nemd zdsadni vliv na celkovou prognézu onemocnéni, na rozdil
od pritomnosti fibréznich zmén (Strippoli, 2003).

Ne zcela jasné bylo v prdci definovino, kolik nemocnych uzi-
valo antihypertenzni lécbu, jaky druh a kolik jich mélo doporu-
covanou kombinaci inhibitoru ACE + blokdtoru receptorii AT,
pro angiotensin 11, coZ je lécba ovliviiujici nejen proteinurii, ale
potlacujici i produkci nékterych riistovych faktorii, které mohou
prispivat k fibrogenezi.
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soby s chronickym selhanim ledvin jsou zvySené ohrozeny

riiznymi infekcemi. Déivodem je porucha imunitniho systé-
mu, jejiz pfesna podstata nebyla dosud objasnéna, avsak souvisi
s pritomnosti urémie (Girndt, 1999). Riziko vzniku tuberkulézy
(TBC) je u pacientti s chronickym selhanim ledvin dle riznych
studif 8-25krat vy$si nez u bézné populace. Odhalit tuberkulézu
u téchto pacient miize byt pomérné obtizné, nebot byva nezfidka
lokalizovana extrapulmonalné a jeji vyvoj probiha bezptiznakové.
S ohledem na utlum imunitniho systému vyvstava zvysené riziko
fale$né negativnich vysledkt koznich testti na tuberkulézu (u nas
obvykle oznaceno jako tuberkulinovy test ¢i test reakce vici puri-
fikovanému proteinovému derivitu — PPD test). U hemodialyzo-
vanych pacientt byl popsan zvySeny vyskyt kozni anergie na
antigeny mikroorganismii, napt. kandidy, ¢i ptivodct priusnic ¢i
tetanu. Navic, podobné jako u imunokompetentnich pacientt,
nelze vyloucit falesnou pozitivitu PPD testu u osob s prodélanou
infekci jinymi mykobakteriemi ¢i po vakcinaci BCG. Nové vyvi-
nuté krevni testy by mohly prispét k usnadnéni screeningu latent-
ni TBC infekce u pacienti s chronickym selhanim ledvin. Princi-
pem testu QuantiFERON-TB Gold® (QFT-G) je méfeni tvorby
interferonu-y (IFN-y) senzitizovanymi lymfocyty poté, co doslo ke
stimulaci plné krve TBC antigeny. Dal$i novy diagnosticky test,
zalozeny na metodé ELISA (ELISPOT), hodnoti pocet reaktivnich
lymfocytt T, které uvolnuji IFN-y pii tuberkulézni antigenn sti-
mulaci. Testy vyhodnocuji imunitni odpovéd na dva antigenni
podnéty, a to na Culture Filtrate Protein 10 (CFP-10) a na Early
Secretory Antigen 6 (ESAT-6), které jsou kddovany RD-1 ¢asti
genomu M. tuberculosis (nepfitomného u BCG kmenti ¢i u jinych
mykobakterif). Uvedené testy jsou proto pro priikaz latentni TBC

vevs

infekce specifi¢téjsi nez PPD test, ktery je zaloZen na reakei vici
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purifikovanému proteinovému derivatu. Do soucasnosti byly
pouze omezené zku$enosti se screeningem latentni TBC infekce
u imunosuprimovanych pacientd, véetné pacientt s chronickym
selhanim ledvin. V roce 2003 byl v hemodialyza¢nim stredisku
v Jizni Karoliné zjistén pripad TBC u pacienta; v této navaznosti
byl stanoven cil vysetfit daldi pacienty z daného hemodialyza¢nim
stfediska na pfitomnost latentni TBC infekce novymi screeningo-
vymi metodami (QFT-G a ELISPOT), resp. standardnim PPD
testem, a identifikovat faktory ovliviiujici pozitivni nalezy.

Studie byla koncipovana jako soucast multicentrické studie
zaméfené na vyhodnoceni novych testti detekujicich latentni TBC
infekee. Studie byla zahdjena 11 tydnu poté, co pacient s prokaza-
nou TBC odesel z matefského hemodialyza¢niho stfediska. Pa-
cientem s prokazanou TBC byl 64lety muz pravidelné hemodialy-
zovany ttikrat tydné, u kterého se jeden mésic pred diagnézou TBC
objevil ascites, nasledné produktivni kasel. Pro zhorSeni stavu byl
prechodné dialyzovan denné, nésledné hospitalizovan. Podezfeni
na TBC (pleuralni vypotky, plicni infiltraty, nalez acidorezistent-
nich bacilti v natéru sputa pri mikroskopickém vysetfeni) bylo
potvrzeno izolaci M. tuberculosis z peritonealni tekutiny a sputa.
Ze souboru vys$etfovanych byli vyrazeni pacienti lé¢eni v minulos-
ti pro TBC/latentni TBC infekci ¢i s pozitivnim vysledkem PPD
testu s induraci > 10 mm. U vsech zbylych pacientd hemodyali-
zacniho stfediska byly provedeny tfi testy na priikaz TBC. Test
PPD byl proveden s podanim 0,1 ml purifikovaného proteinového
derivatu; 48-72 h po podani byla ode¢tena kozni reakce a vyhod-
nocena jako pozitivni v pfipadé indurace > 5 mm. Pro stanoveni
testtt QFT-G a ELISPOT byla pacientim odebrana plna krev pred
napojenim na hemodialyza¢ni pfistroj; vysledky byly vyhodnoce-
ny dle dfive popsanych metodik. V odstupu 16 tydni od expozice
TBC byl proveden dal$i odbér krve ke stanoveni reprodukovatel-
nosti testlt QFT-G a ELISPOT, podobné byl zopakovan PPD test,
v pfipadé predchozi pozitivni reakee. Jako pozitivni byli oznaceni
pacienti s pozitivnim nalezem pfi prvnim ¢i opakovaném vysette-
ni jednim ze tfi pouzitych TBC testil. U vech pacientt byla hod-
nocena mozna expozice TBC v zavislosti na pravdépodobné mire
kontaktu s dialyzovanym pacientem, u kterého byla zjisténa TBC.
V tivahu byly brany predevsim dva faktory: a) zda byl hodnoceny
pacient dialyzovan soubézné s pacientem s TBC (ano = kontakt,
ne = zadny kontakt), b) v jaké blizkosti k pacientovi s TBC se
vySetfovana osoba nachdzela (zadny kontakt = A, B> 5 m od TBC
pacienta, C <5 m od TBC pacienta).

Do souboru vys$etfovanych pacientt byli zafazeni nemocni dia-
lyzovani v rznych hemodialyzac¢nich sménach (z toho definitivné
vyhodnoceno pro test PPD n =100, pro QFT-G n =94 a pro
ELISPOT n =97 pacienttl). Median véku byl 55 let (rozmezi
18-90 let), 47/100 pacientii se narodilo mimo USA (,cizinci®
a 55/100 pacientti byli muzi. Celkem 58/100 pacientt bylo povazo-
vano za kontakty, pfi¢emz priimérna doba expozice TBC byla 18 h
(rozmezi 1-52 h). Test PPD byl pozitivni u 26 % pacientt, QFT-G
byl pozitivni u 22 % pacientt a ELISPOT u 28 % pacientd. Repro-
dukovatelnost testt (shoda mezi inicidlnim a opakovanym testem)
byla pro oba nové testy (QFT-G a ELISPOT) 85%. U pacientt
s kontaktem byla zvy$end pravdépodobnost pozitivity novych
testd (u QFT-G p =0,02, u ELISPOT p =0,04), nikoli vsak PPD
testu (p =0,7). Pozitivni vysledky PPD testu byly vazany na zahra-
ni¢ni pivod pacienta (p =0,04) a na uskute¢néni PPD testu v pred-
chozim roce (p =0,04). Pozitivni testy IFN-y jsou Zeji vazany na
predchozi expozici TBC nez standardni PPD test. Lze predpokladat,
ze QFT-G a ELISPOT mohou byt vyhodnymi metodami pro detek-
ci TBC u nemocnych s chronickym selhdanim ledvin.
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Zvysenému riziku vzniku TBC u pacientii s chronickym selhdnim
ledvin byla vénovdna v neddvné dobé zvysend pozornost, at jiz ve
formé kasuistickych sdéleni i klinickych studii. Je nepochybné, Ze
klinickd prezentace TBC u hemodialyzované populace md proti
TBC u bézné populace svd specifika. Christopoulos a spol. (Chris-
topoulos, 2008) analyzovali soubor 272 hemodialyzovanych pa-
cientti s aktivni TBC a dospéli k zdvéru, Ze ve srovndni s béZnou
populaci jsou u hemodialyzovanych nemocnych zvysené ohrozeny
zeny (vyskyt prevalence TBC u Zen 11,3 % a 7,7 % u muzii). Resic
a spol. (Resic, 2008) pozorovali vyskyt aktivni TBC u 2 % pacien-
ti v souboru 200 hemodialyzovanych pacientii. Tuberkulinovy
(PPD) test byl u nové zjisténych pacientii negativni. S cilem sniZit
prenos latentni TBC infekce u dialyzovanych pacientii byla vytvo-
fena doporuceni pro jeji screening. Presto vSak screening a dia-
gnostika latentni TBC infekce u této zvysené ohroZené skupiny
obyvatelstva nejsou snadné. Nové testy zaloZené na hodnoceni
uvoliiovaného IFN-y po stimulaci antigeny TBC se u hemodialy-
zovanych nemocnych od standardniho testu PPD vyznacuji né-
kterymi nezanedbatelnymi logistickymi vyhodami: a) u testu PPD
mohou byt urcité obtize s regulérnim provedenim testu na pred-
lokti z diivodu pritomnosti arteriovendzniho zkratu ¢i kozni
atrofie. U novych testii tyto obtize odpadaji, jelikoz k jejich pro-
vedeni je zapotiebi jednordzovy odbér krve, b) nové testy jsou
jednodussi nejen z hlediska odbéru, ale také z hlediska interpre-
tace (odpadd subjektivni prvek hodnocent, vysledek je k dispozici
bez casové prodlevy), c) u novych testii neni nebezpeci ze zvysené
stimulace organismu TBC antigeny (,,booster fenomen). Zkuse-
nosti s novymi screeningovymi testy u hemodialyzovanych pacien-
ti1 jsou omezené. Torres HE a spol. (Torres, 2008) provedli screening

latentni TBC infekce u 445 vysokorizikovych pacientii z nemoc-
nicniho prosttedi prosttednictvim QFT-G testu. Do nejrizikoveéjsi
skupiny pattili hemodialyzovani pacienti (30,23 % pozitivnich
ndlezii), vysokd pozitivita testu byla zjisténa u onkologickych
pacientii (18 %) a ddle u pacientii s autoimunitnimi chorobami
(17 %). U 291 pacientii, u kterych byly QFT-G a PPD testy pro-
vddény simultdnné, byla shoda pouze priimérnd (x =0,4520),
pricemz shoda byla 76,8 % v pripadé negativity PPD testu a pou-
ze 50 % v pripadé vysetteni PPD pozitivnich pacientii. Autofi
zavérem vyzdvihuji, Ze QFT-G test rozsituje spektrum metod pro
detekci TBC u vysokorizikovych populaci a upozornuji, Ze zvlds-
té u pacientii s pozitivnim PPD testem umoznuje uziti QFT-G
testu vyloucit falesné pozitivni pripady vzniklé v diisledku BGG
vakcinace Ci ptisobenim jinych mykobakterii. Vysledky komento-
vané studie je tfeba hodnotit rezervované, zvldsté v kontextu ne-
existence ,,zlatého standardu® pro priikaz recentni TBC infekce.
Skutecnost, Ze oba nové testy, zaloZzené na hodnoceni uvoliiova-
ného IFN-y, byly zvysené pozitivni u tzv. kontakti, by mohla
naznacovat, Ze nové testy jsou skutecné citlivéjsi v detekci latent-
ni TBC infekce ve srovndni s klasickym PPD testem. Pro defini-
tivni pritkaz o superiorité téchto testii nad tradicnim PPD testem
bude treba pockat na vysledky dalsich komparativnich studii.
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