Biofyzika

Mimotélni obéh - renalni



Normalni funkce ledvin

Ledviny - parovy organ,
kazda ledvina 12x6x3 cm, 150 gramu
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Stavba

Ledvinna
tepna g
neociFténou

bvi

a funkce ledvin

Ledviny jsou bohaté
prokrvenym organem.

Kazdou minutu protéka obéma
ledvinami dohromady kolem
1 1 krve.

Krev pritéka do ledvin
kratkymi a Sirokymi
ledvinnymi tepnami, které
se postupné veétvi do
nejjemnéjsich vlasec¢nic,
které jsou v ledvinné kure
stoc¢eny do klubicek -
glomeruld.
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Takovych glomeruld je v kazdé ledviné 1-1,25 miliont.
Tenka sténa glomerulu ptisobi jako jemny filtr, pres ktery
je neustale profiltrovavana tzv. primarni moé -

130-170 litrd/den



Stavba
a funkce ledvin

m glomerularni filtrace - velic¢ina udavajici rychlost
filtrace v ledvinach (tato filtrace probiha v glomerulech,
proto se nazyva glomeruldrni), [ml/s, ml/min]

ODHAD: kreatinové clearance - stanoveni hladiny kreatininu

v krvi a jeho mnozstvi vylouceném moc¢i za 24 hodin, ktera

priblizné odpovida glomerularni filtraci.

[ml/s]*86400=[ml/hod]

= Normalni funkci ledvin ~ 1.5ml/s to odpovida 130 litra
profiltrované primarni moci.

= Dialyzu zahajujeme v dobé, kdy funkce ledvin klesa na 0.17
ml/s, tedy néjakych 14.5 litru primdrni moc¢i/den

m Ve skutec¢nosti vsak ¢lovék vymoc¢i jen 1-1.5 litru moci
denné. Primarni mocé¢, vznikla filtraci z krve odchazi z
ledvinného glomerulu slozitym systémem kanalku - tubuldg,
které mo¢ dale upravuji a predevsim zpétné vstrebavaji.
Glomerulus s navazujicim kanalkem tvori zakladni funkéni
jednotku ledviny - tzv. nefron.



Ledvinna
nedostatecnost

- snizena oc¢istovaci funkce ledvin; mize se
vyskytnout u ruiznych onemocnéni ledvin;
onemocnéni ledvin se déli podle stupné ledvinné
nedostatecnosti do 5 stupnu, které se oznacuji
CKD (z anglického "chronic kidney disease" -
vlieklé ledvinné onemocnéni) :

= CKD I: normalni, nesnizZena glomerularni filtrace
(glomerularni filtrace > 1,5 ml/s)

m CKD II: lehkd ledvinnad nedostatecnost
(glomerularni filtrace 1,0 - 1,49 ml/s)

m CKD III: stfredné tézka ledvinna nedostatecnost
(glomerularni filtrace 0,5 - 0,99 ml/s)

m CKD IV: tézka ledvinna nedostatecnost
(glomerularni filtrace 0,25 - 0,49 ml/s)

m CKD V: ledvinné selhani (glomerularni filtrace <
0,25 ml/s)




Krev a ledviny

m Vétsina odpadnich latek v krvi pochazi z
bézné latkové premény ve svalech a z
metabolismu bilkovin, prijatych potravou.
Odpadni latky se nazyvaji
mocovina (urea) a kreatinin.

Ve vodé rozpustné toxiny jsou rovnéz

vyluéovany ledvinami. Pokud ledviny

nevylucéujli odpadni latky a toxiny, tyto

se v téle hromadi a mizZou télo poskodit.
= Latky, které maji byt odstranény

z organismu délime na

= endogenni — vnit¥ni, wvznikajici uvnitr
lidského organismu

= exogenni — zevni, mimo lidsky organismus



Latky endogenni

Katabolity

= mocovina — koneény produkt bilkovinného
metabolismu, obsah v krvi 2,5 =+ 8,3 mmol/1,
pfti hodnotadch nad 17 mmol/l hrozi selhani
ledvin. Clearence 1,8 + 3 ml/s,

= kyselina mocova — produkt metabolismu puring,
pochdzi z nukleoproteidd potravy, vylucéovani
mo¢i 0,5 + 2 g za 24 hodin, obsah v krvi do
387 pumol/l. Clearence 0,8 + 2,25 ml/s,

m kreatinin - produkt metabolismu svald
vytvareny z kreatinu, hladina v krvi stala
124 ymol/l. Umoznuje posouzeni insuficience,
neni pric¢inou uremie,

= dalsi: aminokyseliny, amoniak - pri jaternim
komatu, fenoly, ketony, indoly, organické
kyseliny, alkoholy, uremické toxiny.



Latky endogenni

Elektrolyty

voda, sodik, draslik, vapnik, hofc¢ik - obsah v krvi
1,34 + 1,82 mmol/1l, chloridy - obsah v krvi 97 =+
112 mmol/1l, fosfor - v krvi jako fosfaty, vzestup p¥i
selhani, sulfaty, fluoridy.

Fyziologicky nezbytné latky

= glukodza
= bilkoviny

= tuky
= hormony
= enzymy

= bilirubin
= vitaminy
m zZelezo

komplikace v dialyzatu,
membrana nepropusti,

membranou neprostupuji,
nepatrné prostoupi,

nejsou odstranovany,

bez vliwvu,

vylouc¢eny do odpadu B2, Bl12, C,

muzi 14,5 + 27,5 a zeny 11 =+
25 mmol/1.



Latky Exogenni

heparin — membranou neprostupuje,
protaminsulfat - prostupuje jen nepatrne,
digoxin — snizené vylucéovani,
digitoxin — nedifunduje,

sulfanomidy — 10 krat mensi obsah,

antibiotika — prostupnost do 20%.



Ledviny
a produkce hormonu

» Ledviny vylucéuji tfi dulezité hormony:
= renin vylucuji ledviny tehdy, kdyz poklesne v
ledvinach krevni tlak. Renin zpusobuje zuzeni
cév v téle a tim zpuisobuje zvysSeni krevniho
tlaku zpét k normalu,

= erytropoetin stimuluje kostni dren k produkci
cervenych krvinek, které roznaseji kyslik po
celém téle. Ke zvysSené tvorbé erytropoetinu
dochazi tehdy, kdyz se ledvinam dostava méneé
kysliku - napfiklad pobytem ve vysokych
nadmo¥skych vyskach,

= calcitriol, znamy jako aktivni vitamin D nebo
D-3 pomadha udrzovat vapnik vazany v kostech a
hladinu vapniku v krvi.



Bézné nemoci ledvwvin

= Onemocnéni ledvin mizZeme tridit dle ruznych
kritérii.
podle onemocnéni:

vrozena - takova onemocnéni, s nimiz se c¢lovék narodi,

dédic¢na - nemoc vznika na zakladé chybné genetické
informace,

ziskana.

m podle souvislosti:

primarni - onemocnéni, ktera se tykaji jen ledvin,
sekundarni - onemocnéni ledvin je jen jednim z projevia
jiného, vétsinou komplexniho onemocnéni, napr.
diabetickda nefropatie je postiZeni ledvin u diabetiki,
nebo lupoidni nefritida je soucasti komplexniho
onemocnéni pojivové tkane.

- Casto hranice mezi obéma skupinami neni zcela jednoznacna
- zcela zasadni je dopad onemocnéni na stav funkce ledvin.

Jsou onemocnéni, ktera probéhnou jednorazové nebo opakované,
ale funkce ledvin se béhem onemocnéni neméni. Na druhé strané
fada onemocnéni vede k vétsi ¢i mensi porusSe funkce ledvin.



Nahrada funkce ledvin

Docasna nahrada funkce ledvin je principialné
mozna tremi zpusoby:

hemodialyzou,
hemofiltraci,
plazmaferézou.

Zadna z uvedenych metod plné nenahradi vlastnosti
a funkci ledvin, zvlasté pak produkci enzymi a
hormond. Vyuzivaji se p¥i nahlych selhanich
funkce ledvin, pri intoxikaci (otravé) a u
chronickych pacientu oc¢ekavajicich transplantaci.
U vSech uvedenych metod se v zasadé vyuziva
kombinace t¥i zakladnich principu: difize, osmézy
a filtrace,



Diflaze

Je prostupovani latky membranou z

mista o vysSsi koncentraci do
mista o koncentraci nizsi az do
uplného vyrovnani.

Rychlost prostupu latky je

- primo zavisla na velikosti
gradientu koncentrace, na plose
a poréznosti membrany,

- neprimo zavisla je na tloustce
membrany a molekularni hmotnosti
difundujici latky.

Difuze je zakladnim pochodem
o¢isty krve pri hemodialyze a
peritonealni dialyze.

prechod caje pres sacek
podobne jak prechod
zplodin metaholismu z Jave
do dialyzatu pri dialyze



Osmdoza

= je pronikani kapaliny membranou oddeélujici
roztoky s ruznou hustotou az do vyrovnani
osmotického tlakového gradientu s
hydrostatickym tlakovym gradientem. PFi
hemodialyze se osmdéza uplatnuje nékolikrat:

= krevni bilkoviny s ohledem na velikost svych
molekul nemohou pronikat membranou dialyzatoru.

= pfechod vody z krve do dialyzatu napomdha zvysena
koncentrace nékterych osmoticky aktivnich latek
v dialyzatu (sodik, glukébza);

= osmolarita extracelularni tekutiny musi byt
odpovidajicim slozenim dialyzatu udrzovana béhem
celé hemodialyzy na stejné urovni jako osmolarita
tekutiny intracelularni. Nesmi dochazet k
osmotickému presunu vody do bunék.



Ultrafiltrace

= je prestup tekutiny membranou diky
rozdilu hydrostatickych tlaku omezeny
pouze velikosti péru membrany. Pri
hemodialyze se krevnim filtratem
odstranuje z téla voda, které se
organismus nedokazal zbavit diurézou
(mo¢enim) . Tlakovy spad na membrané
muize byt navozen jak pretlakem na
krevni strané, tak podtlakem na strane
dialyzatu.



venozni

@ di;yzétor
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voda dialyzaéni
monitor

koncentrat

Hemodialyza

odpad

P —1

= Blokové schéma mimotélniho obéhu krve
realizovaného dialyzaénim monitorem s
dialyzatorem



Hemodialyzac¢nli monitor

= Funkéni blok oznaceny jako
dialyzac¢ni monitor obsahuje:

- krevni cerpadlo,

- dialyzatova cerpadla,

- blok miseni dialyzatu,

- ¥idici, mérici a
signalizacéni jednotky s
procesory,

- Upravu a ohrev vody,

- mé¥eni tlaku,

- méreni vodivosti dialyzatu,
- detektory bublin a uniku
krve,

- hladinoméry, atd.




Technické reseni
hemodialyzacéniho systému

voda Iy vymeénik tepla
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i Prubéh tlaku krve

= Prubéh tlaku krve v krevni trase
hemodialyzaéniho systému pri dvou

jehlovém rezimu
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Dialyzatory

Vyvojové typy: !
- civkovy (Travenol) byl nejstarsim typem dialyzatoru pro jedno
pouziti. Dvé hadice z dialyzaéni membrany byly s prokladovou
mrizkou navinuty na valcovém jadre. Uzivaly se u recirkulac¢nich
systémi. Dialyzat proudil kolmo na smér toku krve v hadici.

Nevyhodou byl velky pritoény odpor na krevni strané (hadice méla
délku 5 m) a mala Géinnost;

- deskovy (Gambro) vyuziva membranu rovnéz ve formé sSiroké ploché
hadice s krevni stranou, ale kratkou (desitky cm). Velké
dialyzaéni plochy je dosahovano paralelnim spojenim mnoha useku
membrany prolozenych rozpérnou mrizkou. Nevyhodou je zavislost
uc¢innosti na tlakovych pomérech v dialyzatoru. Regenerace neni
vzdy bezpecna;

- kapilarni (Cordis—-Dow) ma krevni céast tvorenou svazkem 6 + 10
tisic vlaken 2z dialyzaéni membrany. Paralelni spojeni vlaken je
zajisténo zalitim do polyuretanového tmelu. Prumér vlaken byva
200 + 250 pm, tloustka stén vlakna do 10 um. Rozméry
dialyzatoru: ¢ 50 x 250 mm. Krev proudi vlakny, kterd jsou zvencéi
omyvana dialyzaénim roztokem. Dialyzator lze snadno regenerovat,
ma stalé provozni parametry. Nevyhodou byva vyssSi spotfeba
heparinu. Aktivni plocha membrany byva 0,5 + 1,8 m2.






i Membrany dialyzatort

= Vyrobné jsou membrany tvoreny tenkymi polymernimi
féliemi s pozadovanou velikosti péru. Materialy
musi byt smacéivé, aby umoznily difuzi katabolita.

= Prvnim uzivanym materialem byl celofan, pozdéji
cuprophan a nefrophan, které jsou dodnes zakladem
i pro vyrobu vlaken. V soucasnosti se vlakna
vyrabi z polyamidu, polysulfonu,
polymethylmetakrylatu, polyvinylalkoholu,
polykarbonatu. Rozhodujici je biokompatibilita
uzitych materiala.

m Zvlastni tfidu dialyzac¢nich membran predstavuji
high—-flux membrany, které vykazuji vysokou
propustnost i pro latky s vétsi molekulovou
hmotnosti (nékolik tisic). Materialem Ije
polysulfon.



U&innost dialyzatoru

membrana QB ! QD -
prutoky krve a

dialyzatu

> krev > CB, CD -

dialyzat koncentrace latek
v krvi a
dialyzatu

:‘QD’ CDi

= Uéinnost dialyzatoru je definovana jako
schopnost frakéniho oddéleni roztoku z
krve. Je oznacovana jako clearance
(vy¢éisténi) a dialyzovana krev se k jeji

7 N 7

hodnote asymptoticky blizi.



Clearance dialyzatoru

Miru prenosu celkové rozpusténé latky mezi krvi a dialyzatem lze vyjadrit vztahem
N =04 (Cy; — Cy,) = O (€, — Cyy)) - (24.1)

Indexy i, o znaci pfitok a odtok kapaliny odpovidajici koncentrace. Clearance je
definovdna jako pomér miry prenosu rozpudténé latky ku gradientu koncentrace
prevlddajici v pfitoku do systému — do dialyzétoru. Lze tedy psat [1]

N
K=—+—. (24.2)
CBi o CDi
Vyjadiime-li vysledné koncentrace rozpuSténych latek v krvi a dialyzatu, obdrZime
Cyi ~C €. —C
K,=0,—2—2=K =Q, —2—21 24.3
’ QB CBi —CDi ’ QD CBi _CDi : ;

Témito vyrazy jsou rovnéz naznaCeny metody méreni. Pokud stanovime pomér K/Q
dospivdme k vyraziim:
K; Cu~C K G ~Cy
B - Bi Bo anO D _ ~Do Di ) (244)
QB CBi o CDi QD CBi - CDi

Posledni vyraz v (24.4) je oznaCovién jako extrakcni frakce.




Dialyzac¢ni roztoky

Dialyzaty se pripravuji

v misicim boxu dialyzacéniho
monitoru z predem upravené
vody a koncentratu.

Typické hodnoty koncentraci
iontd a latek v plasmé jsou
uvedeny v tabulce.

Spotreba dialyzac¢niho
roztoku p¥i jedné procedure
pro jednoho pacienta je
prumérné 100 + 200 1.
Bikarbonatovy dialyzacni
roztok.

Acetatovy dialyzacni
roztok.

latka norma: [Wf []
Na 135147
K 4,0+4,8
Ca 2,1+2,8
Mg 0,65+1,1
Cl 98+-107
acetat -
bikarbonat 22+26
glukoza 4,16+5,27




Peritonealni dialyza

Peritonealni dialyza je procesem, kdy
dialyzac¢ni membranou je peritoneum (blana
pobrisnice). Do prostoru peritonea se
katetrem pres sténu brisni aplikuje 2,5 1
sterilniho dialyzaéniho roztoku. Pres
bohaté cévni zasobeni peritonea difunduji
zplodiny latkové vymény z krve do
dialyzatu. Po nékolika hodinach se
dialyzatova napln vyméni za novou.
Ultrafiltrace se pri této dialyze ridi
osmoticky tim, Ze se do dialyzatu prida
glukéza, ktera svou osmotickou aktivitou
,tdhne“ vodu z krve do dialyzatu.
Prednosti peritonealni dialyzy je mozZnost
jeji aplikace u pacientd, kte¥i kviali
stavu cévniho systému nemohou byt
napojeni na mimotélni obéh krve pri
hemodialyze nebo hemofiltraci. Zpravidla
ji vsak nelze aplikovat déle nez 5 let
(mozny vyskyt peritonitidy - zanétu
peritonea) .




Rezimy peritonealni
i dialyzy

m IPD - intermitentni peritonedalni dialyza se
provadi 2 + 3 krat tydné po 12 + 18 hodin. Vymény
zpravidla po 2 1 v intervalech 0,5 + 2 hodiny.

m CAPD - kontinualni ambulantni peritonealni
dialyza ma sice mensSi ucéinnost, provadi se ale
neustale. Dialyzat je ponechan v peritonealni
dutiné vzdy na 4 + 6 hodin, kdy ma pacient volny
pohyb.

m CCPD - kontinualni cyklicka peritonealni dialyza
je modifikaci rezimu CAPD, vyzaduje vsak
cyklovaci zarizeni (cykler). Dialyzac¢ni roztok
je ponechan v peritonedlni dutiné cely den, tedy
16 hodin, kdy m& pacient volny pohyb. V dobé
osmihodinového spanku je potom provedeno dalsich
5 + 6 vymén dialyzatu automatickym cyklerem.




