. po kazdé dialyze [24].

Zatim spiSe ojedinélé informace
méame o vztahu mezi nedostatkem
L-karnitinu a rozvojem oxidacniho
stresu. Pfitom pravé nadprodukce
volnych radikaltt ma vyznamny po-
dil v rozvoji aterosklerézy a anémie
u dialyzovanych nemocnych [12].
Vzhledem k zésadni tloze karnitinu
v procesu B-oxidace mastnych kyse-
lin 1ze predpoklddat, Ze jeho nedo-
statek vdznym zptisobem naru$uje
energeticky metabolizmus buriky.
Mastné kyseliny nemohou byt od-
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bouravany, hromadi se v cytosolu
a podléhaji ve zvySené mife proce-
stim oxidace a peroxidace, coz vede
az k nekréze bunky. Bunky trpi edé-
mem, dochdzi k poruse produkce
ATP [28]. V poslednich letech byly
provadény nékteré experimentalni
a klinické studie, které zkoumaly vliv
podavani L-karnitinu na rozvoj oxi-
dacniho stresu. Hagen et al se zabyva-
li studiem mitochondridlnich funkeci
v procesu starnuti u laboratornich
potkanti. Podavali samotny acetyl-
karnitin a acetyl-karnitin v kombi-
naci s kyselinou lipoovou 24-28 mé-
sicti starym zvifatlim, zméfené para-
metry srovnavali se zvifaty starymi
2-4 meésice. V suplementované sku-
piné doslo k vyraznému vzestupu
mitochondridlni aktivity, posuzova-
né pomoci méfeni priimérného po-
tencidlu mitochondridlni membra-
ny, dale doslo k vzestupu intracelu-
larni hladiny vitaminu C a poklesu
malondialdehydu, jakozto markeru
lipidové peroxidace [20]. Kumaran et
al prokazali v podobné studii pokles
aktivit antioxida¢nich enzymu (super-
oxiddismutazy, katalazy, glutathion-
peroxiddzy) a koncentrace redukova-
ného glutathionu v krevni plazmé
a v burikich pficné pruhovanych
svaltl u potkanti suplementovanych
L-karnitinem [21]. Vyrazné antioxi-
da¢ni tcéinky L-karnitinu prokazali
Sener et al v neddvné studii provadé-
né na potkanech s chronickym re-
nalnim selhdnim [27]. VySe uvedené
vysledky studii na laboratornich zvi-
fatech ukazuji, Ze by suplementace
karnitinem mohla mit pozitivni vliv
na ovlivnéni oxida¢niho stresu u pa-
cientt s chronickym selhanim ledvin
lé¢enych hemodialyzou i u ostatnich
rizikovych skupin nemocnych. Kli-
nické zkuSenosti v této oblasti jsou
vSak zatim malé. Za zminku stoji
studie Veselé et al, ktefi zkoumali
vliv podavani karnitinu na lipidovy
metabolizmus, ¢erveny krevni obraz
a predevsim metabolizmus volnych
radikald u hemodialyzovanych paci-
entt. U suplementovanych jedinct
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doslo k signifikantnimu vzestupu
koncentrace redukovaného gluta-
thionu v erytrocytech, dale doslo
k vzestupu celkové antioxidacni ka-
pacity plazmy, zatimco vyrazné po-
klesla plazmatickd hladina malon-
dialdehydu [35]. Ceriello se zabyva
zkoumanim oxida¢niho stresu u dia-
betes mellitus. Ve své souhrnné praci
popisuje uéinky rtiznych litek na
metabolizmus volnych kyslikovych
radikélt [10]. Vyzdvihuje zde zejmé-
na antioxida¢ni efekc L-karnitinu
a kyseliny lipoové a odkazuje na dal-
§i experimentdlni a klinické studie,
ve kterych se tento efekt prokazal.
Podle vyse zminénych vysledka pu-
sobi karnitin jako vyznamny antioxi-
dant u hemodialyzovanych nemoc-
nych i u dal$ich chorobnych stavt.
Zcela nové souvislosti se rysuji
v oblasti kalciofosfitového metabo-
lizmu. Je vSeobecné zndmo, Ze ne-
mocni s chronickym selhanim led-
vin maji sklon k rozvoji hyperparaty-
redzy, kterd md za ndsledek vznik
rendlni kostni choroby. Tato hy-
perparatyredza je pravdépodobné
zptisobena jak chronicky snizenou
hladinou ionizovaného kalcia v du-
sledku nedostatku kalcitriolu, tak
naopak zvy$enou hladinou fosfati
v séru. Uprava téchto pomérti je za-
kladni strategii v 1é¢bé rendlni osteo-
dystrofie [31]. Nékteré klinické stu-
die prokdzaly pozitivni vliv L-karni-
tinu na tuto oblast metabolizmu
u hemodialyzovanych pacientti. Ah-
mad et al zjistili, Ze doslo k signifi-
kantnimu poklesu sérové hladiny
fosforu ve skupiné nemocnych su-
plementovanych karnitinem oproti
placebu [1]. Ve studii Veselé doslo ta-
ké k poklesu fosfatemie u karnitinové
skupiny, pocet hyperfosfatemickych
pacientt klesl po 6mési¢ni lé¢ebné
kate z ptivodnich 78 % na 22 % [35].
Uvedené vysledky je mozné vysvétlit
celkovym zlepSenim energetického
metabolizmu bunék a zvysenim pro-
dukce ATP. Je vsak potfeba dalsich
studii na potvrzeni téchto predpo-
kladti a diikladnéjsi pochopeni me-
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chanizmu ¢inku karnitinu na kal-
ciofosfatovy metabolizmus.

V zafi roku 2002 vydala National
Kidney Foundation oficidlni dopo-
ruceni tykajici se 1écebného podavi-
ni L-karnitinu u hemodialyzovanych
nemocnych [13]. Substitu¢ni 1écbu
se podle tohoto dokumentu dopo-
rucuje zahdjit u téch pacientt, u kte-
rych se vyvinul tzv. DCD-syndrom
(dialysis-related carnitine disorder),
charakterizovany souborem klinic-
kych a laboratornich pfiznakti sou-
visejicich s nedostatkem karnitinu.
Jako voditko v 1é¢bé se pouzivaji ze-
jména 4 hlavni skupiny klinickych
ptiznak®: anémie $patné reagujici na
lécbu erytropetinem, intradialyzacni
hypotenze, priznaky postizeni myo-
kardu (subjektivni - NYHA III-IV
i objektivni), svalova slabost a inava.
Doporucena davka je 20 mg L-karni-
tinu/kg télesné hmotnosti intrave-
nézné po skonceni kazdé dialyzy.
Lécba by méla byt dlouhodob4, efekt
by mél byt hodnocen v 3mésicnich
intervalech. V pripadé, ze se vyse
zminéné priznaky DCD nezlepsi bé-
hem 9 az 12 mésictt suplementace,
doporucuje se lé¢bu ukoncit. Pokud
lé¢ba ma priznivé Gcinky, mélo by se
v podavani L-karnitinu pokracovat.

Zaver

Nemocni s chronickym renalnim se-
lhanim, ktefi jsou léceni hemodialy-
zou, patii k velmi rizikové skupiné
osob. Dochézi u nich k rozvoji zavaz-
nych komplikaci, které zhorsuji je-
jich prognézu, kvalitu zZivota a je-
jichz 1éceni je financné nakladné.
Jedna se zejména o ateroskler6zu, se-
kundérni hyperparatyredzu, anémii
a jiné zavazné choroby.

U téchto nemocnych dochdzi také
k vyznamnému deficitu L-karnitinu.
Je to latka, kterd zprostfedkovava
transport mastnych kyselin s del$im
fetézcem pres mitochondridlni mem-
branu, a umoznuje tak jejich B-oxi-
daci. Jedna se o jeden z hlavnich me-
tabolickych procest, ktery vede k zi-

skavani energie zejména ve svalovych
bunkéch véetné bunék myokardu.

Bylo prokdzino, ze nedostatek
karnitinu se u nemocnych v pravidel-
ném dialyza¢nim programu spolupo-
dili na vzniku nékterych komplikaci.
Mnohé studie potvrdily pozitivni vliv
jeho suplementace. Nejcastéji byly
zkoumany tcinky karnitinu na Cerve-
ny krevni obraz a na parametry vyzi-
vy, zejména na metabolizmus lipidu.
Nékteré dalsi metabolické tcinky by-
ly zkoumany zatim jen ojedinéle. Jed-
nd se predevSim o vliv na metabo-
lizmus volnych radikaltt a kalcio-
fosfatovy metabolizmus.

Vysledky téchto studii naznacuyj,
ze by podavani L-karnitinu mohlo
mit pfiznivy Géinek na vznik kom-
plikaci v dlouhodobé hemodialy-
zacni 1écbé a mohlo by tak zlepsit
prognézu i kvalitu Zivota takto ne-
mocnych. Mohlo by mit i ekonomic-
ky pfinos, nebot cena L-karnitinu
zdaleka nedosahuje vyse prostredki
vynakladanych za lé¢bu zivaznych
komplikaci.

Zavérem je nutno zdliraznit, Ze ne
vSechny doposud provadéné klinické
studie mély jednozna¢né pozitiv-
nivysledek ve prospéch karnitinu
a ze vyzkum v této oblasti zdaleka
nekondi.

Tato prdce byla podporena grantem IGA
MZ CR & NB/7350-3.
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