Transplantace ledviny
u nemocnych s dysfunkci levé

srdec¢ni komory — je ¢as pro
zmeénu pristupu?
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ysfunkce levé srde¢ni komory predstavuje nejvy-

znamnéjsi rizikovy faktor iumrti na kardiovasku-
larni onemocnéni u nemocnych lé¢enych dialyzou.
Jeho lécba vsak dosud neni jednoznacné vyfeSena.
Neni totiZz vubec jasné, zda je lécba levostranného
selhdni u dialyzovanych nemocnych stejnd jako u béz-
né populace. Soucasnd praxe je nemocné s vyznamnou
levostrannou srde¢ni dysfunkci do cekaci listiny
k transplantaci ledviny vabec nezafazovat. Nejsou ale
k dispozici ani zddné vérohodné ddaje o tom, zda
odstranéni uremickych pfiznaku zlepsi funkéni vykon-
nost nemocnych dle NYHA. Cilem této studie bylo
studovat osud dialyzovanych nemocnych s nizkou
ejekeni frakei, ktefi podstoupili transplantaci ledviny.

V této observacni studii autofi studovali 138 nemoc-
nych s ejekéni frakef levé komory < 40 %, ktefi pod-
stoupili transplantaci ledviny na univerzité v Marylan-
du. U vSech nemocnych s projevy srde¢niho selhani
byla provedena detekce ischemické choroby srde¢ni
(dobutaminovou echokardiografii nebo perfuznim
scanem — SPECT), kterd byla potvrzena standardni
koronarografif a kterd byla adekvitné feSena revasku-
lariza¢nim zdkrokem. Po transplantaci byli nemocni
pravidelné vySetfovani a v 6. a 12. mésici byla prove-
dena scintigraficka ventrikulografie s cilem ovérit ejeke-
ni frakci (EF) levé komory. Nemocni byli na zakladé
zlepseni EF po transplantaci rozdéleni do tii skupin
(> 50 %, 40-50 %, < 40 %). Byla také provedena ana-
lyza s cilem identifikovat faktory, které pfispivaji
k normalizaci EF.

Pred transplantaci byli nemocni vySetieni v dobé
zafazovani na transplantaci a ddle po 12 mésicich Ce-
kdni. Autori zjistili, Ze se pramérnd EF levé komory
pred transplantaci béhem roku cekdni snizila
z 31,6 % na 29,3 %. V dobé transplantace mé&lo 10 %
nemocnych ejekéni frakci mensi neZ 20 %, 49 % mezi
20-30 % a 41 % mezi 30-40 %. Vice neZ polovina ne-
mocnych byla v dobé transplantace hodnocena funkc-
né jako NYHA IV. Po transplantaci se ale EF vyrazné
zlepsila — po Sesti mésicich z 31,6 % na 47,2 %
(p < 0,001 a na 52,2 % po 12 mésicich po transplan-
taci. Normalizace EF levé komory (EF > 50 %) dosdh-
lo 70 % nemocnych, 15,5 % mélo EF mezi 40-50 %
a 14,5 % nemocnych nedosahlo EF ani 40 %. Velmi
zajimavé vysledky poskytla analyza podskupiny ne-
mocnych, kteff méli EF levé komory mensi nez 30 %.
Uplné normalizace funkce levé komory dosihlo po

transplantaci ledviny 82 % z nich a jen 18 % z nich
mélo po transplantaci EF v rozmezi 40-50 %.

Autofi hledali odpovéd na otdzku, zda se nemocni,
ktefi nedosahli normalizace EF levé komory lisili od
ostatnich nemocnych. Nebyly ale pozorovany rozdily
ani v poddavané medikaci, hladindch parathormonu,
kalcio-fosfitovém soucinu apod. Mnohorozmérova
analyza odhalila, Ze jenom delsi doba stravend na dia-
lyze zvysuje pravdépodobnost, Ze nedojde k normali-
zaci EF levé komory.

Tato studie prokdzala, Ze je mozné s Uspéchem trans-
plantovat i nemocné s projevy srde¢niho selhani. Za-
vér této studie je jasny: ¢im diive se tito nemocni do-
¢kaji transplantace ledviny, tim je pravdépodobnéjsi,
Ze se jejich projevy levostranného srde¢niho selhdni
odstrani.

KOMENTAR
MUDr. Ondrej Viklicky, CSc.

VySetrovdani nemocnych zarazovanych do cekact listi-
ny k transplantaci ledviny patit k Zbavym tematim
Ceskeé transplantacni mediciny. Tento komentovany
clanek, na ktery jsem byl upozornén doc. Mdlkem
z Kliniky kardiologie IKEM, prindsi mnoho novych
a moznd i kontroverznich pobledit na pristup k ne-
mocnym s nizsi ejekcni frakci levé komory podstupu-
Jicich transplantaci ledviny.
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Kardiovaskuldrni komplikace predstavuji nejcastej-
ST pricinu morbidity a mortality u nemocnych po trans-
plantaci ledviny (Harnett et al., 1995). Vzhledem
k tomu, ze vhodnych ledvin k transplantaci neni do-
statek a rada nemocnych cekd na transplantaci neko-
lik let, predstavuje vimrti nemocného s funkcni trans-
Pplantovanou ledvinou krdtce po transplantaci zjevny
netspech transplantacnibo tymu. Proto bylo v posled-
ni dekdde vénovdno mnoho pozornosti detekci klinic-
ky nemé ischemickeé choroby srdecni u nemocnych le-
cenych dialyzou pred zarazenim na cekact listinu
k transplantaci ledviny. Tito nemocni vétsinou nema-
Ji nadmérnou fyzickou ndmahu, rychle se unauvi
a protoze maji diky erytropoetinu prakticky normdlni
hodnotu hemoglobinu, netrpi casto anginou pectoris.
Proto jsou podle miry rizika pred zarazenim do ceka-
ci listiny vysetrovdni zdtézovymi testy nebo primo pod-
stoupi selektivni koronarografii a v pripade vyznam-
ného ndlezu podstoupi revaskularizacni zdakrok.

Prekvapive mdlo pozornosti je dosud vénovdno vy-
Setr'ent poruch kontraktility myokardu. Echokardiogra-
ficke vysetieni se u dialyzovanych nemocnych provd-
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delo vetsinou jednou rocné s cilem odhalit systolickou
dysfunkci. Tato tzv. uremickd kardiomyopatie md
multifaktoridlni etiologii, ale za nejdilleZitéjsi se po-
vazuje nesprdavné stanovend hmotnost nemocného pri
dialyzacni lecbe, kdy neni u nemocného rozpozndna
hyperbhydratace. Proto nejsou nemocni, kteri maji
ejekcnt frakci levée komory nizsi nez 30-35 %, zara-
zovani na cekact listinu k transplantaci a je pozado-
vdana vprava suché vdahy nemocnébho a zména dialy-
zacni strategie (Hung et al., 1980). Diivody se zdaji
byt zjevne. Volumovd expanze, kterd predstavuje jed-
no z pronich opatieni po transplantaci ledviny, zpti-
sobi dalsi zhorseni vykonnosti levé komory s klinic-
kymi projevy levostranného selbdni. Tato situace je
zvlddnutelnd jenom akutni hemodialyzou s ultrafil-
tract; tato procedura md ovsem velmi negativni vliv
na rozvijejici se funkci transplantované ledviny. Za
Jediné mozné reseni kombinace nezvratného selhdani
ledvin a tezke levostranné dysfunkce byla proto do-
neddvna povazovdna kombinovand transplantace
srdce a ledviny. Takovychto nemocnych jsou ale de-
sitky a asi nelze vsem nabidnout tento drub léchy.
U vetsiny nemocnych se bohuzel ani vipravou dialy-
zacni strategie nepodari uremickou kardiomyopatii
upravit.

Komentovand studie Walibo a spol. prindsi mnoho
novych pohledii na tuto problematiku. Predevsim po-
turzugje, Ze po tispesné transplantaci ledviny dojde brzy
k signifikantnimu zlepseni funkce levé komory, zmen-
Seni projevii srdecnibo selhdni a konecné se snizi i ri-
ziko umrti. Autori prokdzali, Ze delsi doba strdvend
v chronické dialyzacni lecbe predstavuje viasiné jedi-
ny nezavisly rizikovy faktor spojeny s dysfunkci leve
komory i po uspesné transplantaci. Doporucent auto-
rit, aby nemocni s tézkou systolickou dysfunkci pod-
stoupili transplantaci ledviny co nejdiive, je mozné
realizovat jen transplantact od Zijiciho ddrce. Asi si
nelze predstavit situaci, ze by témto nemocnym byla
nabizena transplantace od zemielého ddrce prednost-
né (z akutnibo poradi), predevsim proto, Ze by byli
ostatni nemocni zjevné diskriminovdni. Za velmi za-
Jimavy povazuji fakt, Ze transplantaci ledviny podstou-
pili i nemocni s ejekcni frakci 20 % a u naprosté velsi-
ny téchto nemocnych se funkce leve komory vyznammné
zlepsila. Navic nikdo z téchto nemocnych v periope-
racnim obdobi nezemiel. Bobuzel autori studie nepo-
psali, jak se pooperacni péce lisila od béznych nemoc-
nych. Zvldste poucné by bylo zndt zpiisob, jak byli
nemocni hydratovdni a jak byla hydratace monitoro-
vdana. I kdyz je tato studie znacné ovlivnéna svou re-
trospektivni povahou, jeji vysledky a zdvery predsta-
vuji pro ceskou transplantologii velkou vyzou. My jsme
se rovneéz ojedinéle rozhodli transplantovat mladeé ne-
mocné s tezkou dysfunkci leve komory srdecni a takée
u nich se stav rychle upravil (Syrovdtka et al., 2004).
Na drubou stranu je treba poznamenat, Ze vyssi vy-
skyt systolické dysfunkce mezi nemocnymi lecenymi
dialyzou nepochybné predstavuje selbdni osetiujicich

nefrologul, protoze sprdavnou dialyzacni taktikou je
mozné mnoha témto pripadiim zabrdanit. Soucasnd
praxe v nasi zemi prakticky vyrazuje tyto nemocné
z transplantacnibo programu a jen neékteri z nich
Jsou referovdni do prazskeho IKEM nebo brnénskeho
kardiocentra jako mozni kandiddti kombinované
transplantace srdce a ledviny. Pokud se analyza au-
toru z Marylandu potvrdi i v jinych studiich, bude-
me muset nasi, dosud pravdepodobné chybnou stra-
tegii, zmenit.
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Losartan a pravastatin

v experimentalnim modelu
cyklosporinové nefrotoxicity
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yklosporin A je stile povazovan za jeden ze za-

kladnich stavebnich kamenti imunosuprese po or-
ganovych transplantacich. BohuZel, dlouhodoba 1é¢ba
cyklosporinem A vede u fady nemocnych k progresivni
a ireverzibilni nefropatii, charakterizované interstici-
alni fibrézou, atrofii tubulti a hyalin6zou aferentnich
arteriol. Patogeneze této nefropatie zahrnuje aktivaci
systému renin-angiotensin (RAS), zvySeni produkce
endotelinu 1, poruchy syntézy oxidu dusnatého, zvy-
Seni exprese transformujiciho ristového faktoru beta
i dalsich cytokinu atd. Asi nejduleZzitéjSim momentem
je ale zvySeni aktivity systému RAS. Blokada tohoto
systému je zdkladem renoprotektivni terapie u pro-
gresivnich nefropatii autolognich ledvin a asi nepre-
kvapi, Ze je ucinnd také v experimentdlnich mode-
lech. Statiny, inhibitory 3-hydroxy-3-methylglutaryl-
-koenzym A reduktdzy, maji pravdépodobné i dalsi
pleiotropni Gc¢inky nez jenom blokddu syntézy chole-
sterolu. Jejich antiaterogenni a protizanétlivé dcinky
byly dokumentovany v fadé experimentilnich mode-
It progresivnich nefropatii. OvSem v klinické medici-
né je dukazu o pleiotropnim Gc¢inku statind zatim
poskrovnu. Cilem této komentované studie bylo na
modelu chronické, cyklosporinem indukované nefro-
patie dokdzat, Ze kombinovand lé¢ba losartanem
a pravastatinem bude vykazovat vétsi renoprotekci nez
pouziti jednotlivych prepardti samostatné.
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