nefatdlniho infarktu myokardu, nestabilni anginy pectoris, cévni
mozkové ptihody, revaskularizace — perkutdnni koronarni inter-
vence nebo aortokorondrniho bypassu, hospitalizace pro srde¢ni
selhdn{ a Uspé$né resuscitované srdecni zdstavy. Sekunddrnimi
sledovanymi parametry byly mj. zmény v systolickém a diastolic-
kém krevnim tlaku a individudlni komponenty kompozitniho
primérniho sledovaného parametru.

Do studie bylo zatazeno celkem 417 pacientu ve 47 centrech,
397 pacientu bylo randomizovino (201 k placebu a 196 k fosi-
noprilu). Ze studie vypadlo 15 pacientti v dasledku transplantace
ledvin, dal§i dva pacienti byli ze sledovéni vylouceni pro porusen{
protokolu, nakonec tedy bylo hodnoceno 380 pacientt. Vstupn{
parametry v obou skupindch byly sice podobné, ale pacienti ran-
domizovani k 1é¢bé fosinoprilem méli vyznamné vys$ index
hmotnosti levé komory (179 vs. 169 g/m?, p = 0,001) a trend
k Castgj$imu vyskytu diabetu (vyznamné ¢astéji uzivali perordln{
antidiabetika), hyperlipidémie, ischemické choroby srde¢n{ i dol-
nich koncetin, cévni mozkové pithody a pfedchozi transplantace
ledvin. Pacienti randomizovani k fosinoprilu byli také v dobé
vstupu do studie déle 1é¢eni ndhradou funkee ledvin (5,3 vs. 4,4
roky, p = 0,04), naproti tomu pacienti randomizovani{ k placebu
méli vyznamné vy$si BMI (27 vs. 26, p = 0,02).

Primérn{ sledovany parametr se vyskytl béhem dvou let pozo-
rovani u 32,7 % pacienti. Pomoci Coxova modelu proporcio-
nélniho rizika bylo moZno ukézat, Ze vyznamnymi a nezdvisly-
mi prediktory vyskytu kardiovaskuldrnich pithod byly hmotnost
levé komory, vék, diabetes mellitus, anamnéza ICHS, cévni
mozkové pithody i ischemické choroby dolnich konéetin. Paci-
enti lé¢eni fosinoprilem méli po korekci na tyto proménné sta-
tisticky nevyznamny trend k niz§imu vyskytu kardiovaskuldrnich
piihod (relativn{ riziko 0,79, interval spolehlivosti 0,59-1,1; p =
0,099). Krevni tlak se u pacient lé¢enych fosinoprilem a place-
bem vyznamné neliil (byl ale pfitomny trend k niZ§imu systo-
lickému tlaku u pacientt na fosinoprilu). Po rozdélen{ pacienti
na vstupné normotenzni a hypertenzni bylo ale moZno prokdzat
u vstupné hypertenznich pacientu statisticky vyznamné vétsi vliv
fosinoprilu na krevn{ tlak ve srovnani{ s placebem.

Po podén{ testovaci ddvky fosinoprilu mélo $est pacient symp-
tomatickou hypotenzi a nebylo randomizovdno do studie. Pa-
cienti lé¢eni fosinoprilem méli statisticky vyznamné ¢astéji gastro-
intestindlni nezddouci Géinky (17,5 vs. 9,5 %). Vyskyt ostatnich
nezddoucich uéinku se mezi pacienty na fosinoprilu a placebu
vyznamné neli$il. Vstupni sérové koncentrace kalia byly na za¢t-
ku studie 4,9 £ 0,8 mmol/l) a béhem sledovéni vyznamné ne-
stouply, nebyly zaznamendny ani vyznamné rozdily v kalémii
mezi pacienty lé¢enymi fosinoprilem a placebem.
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U pacienti lécenych fosinoprilem byl tedy po korekci na zndamé rizikové
faktory zaznamendn trend k nizsimu vyskytu kardiovaskuldrnich
prihod. Srovndni dat pred korekci nemélo smysl vzhledem k vyznam-
nym rozdilim v bazdlnich parametrech mezi pacienty randomizovany-
mi k fosinoprilu a placebu. Vzhledem k niZsimu nez predpoklddanému
vyskytu kardiovaskuldrnich pribod, neméla studie FOSIDILAL dosta-
tecnou statistickou silu, k prikazu priznivého efektu by tedy byla nutnd
studie vétsiho rozsahu.

Informace o vlivu léchy inbibitory A CE na kardiovaskuldrni progno-
zu dialyzovanych pacientsi chybéji. Pacienti se sniZenou rendini funkci
byli vyfazeni z velkych kardiovaskuldrnich studii s inhibitory ACE.
Ve studiich HOPE, TRACE, SAVE a EUROPA byla vylucovacim
kritériem sérovd koncentrace kreatininu vyssi nez 200, 221, resp.
150 mmol/l. Nicméné napt. sekunddrni analjza studie HOPE ukd-
zala, Ze pacienti se zvySenou sérovou koncentraci kreatininu (980 pacien-
ti s kreatininem > 124 umol/l) profituji z léchy inhibitory ACE

minimdiné stejné jako pacienti s normdini rendlni funkci (Mann et al.,
2001).

Vliv inbibitori ACE na kardiovaskuldrni progndzu je mozné
u dialyzovanych pacientii posondit jen na podkladeé retrospektivnich
analyz. V malé studii (Efrati et al., 2002) mélo 60 dialyzovanych
pacients lécenych inhibitory ACE vyznamné nizsi mortalitu nez
66 dialyzovanych pacienti, jimz inbibitory A CE pfedepsdny nebyly
(relativni riziko 0,48; p = 0,002). Jind retrospektioni studie z jednoho
centra (McCullough et al., 2002) ukdzala, Ze podskupina 386 dialyzo-
vanych pacienti, prijatych na korondrni jednotku pro srdecni selbdni
nebo akutni korondrni prihodu, lécenych inhibitory ACE, méla o 37 %
niZsi mortalitu neZ pacienti, kteriv poslednich trech letech pred prijetim
na korondrni jednotku inhibitory A CE neuzivali. Nejvétsi retrospek-
tivni analbjza (Berger et al., 2003) identifikovala v rdmci Cooperative
Cardiovascular Project mezi 146 765 pacienty starsimi 65 let s akutnim
infarktem myokardu 1 025 chronicky hemodialyzovanych pacienti.
Inhibitory ACE byly v této skupiné poddvdny vyznamné méné casto
nez u nedialyzovanych pacienti (27,6 vs. 37,2 %, p <0,001). Dialy-
zovani pacienti uzivajici inhibitory A CE méli ve srovndni s dialyzo-
vanymi pacienty, kteri inhibitory ACE neuzivali vyznamné nizsi
30denni mortalitu (17,3 vs. 33,4 %; p < 0,001, relativni riziko 0,58).

Ackoli citované retrospektioni analyzy ukazuji na mozny priznivy
tcinek inbibitori A CE i u hemodialyzovanych pacienti, pro potvrzeni
Jsou nutné prospektivni randomizované kontrolované studie dostatec-
ného rozsabhu. FOSIDIAL je pronim (bohuZel nedostatecné velkym)
pokusem o podobnou studii. Studie nkdzala, Ze poddvdni inhibitori
ACE dialyzovanym pacientiim je velmi dobre tolerovdno a spojeno
s minimdinim rizikem hyperkalémie. Na zdkladeé vyskytu kardiovasku-
ldrnich pfibod ve studii FOSIDIAL bylo mozZno wypocitat, Ze pro
dosaZeni 90% statistické sily k detekci 33% sniZeni vyskytu kardio-
vaskuldrnich prihod ve vétvi lécené inhibitorem ACE by bylo treba
zaradit do studie celkem cca 1 000 pacientit. Vzhledem k trendu prizni-
vého dcinku fosinoprilu a omezenym moZnostem ovlivnit v této vysoce
rizikové skupiné kardiovaskuldrni mortalitu json urcité dalsi prospek-
tivni randomizované kontrolované studie s inhibitory ACE u dialy-
zovanych pacientii velmi potrebné.
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Normalizace hemoglobinu
nesnizuje u pacientu

s chronickym onemocnénim
ledvin kardiovaskularni morbiditu
a mortalitu

Drueke TB, Locatelli F, Clyne N, et al. Normalization of hemoglobin level in patients
with chronic kidney disease and anemia. N Engl ] Med 2006;355:2071-2084.
Singh AK, Szczech L, Tang KL, et al. Correction of anemia with epoetin alfa in
chronic kidney disease. N Engl ] Med 2006;355:2085-2098.

Progrese chronické rendln{ insuficience je spojena s rozvojem
anémie z nedostatku erytropoetinu. Lé¢ba rekombinantnim
erytropoetinem zvy$uje kvalitu Zivota pacientl s rendln{ anémii.
Retrospektivni analyzy ukdzaly u dialyzovanych pacientd sou-
vislost anémie s mortalitou a malé intervenéni studie naznacily
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moznost, ze by 1é¢ba anémie mohla sniZit riziko vyvoje nebo
progrese hypertrofie levé komory srde¢nf{ a event. i sniZit kardio-
vaskuldrni mortalitu dialyzovanych pacient. Normalizace hema-
tokritu u dialyzovanych pacientt se srde¢nim onemocnénim ale
kardiovaskuldrni mortalitu a morbitidu nesniZila (Besarab et al.,
1998).

Vychodiskem obou studii publikovanych ve stejném listopa-
dovém Cisle New England Journal of Medicine byl ptedpoklad, Ze
¢asnd lé¢ba anémie rekombinantnim erytropoetinem muze mit
na rozvoj kardiovaskuldrnich komplikaci lepsi u¢inek nez pozdni
1é¢ba jiz rozvinutych a pravdépodobné ireverzibilnich kompli-
kaci.

Do studie CHOIR (Correction of Hemoglobin and Outcomes
in Renal Insufficiency, Singh et al., 2006) bylo zafazeno celkem
1 432 pacientu star$ich 18 let s chronickym onemocnénim ledvin
a glomeruldrn{ filtraci vypocdtenou dle studie MDRD v rozmez{
15-50 ml/min (stadium CKD III-IV) a koncentraci hemoglobinu
<110 g/l ze 130 center v USA. Pacienti byli pavodné randomizo-
vani podle vysoké (130-135 g/1), nebo nizké (105-110 g/1) cilové
koncentrace hemoglobinu; v roce 2003 byla cilovéd hodnota he-
moglobinu zménéna na 135, resp. 113 g/l. Epoetin o byl poddvan
subkutdnné jednou tydné, u pacientt se stabilnim hemoglobinem
byl interval podévéni prodlouZen na dva tydny. Prim4rnim sledo-
vanym parametrem byl ¢as do dosaZenf jednoho z nésledujicich
sledovanych parametrt: smrti, infarktu myokardu, hospitalizace
pro srde¢ni selhdni (nebylo zapoéteno pievodnéni vyZadujici
dialyza¢ni 1é¢bu) nebo cévni mozkové ptihody. Dalsimi sledova-
nymi parametry byly ¢as do zahdjeni ndhrady funkce ledvin, hos-
pitalizace pro kardiovaskuldrni nebo jakékoli onemocnéni a kvalita
Zivota. Studie byla pfed¢asné ukoncena v kvétnu 2005, protoze
jiz nebylo pravdépodobné, Ze by mohl byt prokdzdn piiznivy
efekt dosazen{ vy$si koncentrace hemoglobinu na sledované para-
metry. Stfedni doba sledovén{ viech pacientt byla 16 mésicu.
Mezi pacienty randomizovanymi k vy$$f a niz${ koncentraci hemo-
globinu nebyly vyznamné rozdily s vyjimkou castéj$i anamnézy
hypertenze a aortokorondrniho bypassu u pacientti randomizo-
vanych k vy$$imu hemoglobinu. Systolicky krevn{ tlak se v prii-
béhu studie v obou vétvich nelisil, diastolicky krevni tlak byl
u pacientu s vy$$im cilovym hemoglobinem mirné, ale statisticky
vyznamné vyssi (rozdil byl na konci studie 0,9 mm Hg). V pru-
béhu studie stoupla koncentrace hemoglobinu o 25 g/l ve skupiné
s vysokym cilovym hemoglobinem a o 12 g/l ve skupiné s nizkym
cilovym hemoglobinem. Tydenni dédvka epoetinu o byla ve sku-
piné s vys$im cilovym hemoglobinem 11 215 jednotek a u pacien-
ti s nizkym cilovym hemoglobinem 6 276 jednotek.

Primérn{ sledovany parametr se vyskytl u 17,5 % pacientt
s vysokym cilovym hemoglobinem a u 13,5 % pacientd s nizkym
cilovym hemoglobinem (p = 0,03; relativni riziko 1,34). Rozdily
mezi obéma skupinami v jednotlivych komponentich slozeného
primarniho sledovaného parametru nebyly statisticky vyznamné,
ale u pacientt s vysokym cilovym hemoglobinem byl patrmy trend
k vy$si mortalité i k ¢astéj$im hospitalizacim pro srde¢ni selhani.
Mezi obéma skupinami nebyl vyznamny rozdil v procentu pacien-
td, u nichZ bylo nutno zahjjit ndhradu funkce ledvin. Pfi hodno-
cenf kvality Zivota rovnéZ nebyly mezi obéma skupinami statistic-
ky vyznamné rozdily; rozdily nebyly ani ve vyskytu zdvaznych
nezédoucich Géinky, s vyjimkou srde¢niho selhdni, které se vyskyt-
lo ¢astéji u pacientt s vy$$im cilovym hemoglobinem (11,2 vs.
7,4 %; p = 0,02).

V evropské studii CREATE (Cardiovascular Risk Reduction
by Early Anemia Treatment with Epoetin Beta, Drueke et al.,
2006) bylo 603 pacientt star$ich nez 18 let s glomeruldrni filtraci
15-35 ml/min/1,73 m? (kalkulovanou dle Cockcrofta a Gaulta),
s krevnim tlakem niZ$im nez 170/95 mm Hg a mirnou aZ stfedn{
anémii (hodnota hemoglobinu 110-125 g/l) radomizovéno k ci-
lovému hemoglobinu v normalnim rozmezi (130-150 g/1) nebo
subnormélnim rozmezi (105-115 g/l). Podévéni epoetinu B sub-

kutdnné bylo ve skupiné s vysokym cilovym hemoglobinem za-
héjeno ihned po randomizaci, ve skupiné s nizkym cilovym hemo-
globinem jen pfi poklesu hemoglobinu pod 105 g/l. Zatimco ve
skupiné s vysokym cilovym hemoglobinem bylo epoetinem 3
lé¢eno 98 % pacientt, ve skupiné s nizkym cilovym hemoglobi-
nem to bylo na za¢4tku studie 32 % a na konci studie 76 % pacien-
tt. Primdrnim sledovanym parametrem byl ¢as do dosazeni jedné
z osmi kardiovaskuldrnich udélosti (ndhlé smrti, infarktu myokar-
du, akutniho srde¢niho selhini, cévni mozkové ptihody, transi-
torn{ ischemické ataky, anginy pectoris vyzadujici hospitalizaci,
komplikace ischemické choroby dolnich koncetin — amputace nebo
nekrdzy, nebo srde¢ni arytmie vyzadujici hospitalizaci), sekundar-
nimi sledovanymi parametry byly index hmotnosti levé komory,
kvalita Zivota a progrese chronické rendlni insuficience.

Béhem tfiletého sledovdni nebyla pravdépodobnost vyskytu
prvni kardiovaskuldrni udélosti vyznamné ovlivnéna (pfes urcity
trend k vy$$imu poctu udélosti ve skupiné s vy$sim cilovym hemo-
globinem), rychlost poklesu glomeruldmi filtrace byla rovnéz v obou
skupindch stejnd, ale dialyza byla zahdjena u vétstho poctu pa-
cientt s vy$$im cilovym hemoglobinem (127 vs. 111 pacientd;
p =0,03). Systolicky 1 diastolicky krevni tlak byl v obou skupinich
srovnatelny. Index hmotnosti levé komory se v pribéhu sledovéni
ani v jedné skupiné vyznamné nezménil a zustival v obou skupi-
néch stejny. Pacienti s vy$$im cilovym hemoglobinem méli ve
srovnédn{ s pacienty s niz§im cilovym hemoglobinem lepsi kvali-
tu Zivota dle dotazniku SF-36 (celkové i ve fyzickym a mentédlnich
parametrech). Obé skupiny se nelidily vyskytem vSech neziddou-
cich ucinka, ale hypertenze (definovand jako systolicky krevni
tlak > 160 mm Hg) a bolesti hlavy se vyskytovaly ¢astéji u pacienta
s vy$§im cilovym hemoglobinem.

Sekunddrni analyza ukdzala, Ze statisticky nevyznamny trend
k vy$$i kardiovaskuldrni mortalité a morbidité u pacientt s vy$$im
cilovym hemoglobinem byl zptsoben vy$§im vyskytem kardio-
vaskuldrnich pfihod (24 vs. 8 %) u pacientt jiz dialyzovanych,
u dosud nedialyzovanych pacientu s vy$$im cilovym hemoglobi-
nem byl pocet kardiovaskuldrnich pithod ve srovnani s pacienty
s niz§im cilovym hemoglobinem niz$i (24 vs. 39 %).
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Studie CHOIR ani studie CREATE tedy neprokdzaly u dosud nedia-
bzovanych pacienti s chronickou rendlini insuficienci priznivy efekt
na kardiovaskuldrni morbiditu/mortalitu ani na rychlost progrese
chronické rendlni insuficience.

Dosazeni vysSich koncentraci hemoglobinu mize byt sice bezpecné
a miize mit priznivy vliv na kvalitu Zivota dialyzovanych i jesté nedia-
bzovanyjch pacientii s chronickym onemocnénim ledvin (Furuland et
al., 2003), Zddnd z predchozich randomizovanych kontrolovanych
studii s casnym poddvdnim erytropoetinu nebo s vysSimi cilovymi
hodnotami erytropoetinu ale také nepotvrdila priznivy virv této léchy
na kardiovaskuldrni mortalitu a morbiditu.

V kanadské studii (Levin et al., 2005) nesnizilo u dosud nedialyzo-
vanych pacienti s chronickon rendini insuficienci casné poddvdni ery-
tropoetinu s vyssi cilovon koncentraci hemoglobinu riziko vyvoje ¢i
progrese hypertrofie levé komory srdecni. Progrese hypertrofie levé komo-
1y srdecni je ziejmé u predialyzovanych pacientii vice nez na stupni
anémie zdvisld na kontrole krevniho tlakn a extraceluldrniho volumu
(McMahon et al., 2004). Dosazeni vyssi cillové koncentrace hemoglo-
binu nesnizilo u pacients zahajujicich dialyzacni léchu riziko progrese
hypertrofie &i dilatace levé komory srdecni (Parfrey et al., 2005).

Nekteré mensi studie (napt. Gonva et al., 2004) naznacovaly moz-
nost zpomaleni progrese chronické rendlni insuficience u pacienti, kteri
Jsou casné léceni hemoglobinem, studie CHOIR ale tato pozorovdni
nepotvrdila, ve studii CREATE bylo dokonce u pacientsi s vyssim cilo-
vym hemoglobinem riziko progrese vyssi (ale kritéria pro zabdjeni
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dialyzy nebyla ve studii definovdna), a to presto, ze krevni tlak byl
u pacientii s vy$Sim i nizsim cilovym hemoglobinem srovnatelny.

Prestoze byla v americké studii CHOIR vyssi cilovd hodnota hemo-
globinu 135 g/, primérnd dosaZend hodnota byla u pacienti s vyssim
cillowym hemoglobinem pouze 126 g/l. Je tedy mozné, Ze i koncentrace
hemoglobinu nizsi nez 130 g/l mohou byt u predialyzovanych pacients
spojeny s vysSim kardiovaskuldrnim rizikem a ve svétle této studie by
dle jejich antorsi méla byt prehodnocena soucasnd doporuceni K/D OQI
pro léchu anémie (2006), dle nichZ md byt cilovd hodnota hemoglobinu
110-130 g/I. Autori studie CHOIR sami navrbuji cilovy hemoglo-
bin v rozmezi 110-120 g/, protoZe vyssi cilové koncentrace mohou
zvySovat kardiovaskuldrni riziko, a pritom nezvysuji kvalitu Zivota
a jsou spojeny s vyssimi ndklady na léchu.

V evropské studii CREATE nebylo u pacientii s vyssim cilovym
hemoglobinem na rozdil od americké studie CHOIR kardiovaskuldrni
riziko statisticky vyznamné zvyseno (dle sekunddrni analyzy bylo do-
konce u dosud nedialyzovanych pacientii s vyssim cflovym hemoglobi-
nem niZsi), a to presto, Ze u pacients bylo dosaZeno vyssi cilové hodnoty
hemoglobinu nez ve studii CHOIR (135 vs. 126 g/l). Ve studii
CREATE bylo také na rozdil od studie CHOIR pozorovdno zvyseni
kvality Zivota u pacientii s vyssim cilovym hemoglobinem. Mezi pacien-
ty zatazenymi do obou studii ale byly vyrazné rozdily. Ve studii CHOIR
bylo jen 62 % pacientsi bélosského privodn, ve srovndni se studii
CREATE méli pacienti ve studii CHOIR trikrdt vyssi rocni vyskyt
kardiovaskuldrnich prihod, dostdvali dvakrdt vyssi davky rekombi-
novaného erytropoetinu a dosaZeny hemoglobin ve vétvi s nizsim cilo-
vym hemoglobinem byl nizsi. Pacienti zarazeni do studie CHOIR méli
tedy ziegmé vys$si kardiovaskuldrni riziko. Vyskyt kardiovaskuldrnich
pribod ve studii CREATE byl vyrazné nizsi, nez se ocekdvalo (6 vs.
15 % rocné, do studie byli zregmé jednotlivymi centry zarazovdni spise
pacienti s nizsim kardiovaskuldrnim rizikem, péce o pacienty zarazené
do studie byla zrejmé nadstandardné dobrd, napr. ve srovndni s béZnou
predialyzacni populaci byla vétsina pacientsi lécena inbibitory ACE
a antagonisty angiotensinu). Srovndni vysledkdi studii CHOIR
a CREATE tedy poturzuje, Ze normalizace hemoglobinu miZe byt
nebezpecnd zejména u pacienti se zvysenym kardiovaskuldrnim
rizikem.

V$$7 koncentrace hemoglobinu by mély teoreticky u pacientii s chro-
nickym onemocnénim ledvin sniZit thdriovou hypoxii a oxidacni stres
(s potencidinim vicinkem na progresi chronické rendini insuficience),
a zabrdnit tak rozvoji hyperkinetické cirkulace a excentrické hypertro-

fie levé komory srdecni. Proc tedy nesniZzuje normalizace hemoglobinu
ani kardiovaskuldrni morbiditu/mortalitu, ani nezpomaluje progresi
chronické rendini insuficience, ani nevede k regresi hypertrofie levé
komory srdecni? V svabu ptipadaji hemodynamické (tkdriovd vazo-
konstrikce, hypertenze) a reologické (vyssi viskozita krve, vyssi riziko
trombdz) divody, pricinon ale mize byt vyssi prijem Zeleza spojeny
s léchou rekombinantnim erytropoetinem, zvysujici oxidacni stres
(Remuzzi, Ingelfinger, 2006). Dieta s nizkym obsabem Zeleza miize
sniZovat progresi chronické rendini insuficience (Facchini, Saylor,
2003) a u diabetiksi byla spojena s nizsi korondrni mortalitou (Key et
al., 1999).

Na zdkladé vysledki studii CHOIR a CREATE tedy nelze u dosud
nedialyzovanych pacienti s chronickou rendlni insuficienci normali-
zaci hemoglobinu doporucit a optimdini cillovon hodnotu hemoglobinu
pro tyto nemocné bude nutno teproe definovat, zatim lze ziejmé (alespori
pro evropskon populaci) akceptovat rozmezi 110-130 g/l doporuco-
vané K/DOQI (2006). Dalsi informace o pfinosu, event. rizikdch
normalizace hemoglobinu u pacientit s chronickym selbdnim ledvin
Jisté prinesou vysledky dalsich velkych randomizovanych kontrolova-
nych studii, napr. studie TREAT (Mix et al., 2005).
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Zkracena indukce imunosuprese

s ATG po transplantaci ledviny

Brennan DC, Daller JA, Lake KD, Cibrik D, Del Castillo D for the Thymoglobulin
Induction Study Group. Rabbit antithymocyte globulin versus basiliximab for
induction in renal transplantation. N Engl ] Med 2006;355:1967-77.

A kutni rejekce a opozdény rozvoj funkce Stépu predstavuji

ejcastéjsi kratkodobé komplikace po transplantaci ledviny,
které ovliviiuji dlouhodobé vysledky. Ledviny odebrané od dércti
se smrti mozku pfitom vykazuji ¢astéji akutni rejekce i opozdény
rozvoj funkce $tépu. Indukéni imunosuprese predstavuje moznost,
jak snizit vyskyt téchto komplikaci. V USA ma indukéni 1é¢bu
téméf 70 % nemocnych po transplantaci ledviny. Jako indukéni
preparéty se nejcastéji pouzivaji krali¢i antithymocytarn{ globulin,
antilymfocytdmi globulin a dile nedeple¢ni monoklondlni proti-
latky proti receptoru pro interleukin 2, basiliximab a daclizumab.

Krali¢i antithymocytdrni globulin (r-ATG) byval v minulosti
podavan jako indukéni prepardt v dennich infuzich po dobu 7-14
dni. Pokud je tato 1é¢ba zahdjena intraopera¢né, je spojena se
signifikantnim snizenim vyskytu akutnich rejekci a opozdéného
rozvoje funkce $tépu. Pfitom jak dlouhodobé, tak i kritkodobé
podavani maji podobné vysledky. Basiliximab je obvykle poddvdn
ve dvou dévkéch, intraopera¢né a 4. poopera¢ni den. Cilem této
komentované studie bylo porovnat d¢innost dvou indukénich
rezimu zalozZenych na kritkodobém podévéni r-ATG a basilixi-
mabu.

Slo se o prospektivni, randomizovanou, mezindrodni studii
s cilem porovnat bezpe¢nost a téinnost téchto dvou prepardta
u nemocnych s vysokym rizikem akutni rejekce nebo opozdéného
rozvoje funkce transplantované ledviny odebrané od darcu se
smrti mozku. R-ATG byl aplikovén v dédvkich 1,5 mg/kg s tim,
ze prvni ddvka byla poddna pfi operaci pied reperfuzi, dal$i ddv-
ky byly poddvany denné do ¢tvrtého dne s tim, Ze celkovéd ddvka
byla 7,5 mg/kg. Davka byla sniZena na polovinu, pokud se objevila
trombocytopenie < 80 000/ml, anebo celkovy pocet neutrofila
byl <3 000/ml. Pokud tyto pocty klesly pod 50 000, resp. 1 500,
byla 1é¢ba r-ATG zastavena. Basiliximab byl poddvén ve standard-
ni ddvce 20 mg pii transplantaci pfed reperfuzi a druhd dévka
byla podana ¢tvrty den po transplantaci.

Obé skupiny byly 1é¢eny udrzovaci imunosupresi zaloZenou
na cyklosporinu A (CsA), mykofenoldt mofetilu (MMF) a predni-
sonu. CsA byl podin tehdy, pokud byla zaznamendna produkce
moci>1,51/d po dva dny, anebo pokud klesla sérova koncentrace
kreatininu pod 265 pmol/l po dvou dnech, anebo pokud klesl
sérovy kreatinin pod 50 % vychozich hodnot pfed transplantaci.
Kazdopéddné ale byl CsA aplikovan po ¢tvrtém pooperaénim dnu,
protoze cilové koncentrace cyklosporinu (rozdilné podle praxe
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