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Transplantace ledviny
u nemocných s dysfunkcí levé
srdeční komory – je čas pro
změnu přístupu?

Wali RK, Wang GS, Gottlieb SS, et al. Effect of kidney transplantation on
left ventricular systolic dysfunction and congestive heart failure in patients
with end-stage renal disease. J Am Coll Cardiol 2005;45:1051-1060.

Dysfunkce levÈ srdeËnÌ komory p¯edstavuje nejv˝-
znamnÏjöÌ rizikov˝ faktor ˙mrtÌ na kardiovasku-

l·rnÌ onemocnÏnÌ u nemocn˝ch lÈËen˝ch dial˝zou.
Jeho lÈËba vöak dosud nenÌ jednoznaËnÏ vy¯eöena.
NenÌ totiû v˘bec jasnÈ, zda je lÈËba levostrannÈho
selh·nÌ u dialyzovan˝ch nemocn˝ch stejn· jako u bÏû-
nÈ populace. SouËasn· praxe je nemocnÈ s†v˝znamnou
levostrannou srdeËnÌ dysfunkcÌ do ËekacÌ listiny
k†transplantaci ledviny v˘bec neza¯azovat. Nejsou ale
k†dispozici ani û·dnÈ vÏrohodnÈ ˙daje o tom, zda
odstranÏnÌ uremick˝ch p¯Ìznak˘ zlepöÌ funkËnÌ v˝kon-
nost nemocn˝ch dle NYHA. CÌlem tÈto studie bylo
studovat osud dialyzovan˝ch nemocn˝ch s nÌzkou
ejekËnÌ frakcÌ, kte¯Ì podstoupili transplantaci ledviny.

V†tÈto observaËnÌ studii auto¯i studovali 138 nemoc-
n˝ch s†ejekËnÌ frakcÌ levÈ komory < 40†%, kte¯Ì pod-
stoupili transplantaci ledviny na univerzitÏ v Marylan-
du. U vöech nemocn˝ch s projevy srdeËnÌho selh·nÌ
byla provedena detekce ischemickÈ choroby srdeËnÌ
(dobutaminovou echokardiografiÌ nebo perfuznÌm
scanem ñ SPECT), kter· byla potvrzena standardnÌ
koronarografiÌ a kter· byla adekv·tnÏ ̄ eöena revasku-
larizaËnÌm z·krokem. Po transplantaci byli nemocnÌ
pravidelnÏ vyöet¯ov·ni a v†6. a 12. mÏsÌci byla prove-
dena scintigrafick· ventrikulografie s cÌlem ovÏ¯it ejekË-
nÌ frakci (EF) levÈ komory. NemocnÌ byli na z·kladÏ
zlepöenÌ EF po transplantaci rozdÏleni do t¯Ì skupin
(> 50†%, 40ñ50†%, <†40†%). Byla takÈ provedena ana-
l˝za s cÌlem identifikovat faktory, kterÈ p¯ispÌvajÌ
k†normalizaci EF.

P¯ed transplantacÌ byli nemocnÌ vyöet¯eni v†dobÏ
za¯azov·nÌ na transplantaci a d·le po 12 mÏsÌcÌch Ëe-
k·nÌ. Auto¯i zjistili, ûe se pr˘mÏrn· EF levÈ komory
p¯ed transplantacÌ bÏhem roku Ëek·nÌ snÌûila
z†31,6†% na 29,3†%. V†dobÏ transplantace mÏlo 10†%
nemocn˝ch ejekËnÌ frakci menöÌ neû 20†%, 49†% mezi
20ñ30†% a 41†% mezi 30ñ40†%. VÌce neû polovina ne-
mocn˝ch byla v†dobÏ transplantace hodnocena funkË-
nÏ jako NYHA IV. Po transplantaci se ale EF v˝raznÏ
zlepöila ñ po öesti mÏsÌcÌch z†31,6†% na 47,2†%
(p†<†0,001!) a na 52,2†% po 12 mÏsÌcÌch po transplan-
taci. Normalizace EF levÈ komory (EF†>†50†%) dos·h-
lo 70†% nemocn˝ch, 15,5†% mÏlo EF mezi 40ñ50†%
a†14,5†% nemocn˝ch nedos·hlo EF ani 40†%. Velmi
zajÌmavÈ v˝sledky poskytla anal˝za podskupiny ne-
mocn˝ch, kte¯Ì mÏli EF levÈ komory menöÌ neû 30†%.
⁄plnÈ normalizace funkce levÈ komory dos·hlo po

transplantaci ledviny 82†% z†nich a jen 18†% z†nich
mÏlo po transplantaci EF v rozmezÌ 40ñ50†%.

Auto¯i hledali odpovÏÔ na ot·zku, zda se nemocnÌ,
kte¯Ì nedos·hli normalizace EF levÈ komory liöili od
ostatnÌch nemocn˝ch. Nebyly ale pozorov·ny rozdÌly
ani v†pod·vanÈ medikaci, hladin·ch parathormonu,
kalcio-fosf·tovÈm souËinu apod. MnohorozmÏrov·
anal˝za odhalila, ûe jenom delöÌ doba str·ven· na dia-
l˝ze zvyöuje pravdÏpodobnost, ûe nedojde k normali-
zaci EF levÈ komory.

Tato studie prok·zala, ûe je moûnÈ s ̇ spÏchem trans-
plantovat i nemocnÈ s projevy srdeËnÌho selh·nÌ. Z·-
vÏr tÈto studie je jasn˝: ËÌm d¯Ìve se tito nemocnÌ do-
ËkajÌ transplantace ledviny, tÌm je pravdÏpodobnÏjöÌ,
ûe se jejich projevy levostrannÈho srdeËnÌho selh·nÌ
odstranÌ.
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Vyöet¯ov·nÌ nemocn˝ch za¯azovan˝ch do ËekacÌ listi-
ny k†transplantaci ledviny pat¯Ì k†ûhav˝m tÈmat˘m
ËeskÈ transplantaËnÌ medicÌny. Tento komentovan˝
Ël·nek, na kter˝ jsem byl upozornÏn doc. M·lkem
z†Kliniky kardiologie IKEM, p¯in·öÌ mnoho nov˝ch
a†moûn· i kontroverznÌch pohled˘ na p¯Ìstup k ne-
mocn˝m s†niûöÌ ejekËnÌ frakcÌ levÈ komory podstupu-
jÌcÌch transplantaci ledviny.

Kardiovaskul·rnÌ komplikace p¯edstavujÌ nejËastÏj-
öÌ p¯ÌËinu morbidity a mortality u nemocn˝ch po trans-
plantaci ledviny (Harnett et al., 1995). Vzhledem
k†tomu, ûe vhodn˝ch ledvin k†transplantaci nenÌ do-
statek a ¯ada nemocn˝ch Ëek· na transplantaci nÏko-
lik let, p¯edstavuje ˙mrtÌ nemocnÈho s†funkËnÌ trans-
plantovanou ledvinou kr·tce po transplantaci zjevn˝
ne˙spÏch transplantaËnÌho t˝mu. Proto bylo v posled-
nÌ dek·dÏ vÏnov·no mnoho pozornosti detekci klinic-
ky nÏmÈ ischemickÈ choroby srdeËnÌ u nemocn˝ch lÈ-
Ëen˝ch dial˝zou p¯ed za¯azenÌm na ËekacÌ listinu
k†transplantaci ledviny. Tito nemocnÌ vÏtöinou nema-
jÌ nadmÏrnou fyzickou n·mahu, rychle se unavÌ
a†protoûe majÌ dÌky erytropoetinu prakticky norm·lnÌ
hodnotu hemoglobinu, netrpÌ Ëasto anginou pectoris.
Proto jsou podle mÌry rizika p¯ed za¯azenÌm do Ëeka-
cÌ listiny vyöet¯ov·ni z·tÏûov˝mi testy nebo p¯Ìmo pod-
stoupÌ selektivnÌ koronarografii a v†p¯ÌpadÏ v˝znam-
nÈho n·lezu podstoupÌ revaskularizaËnÌ z·krok.

P¯ekvapivÏ m·lo pozornosti je dosud vÏnov·no vy-
öet¯enÌ poruch kontraktility myokardu. Echokardiogra-
fickÈ vyöet¯enÌ se u dialyzovan˝ch nemocn˝ch prov·-
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dÏlo vÏtöinou jednou roËnÏ s cÌlem odhalit systolickou
dysfunkci. Tato tzv. uremick· kardiomyopatie m·
multifaktori·lnÌ etiologii, ale za nejd˘leûitÏjöÌ se po-
vaûuje nespr·vnÏ stanoven· hmotnost nemocnÈho p¯i
dialyzaËnÌ lÈËbÏ, kdy nenÌ u nemocnÈho rozpozn·na
hyperhydratace. Proto nejsou nemocnÌ, kte¯Ì majÌ
ejekËnÌ frakci levÈ komory niûöÌ neû 30ñ35†%, za¯a-
zov·ni na ËekacÌ listinu k†transplantaci a je poûado-
v·na ˙prava suchÈ v·hy nemocnÈho a zmÏna dialy-
zaËnÌ strategie (Hung et al., 1980). D˘vody se zdajÌ
b˝t zjevnÈ. Volumov· expanze, kter· p¯edstavuje jed-
no z prvnÌch opat¯enÌ po transplantaci ledviny, zp˘-
sobÌ dalöÌ zhoröenÌ v˝konnosti levÈ komory s klinic-
k˝mi projevy levostrannÈho selh·nÌ. Tato situace je
zvl·dnuteln· jenom akutnÌ hemodial˝zou s ultrafil-
tracÌ; tato procedura m· ovöem velmi negativnÌ vliv
na rozvÌjejÌcÌ se funkci transplantovanÈ ledviny. Za
jedinÈ moûnÈ ¯eöenÌ kombinace nezvratnÈho selh·nÌ
ledvin a tÏûkÈ levostrannÈ dysfunkce byla proto do-
ned·vna povaûov·na kombinovan· transplantace
srdce a ledviny. Takov˝chto nemocn˝ch jsou ale de-
sÌtky a asi nelze vöem nabÌdnout tento druh lÈËby.
U†vÏtöiny nemocn˝ch se bohuûel ani ˙pravou dialy-
zaËnÌ strategie nepoda¯Ì uremickou kardiomyopatii
upravit.

Komentovan· studie Waliho a spol. p¯in·öÌ mnoho
nov˝ch pohled˘ na tuto problematiku. P¯edevöÌm po-
tvrzuje, ûe po ̇ spÏönÈ transplantaci ledviny dojde brzy
k signifikantnÌmu zlepöenÌ funkce levÈ komory, zmen-
öenÌ projev˘ srdeËnÌho selh·nÌ a koneËnÏ se snÌûÌ i ri-
ziko ˙mrtÌ. Auto¯i prok·zali, ûe delöÌ doba str·ven·
v†chronickÈ dialyzaËnÌ lÈËbÏ p¯edstavuje vlastnÏ jedi-
n˝ nez·visl˝ rizikov˝ faktor spojen˝ s dysfunkcÌ levÈ
komory i po ˙spÏönÈ transplantaci. DoporuËenÌ auto-
r˘, aby nemocnÌ s†tÏûkou systolickou dysfunkcÌ pod-
stoupili transplantaci ledviny co nejd¯Ìve, je moûnÈ
realizovat jen transplantacÌ od ûijÌcÌho d·rce. Asi si
nelze p¯edstavit situaci, ûe by tÏmto nemocn˝m byla
nabÌzena transplantace od zem¯elÈho d·rce p¯ednost-
nÏ (z akutnÌho po¯adÌ), p¯edevöÌm proto, ûe by byli
ostatnÌ nemocnÌ zjevnÏ diskriminov·ni. Za velmi za-
jÌmav˝ povaûuji fakt, ûe transplantaci ledviny podstou-
pili i nemocnÌ s†ejekËnÌ frakcÌ 20†% a u naprostÈ vÏtöi-
ny tÏchto nemocn˝ch se funkce levÈ komory v˝znamnÏ
zlepöila. NavÌc nikdo z tÏchto nemocn˝ch v periope-
raËnÌm obdobÌ nezem¯el. Bohuûel auto¯i studie nepo-
psali, jak se pooperaËnÌ pÈËe liöila od bÏûn˝ch nemoc-
n˝ch. Zvl·ötÏ pouËnÈ by bylo zn·t zp˘sob, jak byli
nemocnÌ hydratov·ni a jak byla hydratace monitoro-
v·na. I kdyû je tato studie znaËnÏ ovlivnÏna svou re-
trospektivnÌ povahou, jejÌ v˝sledky a z·vÏry p¯edsta-
vujÌ pro Ëeskou transplantologii velkou v˝zvu. My jsme
se rovnÏû ojedinÏle rozhodli transplantovat mladÈ ne-
mocnÈ s tÏûkou dysfunkcÌ levÈ komory srdeËnÌ a takÈ
u†nich se stav rychle upravil (Syrov·tka et al., 2004).
Na druhou stranu je t¯eba poznamenat, ûe vyööÌ v˝-
skyt systolickÈ dysfunkce mezi nemocn˝mi lÈËen˝mi
dial˝zou nepochybnÏ p¯edstavuje selh·nÌ oöet¯ujÌcÌch

nefrolog˘, protoûe spr·vnou dialyzaËnÌ taktikou je
moûnÈ mnoha tÏmto p¯Ìpad˘m zabr·nit. SouËasn·
praxe v†naöÌ zemi prakticky vy¯azuje tyto nemocnÈ
z†transplantaËnÌho programu a jen nÏkte¯Ì z†nich
jsou referov·ni do praûskÈho IKEM nebo brnÏnskÈho
kardiocentra jako moûnÌ kandid·ti kombinovanÈ
transplantace srdce a ledviny. Pokud se anal˝za au-
tor˘ z†Marylandu potvrdÌ i v jin˝ch studiÌch, bude-
me muset naöi, dosud pravdÏpodobnÏ chybnou stra-
tegii, zmÏnit.
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Losartan a pravastatin
v experimentálním modelu
cyklosporinové nefrotoxicity

Li C, Sun BK, Lim SW, et al. Combined effects of losartan and pravastatin
on interstitial inflammation and fibrosis in chronic cyclosporine-induced
nephropathy. Transplantation 2005;79:1522ñ1529.

Cyklosporin A je st·le povaûov·n za jeden ze z·-
kladnÌch stavebnÌch kamen˘ imunosuprese po or-

g·nov˝ch transplantacÌch. Bohuûel, dlouhodob· lÈËba
cyklosporinem A vede u ̄ ady nemocn˝ch k†progresivnÌ
a ireverzibilnÌ nefropatii, charakterizovanÈ interstici-
·lnÌ fibrÛzou, atrofiÌ tubul˘ a hyalinÛzou aferentnÌch
arteriol. Patogeneze tÈto nefropatie zahrnuje aktivaci
systÈmu renin-angiotensin (RAS), zv˝öenÌ produkce
endotelinu 1, poruchy syntÈzy oxidu dusnatÈho, zv˝-
öenÌ exprese transformujÌcÌho r˘stovÈho faktoru beta
i dalöÌch cytokin˘ atd. Asi nejd˘leûitÏjöÌm momentem
je ale zv˝öenÌ aktivity systÈmu RAS. Blok·da tohoto
systÈmu je z·kladem renoprotektivnÌ terapie u pro-
gresivnÌch nefropatiÌ autolognÌch ledvin a asi nep¯e-
kvapÌ, ûe je ˙Ëinn· takÈ v†experiment·lnÌch mode-
lech. Statiny, inhibitory 3-hydroxy-3-methylglutaryl-
-koenzym A redukt·zy, majÌ pravdÏpodobnÏ i dalöÌ
pleiotropnÌ ˙Ëinky neû jenom blok·du syntÈzy chole-
sterolu. Jejich antiaterogennÌ a protiz·nÏtlivÈ ˙Ëinky
byly dokumentov·ny v†¯adÏ experiment·lnÌch mode-
l˘ progresivnÌch nefropatiÌ. Ovöem v†klinickÈ medicÌ-
nÏ je d˘kaz˘ o pleiotropnÌm ˙Ëinku statin˘ zatÌm
poskrovnu. CÌlem tÈto komentovanÈ studie bylo na
modelu chronickÈ, cyklosporinem indukovanÈ nefro-
patie dok·zat, ûe kombinovan· lÈËba losartanem
a†pravastatinem bude vykazovat vÏtöÌ renoprotekci neû
pouûitÌ jednotliv˝ch prepar·t˘ samostatnÏ.




