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U chorobných stavů S retencí tekutiny hraje
Často významnou úlohu „přemrštěný“, původně
účelný homeostatický antinatriuretický mechanis-
mus aldosteronový [1, 7, 12]. Isou to tzv. Sekun-
dární hyperaldosteronismy —— na rozdil od pri-
márního hyperaldosteronismu —— Connova Syn-
dromu. jsou 3 typy sekundárního hyperaldoste-
ronismu [12, 13, 23]: 1. U dekompenzované ja--
terni cirhózy S Iascitem [popřípadě též u por'tální
hypertenze S ascitem jiˇnélho původu, např. ná-
dorového] je nadměrná Stimulace Sekrece aldo-
Steronu pro hypovolémii a Současně i nedostateč-
né enzymatické odbourávání aldosteronu chorý~
mi játry. 2. U nefrotického syndromu [nefrotic—
ké stadium glomerulonefritidy, lipoidni a amyu
loidová Inefróza, interkafpiflární glomeruloskleróza
Kimmelstielova-Wilsonova aj.) jde o nadměrnou
stimulaci sekrece aldosteronu při hypovolémii
způsobené onkotickou hypotonií intravaskulár-
ní tekutiny při enormních Ztrátách bílkoviny.
3. U vleklého srdečního Selhání je sekrece aldo-
steronu Zvýšena jen u pravostranné dekompen-
zace, a to ještě jen asi ve 2/3 případů [15, 27].
Základní porucha je v hemodynamice [1, 3, 4, 8,
11, 13, 14, 18, 25, 26, 27] a vede mimo jiné k Sní-
žení průtoku krve ledvinami; odtud reninovým-
angiotenzinovým mechanismem vzniká Zvýšená
produkce aldosteronu [4, 16], která má za účel
retencí natria a vody docílit opětného Zvětšení
objemu cirkulující krve. To Stačí někdy Za
pomoci léčby klidem a kardiotoniky Zlepšit prů-
tok krve ledvinami, a tím zastavit Zvýšenou pro-
d'ukci aldosteronu. Nevedoflu-li však tato opatře-
ní k zlepšení hemodynamiky, dochází k redistri-
buci krve Z arteriální Strany na stranu žilní, stou-

pá žilní tlak a většina retinované tekutiny je fil--
trována do tkáňových štěrbin jako edém nebo do
tělních dutin jako ascites nebo hydrotorax. Ob-
jem cirkulující krve se přes retencí tekutiny ne-
Zvětšuje, nýlbrž naopak Spíše zmenšuje, a to je
podnětem k dalšímu snížení průtoku krve ledvi-
nažmi Ia 'k nadprodu'kci reninu, angiotenzifnu a al-
dosteronu, čímž se „bludný kruh“ uzavírá [4.
25, 26]. U vlekléˇho srdečního Selhání aldostero-
nový mechanismus navíc „přestřeluje“ a Způso-
buje nejen návrat normovolémie, nýbrž i hyper-
volémii; ani když je objem cirkulující krve --
třebas jen dočasně —— doplněn, není Sekrece al-
dosteronu inhibována, takže původní homeosta—
tický mechanismus je „nastaven na vyšší úro-
veň“, až Se vytvoří nový rovnovážný stav [18].
Tímto sledem událostí se Základní hemodynamic-
ká porucha prohlubuje: Dochází k městnání v já-
trech až Ike „kardiální cirhóze“ a pa'k přichází ke
slovu ještě i nedostatečné metabolické odbourá-
vání aldosteronu chorými játry podobně jako
u „pravé“ jaterní cirhózy V pokročilém Stadiu.

U těch hydropických Stavů, kde je aldostero-
nový mechanismus významným patogenetickým
činitelem, je kompetitivní inhibitor aldosteronu
———— spironolakton ,,A1dakton“ účinným pomocným
lékem, který často může překonat fázi'rezisten-
ce na obvyklou diuretickou léčbu [1, 2, 5, 9). Než
však podáme tento lék, u nás dosud obtížně do-
sažitelný, je třeba Se přesvědčit, Zda se může
v daném případě očekávat od Aldaktonu léčeb~
ný efekt, čili, zda jde nebo nejde o sekundární
hyperaldosteronismus [19].

To je možno Zjistit buď přímým Stanovením
sekrece aldosteronu diluční metodou Za použití
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Mineralokortikoidni aktivita u nemocných S retencí tekutin
kardiálního původu.

izotopu tritia podle Ullicka [4, 8, 21), nebo deri-
vační metodou S dvěma izotopy [tritiem a 14C po-
dle Klimana a Petersona —— 4), nebo některou
Z metod chromatografického stanovení aldostero-
nu v moči [23].

Izotopové metody Stanovení aldosteronu Se
v naší Zemi provádějí dosud jen ojediněle a chro-
matografické Stanovení aldosteronu v moči je
velmi Složitá, pracná a mnoha pracovištím nedo-
Stupná metoda. Nadto výsledek titrace aldoste-
ronu v moči někdy nedává přesný Obraz o Sku-
tečné Sekrec'i aldosteronu u hy'dropických Stavů,
nebot' na něj má vliv příjem natria v potravě a
diuréza, zvláště natriuréza způsobená diuretiky
i Samotmým Spironolakztonem [19, 22].

Na Sekundární hyperaldosteronismus je mož-
no Soudit též nepřímo už z nízké natriurézy a
z relativně ıvětšího vylučování kalia, tedy z lpoměru
Na+z K+ v moči [je-li tato hodnota nižší lnež 0,5, je
možno předpokládat Sekundární hyperaldostero-
niSmuS [14]. Horký a Küchel [9) Sledovali mine-
ralokortikoidní aktivitu přesněji pomocí „inde-
xu“ vzniklého Součinem diurézy v ml/min krát
poměr Na+ : K+ v mEq v moči krát K+ v mEq
v Séru. Ze změny tohoto indexu po diagnostickém
čtyřdenním podávání Spironolaktonu usuzují na
přítom'noist či nepřítomnost Sełkundárního hyčper-
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Tab. 3
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Mineralokortikoidni aktivita u nemocných bez retence
tekutin [kontrolní Skupina).

aldosteroniismu a tudíž i na indikaci k lé č e b-
n é m u podávání Spironolaktonu.

Učelem naší práce je Zjistit, zda touto poměrně
jednoduchou metodou je možno prokázat odliš-
nost nemocných S retencí tekutiny kardiálního
původu od nemocných S retencí jiného než kar~
diálního původu, tak jak to bylo už prokázáno
přímým Stanovením Sekrece aldosteronu [3, 4).

Materiál a metoda
U 15 nemocných S retencí tekutiny kardiální-

ho původu a u 11 nemocných S Otoky jiného než
kardiálního pů'vodu jsme S'le-dovali mi'nenalokor-
tikoidní aktivitu podle Horkého a Küchela; kon-
trolní Skupinu tvořilo 6 nemocných bez retence
tekutiny. V 'ně'kolikaxdenním přípravném období
jsme Stanovili činitele „indexu“-, tj. diurézu
v ml/min, poměr Na+ : K+ v moči v mEq a K+
v Séru v mEq a vypočítali „index“. Pak jsme za
jinałk Stejných :podmínek [tj. diety, Stuıpně 'kli-
du i Ostatní medikace] podávali po 4 dny 100 mg
Aldactonu A „Searle“, lic. Boehringer, NSR, což
odpovídá denní dávce 400 mg původního Aldak-
to'nu Starší výroby [„Searle“, USA), a opět jsme
vypočítali. „index“. U některých nemocných
S otoky a u všech v kontrolní Skupině jsme Sle-
dovali i titr aldosteronu v moči p ř e d podává-
ním Aldaktonu [2, 17).
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Elektrolyty v moči a v krvi jsme Stanovili na
plamenném fotometru, Stanovení aldosteronu
v moči jsme prováděli podle Nehera a Wettsteina
S použitím Standardu 10 gama aldosteronu jak
v prvé, tak i ve druhé chromatografii. Množství
aldosteronu vyloučené Za 24 hodin jsme hodno-
tili vzhledem ke chromatografovaným 10 gama
čistého aldosteronu. Titrací aldosteronu touto
metodou u 19 zdravých lidí jsme Získali hodnoty
v rozmezí 4,9 až 12,4 gama za 24 hodin S arit-
metickým průměrem 8,6 gama [1, 8, 17, 18, 23,
24).

Výsledky a rozprava
V tabulce 1 je 15 nemocných s retencí tekuti-

ny kardiálního původu vesměs S pravostranným
oběhovým Selháním; Základní poruchou byla u 6
Získaná chlopenní vada, u 1 stav po operaci vro-
Zenéchlopenní vady, u 7 kardioskleróza a u 1
dekompenzované cor pulmonale. 11 nemocných
této skupiny mělo omezený přívod soli do 5 g
denně (tj. 85,5 mEq natria), zbylí 4 měli neome-
Zený přívod soli. Po Aldaktonu dochází u někte-
rých oteklých kardiaıků k ızvýšení indexu, u ostat-
nich naopak k jeho Snížení. Titr aldosteronu
v moči je třikrát v mezích normy [nemocný č. 8,
20, 28) a dvakrát mírně Zvýšen (nem. č. 16 a 23],

bez ıkorelace s výsledkem a'ldakto'nového testu. Ke
klinickému zlepšení došlo i po malé diagnostické
dávce Aldaktonu u 12 kardiaků, a to i tam, kde
`byl výsledek testu s Aldaktonem negativní;
u zbylých 3, kde nedošlo ke klinickému Zlepšení,
byl i laboratorní výsledek negativni.

V tabulce 2 jsou výsledky Stejného testu u 11
nemocných S hydropsem jiného než kardiálního
původu. 6 z nich mělo dekompenzovanou jaterní
cirhózu SI a'scitem nebo portální hypertenzi ná-
dorového původu, 5 mělo neírotický syndrom, 5
nemocných mělo restrikci přívodu natria na mé-
ně ınež 85,5 mEq denně, ostatních 6 mělo neome-
zený přívod natria. Na rozdil od skupiny hydro-
pických kardiaků je tu ve všech případech vze-
Stup indexu po Aldaktonu. Titr .aldosteronu v mo-
či je opět bez korelace S těmito výsledky: u ne-
mocného č. 2 a 27 je zvýšen, u nem. č. 22, 33 a
36 je normální. Ani Zde nešlo klinické zlepšení
po diagnostické dávce Aldaktonu souběžně S po-
zitivním alda'ktoınovým testem; tento neSoulad je
všaik možno 'vyložit těžkým stavem některých ne-
mocných s maligním nádorem.

V tabulce 3 jsou výsledky téhož vyšetření
u kontrolní skupiny 6 nemocných jinými choro-
bami, bez retence tekutiny. Nemocní č. 29, 30 a
34 měli vleklou vředovou chorobu dvanáctniku,
č. 32 kompenzovaný diabetes mellitus, č. 35 pro-
teinurii po angíně a č. 37 Stav po tromboflebitidě
bérce. První tři měli neomezený přívod soli,
ostatní měli omezen přívod natria do 85,5 mEq
denně. Index Se u všech těchto nemocných po
Aldaktonu snížil — test byl tedy negativní; zde
byla dobrá korelace s výsledky titru aldosteronu
-- ve všech případech byl normální.

Na grafu je vidět, že skupina nemocných S hy-
dropsem jiného než kardiálního původu Se vý-
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razně liší od kontrolní skupiny vesměs pozitiv-
ními výsledky testu s Aldaktonem —— po Aldakto-
nu index Statisticky významně Stoupá. Celá Sku-
pina kardiaků s retencí tekutiny Se též liší od
kontrolní Skupiny, ale Stoupnutí indexu po Al-
daktonu je Statisticky nevýznamné. Část ze sku-
piny kardiaků Se chová tak jako nekardiaci [pod-
Skupina a] pozitivní test s Aldaktonem —— index
po Aldaktonu Statisticky významně Stoupá, kdež-
to druhá část kardiaků [podskupina b] Se vůbec
Ineliší od kontrolní skupiny — index po Alda'kto-
nu klesá. ‘

Ve všech skupinách jsou nemocní S normálním
přívodem soli v potravě i S omezením přívodu
natria do 85,5 mEq denně. Toto neúplné omezení
přívodu natria nemá podstatný vliv na výsledky
„i-ndexu“, a zdá Se, že ani na titr aldosteronuvmo-
či. V obou Skupinách lnemocných s retencí tekutiny
není titr aldosteronu v žádné korelaci s výsled-
ky testu Al'da'kto'nem, což je ve Shodě s pozoro-
váním např. Kokota a Chelmina [10]. Rovněž
nebyla korelace mezi klinickým zlepšením, které
někdy nastalo i po diagnostické dávce Aldaktonu,
a výsledkem testu S Aldaktonem.

Závěr
Poměrně málo Složitou metodou, uvedenou

v tomto předběžném Sdělení, lze zjistit [a to proti
.očekávání jednoznačněji než pracnou, Složitou a
nákladnou titrací aldosteronu v moči] ty hydro-
pické kardiaky, u kterých přichází v úvahu léčeb-
né 'podávání spironolaktonu. Ie to ona část kar-
diaků S retencí tekutiny, která se chová podob-
ně jako nemocní S retencí tekutiny jiného než
kardiálního původu. Zde je pozitivní test s Al-
daktonem a lze předpokládat Sekundární hyper-
aldosteronismus. Druhá část kardiaků se chová
Stejně jako lidé bez retence tekutiny [negativní
test S Aldaktonem), tudíž u nich není indikace
k léčebnému podávání spironolaktonu.

Bylo by třeba přesvědčit Se terapeutickým po-
dáváním spironolazktonu, že tomu talk Skutečně
je [5, 20, 22). Zatím však nebyl u rnás dostatek
Aldaktonu, aby mohl být běžně podáván v indi-
kovaných případech. Lze Si jen přát, aby tento
lék byl brzy dostupný v dostatečném množství,
nebot' nejde jen o terapii Symptomatickou, nýbrž
o velmi účinný zásah do patogenetických mecha-
nismů tvorby otoku.

Poděkování
jsme zavázáni provozní chemičce biochemické

laboratoře RNDr. Práchenské, která provedla
všechna Stanovení aldosteronu, a plukovníku
MUDr. M. Arientovi, CSc. za pomoc při matema-
tickém Zpracování výsledků.

Souhrn

Podle změny „indexu mineralokortikoidní aktivity“
podle Horkého a Küchela po čtyřdennim diagno-Stic-
kém podávání spironolaktonu je možno nemocné
s retencí tekutin kardiálního původu rozdělit na dvě
Skupiny. jedna skupina se chová jako nemocní S_A re-
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te-ncí tekutin jiného než kardiálního původu, druhá
jako lidé bez retence tekutin.

U první Skupiny lze předpokládat Sekundární hy-
peraldosteronismus a je tu indikace k léčebnému po-
dávání spiroznolaktonu, kdežto: u druhé Skupiny nejde
O hyperaldosteroniS-mus a neni ani indikace k léčbě
spironolaktonem.
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