Hemodialyzovani pacienti s krevni
skupinou A maji nizsi celkovou
a kardiovaskularni mortalitu
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Kardiovaskuldrni (KV) mortalita dialyzovanych pacientt
je podstatné vy$si nez u vékove srovnatelné obecné po-
pulace s normdlni rendln{ funkci.' Kromeé etablovanych
rizikovych faktort, jako jsou v€k, diabetes mellitus, kou-
feni, malnutrice, chronicky mikrozdnét a pfedchozi KV
onemocnéni, hraji ztejmé roli i dal$i faktory, véetné né-
kterych genetickych faktort, mezi néz mohou patfit také
krevn{ skupiny ABo.

U nedialyzovanych pacientl prokézaly studie asociaci
krevni skupiny o se sniZenym rizikem KV ptihod, v¢etn¢
ischemické choroby srde¢nf, ischemické choroby dolnich
koncetin a cévnich mozkovych prihod i KV mortality.
Krevni skupiny také ovliviuji riziko nékterych infekci
a nadord a nekardiovaskuldrni mortalitu spojenou s té-
mito onemocnénimi.

Komentovand studie se zaméfila na moZnou souvislost
krevni skupiny v systému ABo s celkovou (kardiovaskuldr-
ni i nekardiovaskuldrni) mortalitou dialyzovanych pacien-
tl analyzou dat z multicentrické prospektivni kohorty he-
modialyzovanych pacientli z Osaka Dialysis Complication
Study.” Do studie bylo zarazeno celkem 1 696 pacientt jiz
lé¢enych hemodialyzou ze 17 dialyzacnich stiedisek, ktet
byli sledovéni od roku 2012 do roku 2017. Byla hodnocena
celkova, KV a nekardiovaskuldrni mortalita. Kromeé krevni
skupiny v systému ABo byla sledovéna fada dal$ich demo-
grafickych, klinickych a laboratornich parametrt, véetné
uzivané medikace pfi vstupu do studie.

Z1 696 pacientt byli z hodnoceni vyfazeni ti, u kterych
chybélo vySetfeni krevni skupiny ABo nebo nékteré di-
lezité klinické ¢i laboratorni tidaje, takze nakonec mohlo
byt hodnoceno 1 671 pacientd.

Celkem 650 pacienti mélo krevni skupinu A, 358 pa-
cientti krevni skupinu B, 176 skupinu AB a 487 krevni
skupinu o. Pacienti s riiznymi krevnimi skupinami se li-

$ili vékem, sérovou koncentraci alkalické fosfatazy (ALP)
a uzivanim stating; v jinych parametrech nebyl mezi pa-
cienty s riznymi krevnimi skupinami vyznamny rozdil.

Ve sledovaném obdobi (2012-2017) béhem stfedn{ doby
sledovani 1 826 dni zemftelo celkem 464 pacienttl, z toho
bylo 278 (59,9 %) umrti hodnoceno jako kardiovaskular-
ni, véetné umrti na ischemickou chorobu srde¢ni (44 pa-
cientl), cévni mozkovou ptihodu (52 pacientt), srdec-
ni selhdni (38 pacienttt), ischemickou chorobu dolnich
koncetin (20 pacienttl), disekci aorty (1 pacient) a nghlé
umrti (123 pacientlt). Zbyvajicich 186 umrti (40,1 %) bylo
hodnoceno jako nekardiovaskuldrni a zahrnovalo infekce
(123 pacientil), malignity (36 pacientl) a urazy (27 pa-
cientl).

V celkové mortalité pacientli s riznymi krevnimi skupi-
celkovou mortalitu méli pacienti s krevni skupinou A.
Tento rozdil pfetrvaval i po mnohorozmeérové analyze,
kterd zohlednila dalsi rizikové faktory. Pacienti s krevni
skupinou A méli o 22 % nizsi celkovou mortalitu nez pa-
cienti s krevni skupinou o (pomér rizik 0,780; 95% interval
spolehlivosti [CI] 0,619-0,981; p = 0,034), zatimco pacienti
s krevnimi skupinami B a AB se od pacientl s krevni sku-
pinou o vyznamné nelisili.

Pacienti s krevni skupinou A méli také ve srovndni s pa-
cienty s krevni skupinou o o 27,7 % niz§i KV mortalitu
(pomeér subdistribucnich rizik [subdistribution hazard
ratio, SHR] 0,723; 95% CI 0,535-0,978; p = 0,035). Podobné
bylo mozné prokdzat nizsi KV mortalitu pacientl s krev-
ni skupinou A ve srovnani se vSemi ostatnimi krevnimi
skupinami (SHR 0,733; 95% CI 0,568-0,947; p = 0,017).
Tento rozdil pretrvaval i v jednotlivych analyzovanych
podskupindch a po korekei na uzivani antiagregancii, an-
tikoagulancii, betablokatort, antihypertenziv a statind,
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anamnézu hospitalizaci pro srde¢ni selhdni nebo adek-
vatnost dialyzy a po rozdéleni KV mortality na nahlou
a ostatni (nendhlou). Velmi podobnych vysledkt bylo
dosazeno i pfi pouziti tzv. propensity score-matched
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Komentovand multicentrickd prospektivni observacni studie
tedy prokdzala na velkém vzorku japonskych hemodialyzova-
nych pacientii niZst riziko celkové a KV mortality u pacientii
s krevni skupinou A, a to jak ve srovndni se skupinou o, tak
ve srovadni se vSemi ostatnimi krevnimi skupinami.

Dosavadni data tykajict se vztahu mezi krevni skupinou
ABo a mortalitou jsou u pacientii s termindInim stadiem chro-
nického onemocnéni ledvin omezend a rozpornd. Retrospektiv-
ni analyza dat pacientii s termindInim stadiem chronického
onemocnéni ledvin (zahrnujici pacienty hemodialyzované,
lécené peritonedini dialyzou i po transplantaci ledviny) z ka-
nadského registru z let 1981-1986 ukdzala niZsi mortalitu
u pacientii s krevni skupinou AB.3 Recentni japonskd studie
zahrnujict 365 pacientii 2 jednoho velkého centra lé¢enych
hemodialyzou ukdzala, Ze pacienti s krevni skupinou A méli
niZst riziko sloZeného vysledného ukazatele zahrnujiciho KV
a cerebrovaskuldrni prihody véetné mortality.* Komentovand
velkd prospektivni japonskd studie naproti tomu jasné ukdzala
vztah krevni skupiny A ke KV mortalité, ale absenci podobného
vztahu k mortalité nekardiovaskuldrni. V komentované studii
bylo navic mozné vzhledem k jeji velikosti ukdzat, Ze vztah mezi
krevni skupinou A a KV mortalitou je konzistentné piitomen
ve vSech relevantnich klinickych podskupindch.

Ndlez sniZené KV mortality u hemodialyzovanych pacienti
s krevni skupinou A je prekvapivy, protoZe v nedialyzované
obecné populaci maji niZst KV mortalitu pacienti s kvevni sku-
pinou o, co je obvykle vysvétlovdno niZsimi koncentracemi
von Willebrandova faktoru (VWF) a faktoru VIII (FVIII)
u pacientii s krevni skupinou 0.5 Vyssi sérové koncentrace vVWF
a FVIII jsou spojeny s horsi KV progndézou.® Ptitom i hemodia-
lyzovani pacienti s krevni skupinou o maji niZsi koncentrace
vWF a FVIII a také u dialyzovanych pacientii jsou zvysené
sérové koncentrace vWF spojeny s vy$si mortalitou.?

U hemodialyzovanych pacientii s krevni skupinou A tedy
2refmé niZsi KV mortalita se sérovymi koncentracemi vWF
a FVIII nesouvist, i kdyZ v komentované japonské studii sérové
koncentrace YWF a FVIII méreny nebyly. NiZsi KV mortalita
hemodialyzovanych pacientii pretrvavd i po korekci na uzivini
antikoagulancii a antitrombotik, a s aktivaci koagulacnich
mechanismii tedy zrefmé nesouvist.

Predchozi studie ukdzaly, Ze krevni skupiny ABo ovlivituji
sérové koncentrace ALP; koncentrace ALP byly v téchto stu-
diich nigst u nedialyzovanych i dialyzovanych pacienti s krevni
skupinou A? a trend k nigsim sérovym koncentracim ALP u he-
modialyzovanych pacientii s krevni skupinou A byl pozorovin

i v komentované japonské studii. Nékteré starst studie ukdzaly,

analysis, ktera srovndvala pouze pacienty s podobnymi
vstupnimi charakteristikami.

V dané kohorté nebylo mozné prokazat zadnou souvis-
lost mezi krevni skupinou a nekardiovaskuldrni mortalitou.

Ze vys$St sérové koncentrace ALP jsou u hemodialyzovanych
pacientii spojeny s vys$i celkovou a KV mortalitou.® V ko-
mentované studii ale korekce mortality na koncentrace ALP
vztah mezi krevni skupinou A a celkovou a KV mortalitou
neovlivnila, tento vztah tedy must mit jesté néjaké dalst priciny.

Jednou z moZnych pricin rozdilného vztahu mezi krevnimi
skupinami a mortalitou u nedialyzovanych a hemodialyzo-
vanych pacientit mohou byt zmény spojené s chronickym se-
Ihdnim ledvin a léCbou hemodialyzou (chronicky mikrozdneét,
cévni kalcifikace, uremie, opakovand expozice krve dialyzacnim
membrdndm). Nic 2 toho ale nebylo v komentované studii
méreno a dostatecné dokumentovdno.

Urcitou roli by také mohly hrdt geografické a etnické rozdily
v zastoupeni krevnich skupin ABo. Zatimco v Japonsku je
nejcastéjsi krevni skupina A, v jinych zemich dominuje krevni
skupina o. V komentované studii meélo krevni skupinu A 38,9 %
pacientii, zatimco krevni skupinu o meélo jen 29,1 % pacientii,
coZ se vyznamné nelisi od distribuce krevnich skupin v obecné
Japonské populaci. Nent tedy zcela jisté, zda Ize data pozoro-
vand u japonskych pacientir generalizovat na jiné populace,
a dals{ studie u jinych populact budou tedy jisté nezbytné.

Dalst provedené analyzy v komentované studii ukdzaly, Ze
i kdyZ zahrnuti krevni skupiny ABo zlepSuje u hemodialyzo-
vanych pacientit predikci KV mortality, tento efekt je pomérné
maly. DiileZitéjsi nez popis tohoto vztahu samotného bude tedy
pochopent jeho priciny, které by mohlo pomoci identifikovat
rizikové faktory, jeZ by mohly byt eventudiné i cilem specific-
kych intervenct.

V komentované studii nebyl u hemodialyzovanych pacientit
nalezen Zddny vztah mezi krevni skupinou ABo a nekardio-
vaskuldrni mortalitou. V obecné populaci byla ale napt. krevni
skupina o spojena s vys$i mortalitou p¥i sepsi, po traumatu
nebo pii krvdceni do gastrointestindiniho traktu, ale s niZsi
mortalitou u syndromu akutni dechové tisné (ARDS). Krevn{
skupina A byla naopak spojena se zvySenou mortalitou na in-
fekci covid-19. Na druhé strané vada dalsich studii neprokd-
zala 2ddny vztah mezi krevnimi skupinami ABo a mortalitou
po chirurgickych vykonech nebo u pacientit s nddory," takZe
vztah mezi krevnimi skupinami ABo a nekardiovaskuldrni
mortalitou ziistdvd i v obecné populaci nejisty.

Mezi hlavni omezeni komentované studie patii absence
vySetient genetickych variant krevni skupiny ABo. Vzhledem
k tomu, Ze $lo o observacni studii, nemusely byt do hodnocent
zahrnuty vSechny relevantni faktory, které mohly vztah mezi
krevni skupinou ABo a celkovou a KV mortalitou ovlivnit
(napt. genetické faktory, endotelovd dysfunkce, mikvozdnét,
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rezidudIni vendIni funkce, vaskuldrni kalcifikace, pritomnost
a zdvaZnost KV onemocnént pred zahdjenim hemodialyzy,
délka dialyzacnt 1écby aj.). Pozorovany vtah mezi krevni
skupinou ABo a celkovou a KV mortalitou by mél byt ovéren
v geneticky a etnicky odlisnych populacich, nejlépe u incident-
nich hemodialyzovanych pacientii se zahrnutim $irsiho spektra
biomarkerti, které reflektuji situaci p7i hemodialyze.

Komentovand studie je na druhé strané nejveétsi prospektivni
studif zabyvajici se u hemodialyzovanych pacientii vztahem
mezi krevni skupinou ABo a celkovou a KV mortalitou.

Ve velké kohorté japonskych hemodialyzovanych pacien-
tit méli pacienti s krevni skupinou A niZst celkovou i kardi-
ovaskuldrni mortalitu. V soucasné dobé nent jisté, zda maji
niZst celkovou i KV mortalitu také hemodialyzovani pacienti
v jinych dstech svéta s odliSnou etnicitou. Dalsi studie jsou
tedy jisté namiste. Mechanismus vztahu mezi krevni skupinou
A a nigsi KV mortalitou zistdvd nejasny, ale jeho odhalent
by mohlo pomoci lépe pochopit pritiny zvySeného KV rizika
u hemodialyzovanych pacientii a eventudIné identifikovat nové
terapeutické cile.
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