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u nich zahájena promptní antivirová terapie oseltamivirem, aniž 
se u nich čekalo na sérologickou konfirmaci. 

Hlavní příčinou přijetí do  nemocnice byla u  dialyzovaných 
nemocných pneumonie (podobně jako v obecné populaci) a byly 
detekovány stejné rizikové komorbidity s obecnou populací (dia‑
betes mellitus; srdeční, plicní a neurologická onemocnění; gravi‑
dita). Riziko vzniku pneumonie nikterak nekorelovalo se závaž‑
ností klinických symptomů. Pneumonie byla většinou oboustran‑
ná, všechny bakteriologické testy byly negativní. Studie z obecné 
populace zaměřené na nemocné léčené na JIP ukazují, že celková 
mortalita pacientů vyžadujících pobyt na JIP se pohybuje kolem 
7 % (Jain et al., 2009), ale může dosáhnout až 14,3 % (ANZIC, 
2009). I tyto studie potvrzují fakt, že nejméně postiženou skupinou 
nemocných jsou lidé ve věku nad 65 let. Obava z této pandemie 
a cíl zajistit i intravenózní terapii pro nemocné na JIP vedly FDA 
k ojedinělému kroku, a sice schválení možnosti používat dosud 
neregistrované virostatikum peramivir, inhibitor neuraminidázy 
(Birnkrant a Cox, 2009). 

Řada autorit včetně WHO doporučovala v boji proti infekci 
H1N1 vakcinovat populaci vakcínou na sezónní chřipku s cílem, 
že si nemocný zvýší titr zkříženě reagujících protilátek i proti viru 
H1N1. Již výše zmíněná práce Hancocka a spol. ale ukázala, že 
vakcinace proti  sezónní chřipce příliš nezvýšila titry protilátek 
proti pandemickému viru H1N1, a její použití za tímto účelem 
je tedy nepříliš oprávněné (u dětí do devíti let se titr protilátek 
nezvýšil vůbec, u  lidí starších 60 let jen u 5 % vakcinovaných; 
největší efekt byl ve věkové skupině mezi 18–64 roky, kdy se titr 
protilátek zvýšil u 12–22 % vakcinovaných). Tyto výsledky tedy 
podporují fakt, že vakcinace proti viru H1N1 nemůže být u rizi‑
kových skupin ničím nahrazena. 

Závěrem lze konstatovat, že pandemickou chřipku H1N1 nelze 
jednoduše ignorovat a že je potřeba jí účinně předcházet. Z těchto 
důvodů je nanejvýše legitimní požadavek vakcinovat nemocné 
ve vyšším riziku, což hemodialyzovaní nemocní (díky své epidemio
logické situaci) nepochybně jsou. Je proto určitě pozitivním faktem, 
že i v ČR se podařilo pro tyto nemocné vakcinaci zajistit. 
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Postižení ledvin u primárního 
Sjögrenova syndromu

Maripuri S, Grande JP, Osborn TG, Fervenza FC, Matteson EL, Donadio JV, 
Hogan MC. Renal involvement in primary Sjögren’s syndrome: a clinicopa‑
thologic study. Clin J Am Soc Nephrol 2009;4:1423–1431.

Primární Sjögrenův syndrom (pSS) je onemocnění s tendencí 
k progresi, které postihuje exokrinní žlázy a typicky se proje‑

vuje keratokonjunktivitidou a  xerostomií. Po  stránce patologic‑
ko‑anatomické je charakteristická predominance lymfocytárního 
infiltrátu v okolí epiteliálních vývodů exokrinních žláz. Extraglan‑
dulární projevy pSS, které se dříve považovaly za vzácné, se vysky‑
tují až u  25 % pacientů. Může se jednat o  závažné intersticiální 
plicní onemocnění, kožní vaskulitidu, periferní neuropatii a hema‑
tologické komplikace, jako jsou lymfomy. U pacientů s pSS je také 

zvýšené riziko vzniku celiakální sprue a komplikací v důsledku 
infekce vyvolané Helicobacter pylori (lymfomy asociované s mukóz‑
ní tkání – MALT‑lymfomy). Většina našich poznatků o renálních 
projevech pSS se opírá o kasuistická pozorování či malé retrospek‑
tivní klinické studie. Nejčastějším typem renálního postižení u pSS 
bývá tubulointersticiální nefritida (TIN) s predominantní celulární 
složkou skládající se z CD4/CD8 T-lymfocytů. Běžně je TIN pro‑
vázena výskytem renální tubulární acidózy (RTA) postihující dis‑
tální tubulus (typ I) a proximální tubulus (typ II). Glomerulární 
léze bývají považovány za velmi vzácné a pozdní komplikace pSS. 

Cílem komentované práce bylo vyhodnotit spektrum renálních 
postižení při pSS, včetně klinického průběhu a poskytnuté léčby, 
u souboru nemocných z Mayo Clinic, u nichž byla provedena re‑
nální biopsie (RB) v letech 1967–2007. Diagnóza pSS byla stano‑
vena na podkladě kritérií American‑European consensus classifica‑
tion z  roku 2002, pokud pacient splňoval čtyři z následujících 
kritérií: 1) oční příznaky (suché oči); 2) orální příznaky (pocit 
suché ústní sliznice); 3) oční znamení (pozitivní Schirmerův test 
či vyšší skóre při barvení bengálskou červení – rose bengal score); 
4) pozitivní histopatologie ze slinné žlázy na podkladě bioptického 
vyšetření; 5) postižení slinné žlázy dokumentované různými testy 
a metodami; 6) přítomnost autoprotilátek proti antigenům Sjögre‑
nova syndromu (SS‑A a SS‑B). 

Diagnóza pSS byla stanovena revmatology před provedením 
renální biopsie (RB). Byly zaznamenány klinické projevy onemoc‑
nění, laboratorní projevy renálního postižení (RTA definovaná jako 
metabolická acidóza bez zvýšení anion gapu a s pH moči > 6,5, 
proteinurie definovaná jako > 300 mg /24 h, hypokalcémie, hypo‑
kalémie), komorbidity (diabetes mellitus, hypertenze) a  funkce 
ledvin v době biopsie. Poskytnutá léčba a odpověď na léčbu byly 
do analýzy rovněž zahrnuty, pokud byly dostupné. Bioptické vzor‑
ky ledvinné tkáně byly opětovně posouzeny nezávislým patologem 
a byla provedena revize předchozích nálezů. 

V období 1967–2007 podstoupilo na Mayo Clinic z celkového 
počtu 7 276 pacientů s potvrzenou diagnózou pSS renální biopsii 
24 pacientů. Z těchto 24 pacientů bylo 21 (83 %) žen. Nejčastějším 
klinickým příznakem byl syndrom suchých očí (92 %) a suchých 
ústních sliznic (79 %). U všech pacientů byla pozitivní sérologie 
na  SS‑A, SS‑B, revmatoidní faktor či hypergamaglobulinémie. 
U naprosté většiny pacientů (11/12, tj. 92 %) testovaných na oční 
znamení byly Schirmerův test či test s bengálskou červení pozitiv‑
ní, v  souladu s  diagnózou keratoconjunctivitis sicca. Klinické 
projevy renálního onemocnění byly variabilní, nicméně proteinurie 
a RTA byly běžnými nálezy. Deset pacientů (42 %) mělo glomeru‑
lární filtraci (GF), stanovenou podle vzorce MDRD, nižší než 
30 ml/min/1,73 m2, přičemž jeden pacient byl pravidelně dialyzo‑
vaný. U sedmi pacientů (29 %) byla zaznamenána ataka akutního 
selhání ledvin. Medián věku v době RB byl 58 let (rozmezí 13–84 
let). Nejčastějším nálezem byla TIN – u 17/24 (71 %) pacientů. 
U  dalších dvou pacientů byla přítomna mírná TIN na  pozadí 
primární glomerulonefritidy (GN). Nejběžnější formou TIN byla 
u 11/17 (65 %) chronická TIN, méně běžná byla u 6/17 pacientů 
(35 %) akutní TIN s aktivní tubulitidou. Ta byla provázena ve čty‑
řech případech RTA. U 7/24 pacientů (29 %) byla přítomna pri‑
mární GN, přičemž nejčastějšími typy byla membranoprolifera‑
tivní GN (n = 2) a  globální glomeruloskleróza (n = 2). Dvacet 
pacientů (83 %) bylo po  RB iniciálně léčeno kortikosteroidy  – 
prednisonem (medián úvodní dávky 40 mg po dobu 30 týdnů), 
z toho osm bylo léčeno déle než rok. Tři zbylí pacienti nedostáva‑
li prednison z  důvodu mírného průběhu nemoci a  další jeden 
pacient byl léčen plazmaferézami pro kryoglobulinémii. Iniciální 
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léčba prednisonem byla u dvou pacientů s TIN doplněna cyklo‑
fosfamidem a u jednoho rituximabem. Rituximab byl podán ještě 
dvěma pacientům v dalším průběhu onemocnění (pro zhoršení 
sicca syndromu). Po renální biopsii bylo 16/24 pacientů sledováno 
déle než 12 měsíců (medián 76, rozmezí 17–192 měsíců), z nichž 
14 mělo stabilizovanou funkci ledvin. U pacientů, kteří byli léčeni 
imunosupresivními látkami a sledováni déle než tři měsíce, došlo 
ke zřetelnému zlepšení GF a poklesu proteinurie. U čtyř (17 %) 
pacientů byl prokázán výskyt lymfomu během dalšího sledování.

Závěrem autoři konstatují, že výsledky studie podporují před‑
chozí pozorování svědčící pro to, že pSS bývá provázen významným 
postižením ledvin velmi různé povahy. Kromě chronické TIN, 
která zůstává klasickým typem postižení při pSS, lze pozorovat 
i případy významného glomerulárního postižení. Poměrně přízni‑
vá odpověď renálního postižení na imunosupresivní léčbu (s kor‑
tikosteroidy v  první linii léčby) naznačuje, že včasná diagnóza 
ledvinného postižení při pSS prostřednictvím RB může významně 
přispět k lepším výsledkům léčby. 

Komentář ■■

Doc. MUDr. Romana Ryšavá, CSc. 

Prevalence a závažnost renálního postižení u pSS nejsou dobře 
známy. V jedné průřezové studii zabývající se touto problematikou, 
byly zjištěny patologické laboratorní nálezy u 16 z 60 osob (27 %) 
s  pSS, naznačující tubulární či glomerulární postižení ledvin 
(Bossini et al., 2001). Renální biopsie byla provedena u  devíti 
pacientů, z nichž u šesti byl nález TIN a u tří glomerulonefritida. 
U dvou pacientů předcházelo renální postižení vzniku sicca syn‑
dromu. V jiné práci, která byla retrospektivní, byl hodnocen výskyt 
renálního postižení u 471 pacientů s pSS s desetiletou průměrnou 
dobou sledování (Goules et al., 2000). Celkem u  20 pacientů 
(4,2 %) se vyvinulo manifestní postižení ledvin, které bylo 
diagnostikováno biopticky u 18 z nich. U 10/18 byla zjištěna TIN 
a u 8/18 glomerulonefritida (mesangioproliferativní a membra‑
noproliferativní GN). V další práci čínských autorů byl zjištěn 
vysoký výskyt renálních lézí v souboru 130 pacientů s diagnózou 
pSS (Ren et al., 2008). Z celkového počtu 41 pacientů, kteří pro‑
dělali RB, byla u 80,5 % z nich zjištěna TIN. U většiny pacientů 
(95/130, tj. 73,1 %) byla zjištěna RTA (obvykle distálního typu), 
z toho s průvodní hypokalemickou paralýzou u devíti pacientů. 
Je dosti pravděpodobné, že poměrně nízký počet pacientů, kteří 
podstoupili RB z celého souboru pacientů s pSS (24/7276, tj. 0,3 %) 
v  komentované studii, je odrazem převažujícího povědomí, že 
primární typ renálního postižení u pSS je TIN, kterou lze léčit 
empiricky, bez nutné znalosti histopatologického obrazu. Poměr‑
ně vysoký výskyt izolovaných glomerulárních lézí či glomerulár‑
ních lézí v kombinaci s tubulointersticiálním postižením, proká‑
zaný RB v  této i  dalších studiích, nasvědčuje tomu, že GN je 
ve spektru renálních lézí u pSS patrně zastoupena častěji, než se 
původně předpokládalo. V této souvislosti je zajímavou skutečnos
tí, že ze sedmi pacientů sledovaných pod obrazem akutního renál
ního poškození byly prakticky rovným dílem zastoupeny změny 
glomerulární (3/7) i  tubulointersticiální (4/7). Komentovaná 
studie přinesla některé zajímavé informace vztahující se ke klinic‑
kému průběhu pacientů s renálním postižení při pSS a k léčbě. 
U 83 % pacientů byly pro iniciální léčbu použity kortikosteroidy. 
Přitom u velké většiny pacientů (14/16), sledovaných déle než rok, 
bylo možno pozorovat zlepšení či stabilizaci renálních funkcí. 
Výsledky studie tedy svědčí ve prospěch názoru, že několikamě‑
síční kúra kortikosteroidy by u  pacientů s  pSS a  s  postižením 
ledvin měla představovat první linii léčby. Na druhé straně je 

nepochybné, že na  podkladě znalosti klinických, laboratorních 
a histopatologických nálezů je třeba u některých pacientů tuto 
léčbu upravit či doplnit. Třem pacientům v komentované studii 
byl podán rituximab a ve všech případech bylo podání tohoto léku 
spojeno s příznivým účinkem, spočívajícím ve stabilizaci či zlep‑
šení GF. Podání rituximabu, tedy látky, jejíž účinek je podmíněn 
dosažením suprese subpopulace B‑lymfocytů, představuje nový 
trend v  léčbě pSS. Výsledky prvních prospektivních klinických 
studií, hodnotících užití rituximabu u pSS, vyzněly nadějně (Pij‑
pe et al., 2005), ačkoli pro definitivní zhodnocení účinnosti ritu‑
ximabu u pSS, včetně renálního postižení, není dosud k dispozici 
dostatečné množství objektivních dokladů (Isaksen et al., 2008). 

Zatímco hlavním kladem komentované studie je zdůraznění 
přínosu RB při diagnostice renálních lézí u pSS, zůstává jejím 
hlavním nedostatkem její retrospektivní charakter a  nekonzis‑
tentní údaje ze sledování pacientů s pSS po provedení RB. 
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Reziduální renální funkce 
při zahájení dialyzačního léčení 
a výsledky klinického sledování

Stel VS, Dekker FW, Ansell D, et al. Residual renal function at the start of 
dialysis and clinical outcomes. Nephrol Dial Transpl 2009;24:3175–3182.

Americká i evropská guidelines pro klinickou praxi doporuču‑
jí zahájit pravidelnou dialyzační léčbu u nemocných s termi‑

nálním renálním selháním v závislosti na velikosti glomerulární 
filtrace. Podle NKF‑DOQI by pravidelné dialyzační léčení mělo 
být zahájeno, klesne‑li glomerulární filtrace pod 10,5 ml/min, což 
odpovídá hodnotě týdenního KtV/urea < 2.Tyto hodnoty mohou 
být i nižší za podmínky, že je stabilizována tělesná hmotnost bez 
známek otoků z retence tekutin, nejsou známky dusíkového kata‑
bolismu a nejsou přítomny známky uremického syndromu.

Evropská guidelines doporučují zahájení dialyzační léčby již při 
poklesu GF pod 15 ml/min nebo tehdy, jsou‑li přítomny známky 
uremické symptomatologie, retence tekutin, dekompenzované 
hypertenze či progrese malnutrice.V každém případě musí být 
dialýza zahájena nejpozději tehdy, když se hodnota GF blíží 
6 ml/min (tj. 0,1 ml/s).

Jasný důkaz, daný výsledky randomizovaných kontrolovaných 
studií, však chybí. Propagátoři časného zahájení dialyzační léčby 
uvádějí jako jednu z  výhod zlepšení stavu výživy, a  tím pokles 
výskytu malnutrice, hospitalizační doby a mortality. Je však nepo‑
chybné, že správně vedená konzervativní léčba včetně dietoterapie 
u stabilizovaných nemocných k malnutrici v žádném případě ne‑
vede, a vyšší příjem proteinů v dietě dialyzovaných, a tím možnost 
anabolismu jsou současně snižovány dialyzačními ztrátami ami‑
nokyselin a proinflamačním účinkem dialyzační membrány. Tím 
argumentují oponenti časné dialýzy, a navíc uvádějí prodloužení 
doby lepší kvality života v predialýze až o několik let.

hornekoh
Rectangle




