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l·rnÌmi komplikacemi neû progresÌ do termin·lnÌho
selh·nÌ ledvin (Wheeler, 2004).

DefinitivnÌ odpovÏÔ na ot·zku, zda statiny ovlivÚujÌ
progresi chronickÈ ren·lnÌ insuficience a zda sniûujÌ
u pacient˘ s†chronickou ren·lnÌ insuficiencÌ riziko
kardiovaskul·rnÌch komplikacÌ by mÏla d·t probÌhajÌcÌ
rozs·hl· studie SHARP (Baigent et al., 2003).

Literatura

Baigent C, Landray MJ. Study of Heart and Renal Protection (SHARP).
Kidney Int 2003;84(Suppl):S207ñS210.

Bianchi S, Bigazzi R, Caiazza A, et al. A controlled, prospective study of
the effects of atorvastatin on proteinuria and progression of kidney disease.
Am J Kidney Dis 2003;41:565ñ570.

Hunsicker LG, Adler S, Caggiula A, et al. Predictors of the progression of
renal disease in the Modification of Diet in Renal Disease Study. Kidney
Int 1997;51:1908ñ1919.

Rubins HB, Robins SJ, Iwane MK, et al. Rationale and design of the
Department of Veterans Affairs High-Density Lipoprotein Cholesterol
Intervention Trial (HIT) for secondary prevention of coronary artery disease
in men with low high-density lipoprotein cholesterol and desirable low-
density lipoprotein cholesterol. Am J Cardiol 1993;71:45ñ52.

Samuelsson O, Attman PO, Knight GC, et al. Complex apolipoprotein
B-containing lipoprotein particles are associated with a higher rate of
progression of human chronic renal insufficiency. J Am Soc Nephrol
1998;9:1482ñ1488.

Tonelli M, Moye L, Sacks FM, et al. Effect of pravastatin on loss of renal
function in people with moderate chronic renal insufficiency and
cardiovascular disease. J Am Soc Nephrol 2003;14:1605ñ1613.

Tonelli M, Moye L, Sacks FM, et al. Pravastatin for secondary prevention
of cardiovascular events in persons with mild chronic renal insufficiency.
Ann Intern Med 2003;138:98ñ104.

Tonelli M, Collins D, Robins S, et al. Gemfibrozil for secondary prevention
of cardiovascular events in mild to moderate chronic renal insufficiency.
Kidney Int 2004;66:1123ñ1130.

Wheeler DC. Does lipid-lowering therapy slow progression of chronic
kidney disease? Am J Kidney Dis 2004;44:917ñ920.

Akutní selhání ledvin
po transplantacích jater,
srdce a plic
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AkutnÌ ren·lnÌ selh·nÌ p¯edstavuje prognosticky z·-
 vaûn˝ rizikov˝ faktor morbidity a mortality ne-

mocn˝ch hospitalizovan˝ch na internÌch a chirurgic-
k˝ch oddÏlenÌch. Riziko akutnÌho selh·nÌ ledvin je
v˝raznÏ zv˝öeno u nemocn˝ch po transplantaci jater,
srdce i plic. VysvÏtlenÌ tohoto jevu spoËÌv· v†obÏhovÈ
nestabilitÏ p¯i n·roËn˝ch chirurgick˝ch v˝konech, p¯Ì-
tomnÈm hepatoren·lnÌm selh·nÌ, nÌzkÈm srdeËnÌm
v˝deji a akutnÌ i chronickÈ nefrotoxicitÏ kalcineurino-
v˝ch inhibitor˘ ñ cyklosporinu a tacrolimu. V˝skyt
akutnÌho selh·nÌ ledvin se podle†dosavadnÌch liter·r-
nÌch ˙daj˘ znaËnÏ liöÌ. CÌlem tÈto komentovanÈ stu-
die bylo zjistit, jak· je incidence akutnÌho selh·nÌ led-
vin u nemocn˝ch po nonren·lnÌch transplantacÌ a jak˝
je jeho vztah k†morbiditÏ a mortalitÏ u nemocn˝ch,
kte¯Ì recentnÏ podstoupili transplantaci. Auto¯i analy-
zovali datab·zi propouötÏn˝ch nemocn˝ch podle dia-

gnÛz; nebyli do nÌ zahrnuti nemocnÌ mladöÌ neû 18 let
a d·le ti, kte¯Ì podstoupili souËasnÏ transplantaci led-
viny.

V†roce 2002 podstoupilo transplantaci jater, srdce
i†plic ve st·tÏ New York 571 nemocn˝ch (358 trans-
plantacÌ jater, 141 srdcÌ a 20 plic). Pr˘mÏrn˝ vÏk ne-
mocn˝ch byl 52 let, 10†% nemocn˝ch bylo staröÌch
neû 65 let a 22†% bylo diabetik˘.

AkutnÌ ren·lnÌ selh·nÌ se vyskytlo u 22†% nemoc-
n˝ch po transplantacÌch jater, u 35†% po transplanta-
cÌch srdce a u 15†% nemocn˝ch po transplantaci plic.
Ren·lnÌ selh·nÌ vyûadujÌcÌ lÈËbu dial˝zou nebo he-
mofiltracÌ bylo p¯Ìtomno u 7,5†% jaternÌch transplan-
tacÌ a 10,6†% srdeËnÌch transplantacÌ. Celkov· mortali-
ta za hospitalizace byla 7,3†% u p¯Ìjemc˘ jater a 9,2†%
u p¯Ìjemc˘ srdeËnÌho transplant·tu. NemocnÌ po trans-
plantaci plic nevyvinuli ren·lnÌ selh·nÌ vyûadujÌcÌ eli-
minaËnÌ metodu a rovnÏû nikdo z†p¯Ìjemc˘ plic neze-
m¯el p¯i hospitalizaci. Pr˘mÏrn· doba hospitalizace
byla 19 dnÌ po transplantaci plic, 31 dnÌ po transplantaci
jater a 53 dnÌ po transplantaci plic. N·klady na lÈËbu
Ëinily 188†000 USD po transplantaci jater a†459†000
USD po transplantaci srdce.

Mortalita nemocn˝ch s†mÌrn˝m ren·lnÌm selh·nÌm
(tedy nevyûadujÌcÌ eliminaËnÌ lÈËbu) byla 18,2†%
a†26,2†% u nemocn˝ch lÈËen˝ch eliminaËnÌmi meto-
dami. MnohorozmÏrov· anal˝za odhalila, ûe po trans-
plantaci jater bylo riziko ˙mrtÌ 8,69kr·t vyööÌ, bylo-li
p¯Ìtomno ren·lnÌ selh·nÌ nevyûadujÌcÌ eliminaËnÌ lÈË-
bu, a 12,07kr·t vyööÌ u nemocn˝ch lÈËen˝ch eliminaËnÌ
metodou v†porovn·nÌ s†nemocn˝mi bez ren·lnÌho sel-
h·nÌ. PodobnÏ po transplantaci srdce bylo riziko ̇ mrtÌ
v†obou skupin·ch ren·lnÌho selh·nÌ 3,97kr·t a 8,96kr·t
vyööÌ. Ren·lnÌ selh·nÌ bylo spojeno s†v˝razn˝m pro-
dlouûenÌm doby hospitalizace o t¯i t˝dny a cena tÈto
lÈËby stoupla o vÌce neû 115†000 USD, jestliûe doölo
k†selh·nÌ ledvin vyûadujÌcÌmu lÈËbu dial˝zou nebo he-
mofitracÌ.

V˝sledky tÈto pr·ce prok·zaly, ûe akutnÌ selh·nÌ led-
vin je Ëastou komplikacÌ po transplantaci jater, srdce
a plic a nutnost lÈËby eliminaËnÌmi metodami p¯ed-
stavuje nep¯Ìzniv˝ prognostick˝ faktor a v†neposlednÌ
¯adÏ zvyöuje v˝znamnÏ cenu tÏchto transplantacÌ. Tato
pr·ce se tak st·v· v˝chodiskem pro dalöÌ anal˝zy
a†terapeutickÈ postupy s†cÌlem omezit v˝skyt akutnÌ-
ho ren·lnÌho selh·nÌ po org·nov˝ch transplantacÌch.
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AkutnÌ selh·nÌ ledvin po transplantaci parenchyma-
tÛznÌch org·n˘ p¯edstavuje v˝znamnou komplikaci
zvyöujÌcÌ riziko ˙mrtÌ tÏchto nemocn˝ch a je spojeno
s†enormnÌmi ekonomick˝mi n·klady (Reddy, 2002).
Protoûe po transplantaci ledviny nebo transplantaci
ledviny a pankreatu je ren·lnÌ selh·nÌ ËastÈ a b˝v·
spojeno s akutnÌ tubul·rnÌ nekrÛzou Ëi akutnÌ rejekcÌ,
rozhodli se auto¯i komentovanÈ studie popsat v˝skyt
akutnÌho selh·nÌ ledvin u nemocn˝ch po Ñneren·l-
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nÌchì transplantacÌch. Zvl·ötnost tÈto studie spoËÌv·
ve zp˘sobu sbÏru dat. Auto¯i pouûili ofici·lnÌ datab·-
ze slouûÌcÌ pro vykazov·nÌ v˝kon˘ pojiöùovn·m na
z·kladÏ tzv. DRG (diagnosis-related group) a diagnÛ-
zy byly definov·ny podle Mezin·rodnÌ klasifikace ne-
mocÌ (9. revize). JistÏ se n·m objevÌ ˙smÏv ve tv·¯i,
p¯edstavÌme-li si, ûe bychom sbÌrali informace podob-
n˝m zp˘sobem v†naöich dom·cÌch podmÌnk·ch. Je ale
velmi pozoruhodnÈ, jakÈ detailnÌ informace zdravot-
nÌ pojiöùovny ve st·tÏ New York vyûadujÌ, ûe umoûnily
vytvo¯it tuto pr·ci. Auto¯i v diskusi spekulujÌ o moû-
nÈm podhodnocenÌ v˝sledk˘ vypl˝vajÌcÌ ze zp˘sobu
sbÏru dat. Na druhou stranu ale moûn· snaha ˙Ëto-
vat co nejvÌce komplikacÌ m˘ûe ovlivnit referovan˝
v˝skyt akutnÌho selh·nÌ ledvin. Je proto spr·vnÈ, ûe
auto¯i rozdÏlili akutnÌ selh·nÌ ledvin na mÌrnÈ, nevy-
ûadujÌcÌ lÈËbu eliminaËnÌ metodami, a na z·vaûnÈ,
vyûadujÌcÌ lÈËbu dial˝zou nebo hemofiltracÌ. Protoûe
vÏtöina anglicky psanÈ literatury neuzn·v· pojem re-
n·lnÌ insuficience, setk·me se i tady s†oznaËenÌm re-
n·lnÌ selh·nÌ i pro stavy, kterÈ nenÌ t¯eba lÈËit elimi-
naËnÌmi metodami, kdy postaËÌ konzervativnÌ lÈËba,
nebo dokonce kdy jsou zjiötÏny laboratornÌ zn·mky
novÏ vzniklÈ ren·lnÌ dysfunkce. Tato studie je zp˘so-
bem sbÏru informacÌ samoz¯ejmÏ nedokonal· a ne-
mohla odliöit nemocnÈ, kte¯Ì mÏli nap¯. sÈrovou
koncentraci kreatininu 200 µmol/l, od nemocn˝ch
s†neoligurick˝m selh·nÌm ledvin a hodnotou kreati-
ninu 500 µmol/l, u nichû nebyla dial˝za z r˘zn˝ch
d˘vod˘ indikov·na.

Z†klinickÈho pohledu je velmi d˘leûitÈ zjiötÏnÌ, ûe
kaûd˝ des·t˝ nemocn˝ po transplantaci srdce vyûa-
duje lÈËbu eliminaËnÌmi metodami a kaûd˝ t¯etÌ m·
v†anamnÈze zapsanÈ akutnÌ selh·nÌ ledvin. Tato pr·-
ce popisuje v˝skyt akutnÌho selh·nÌ ledvin v pr˘bÏhu
jednoho roku po transplantaci, respektive p¯i hospita-
lizaci. Dlouhodob· lÈËba kalcineurinov˝mi inhibito-
ry vede navÌc u v˝znamnÈ Ë·sti nemocn˝ch po trans-
plantaci srdce k chronickÈ nefrotoxicitÏ, kter· m˘ûe
b˝t u menöiny nemocn˝ch i podkladem termin·lnÌho
selh·nÌ ledvin vyûadujÌcÌho chronickou dialyzaËnÌ
lÈËbu, p¯ÌpadnÏ i transplantaci ledviny (Vitko, Viklicky,
2004). AkutnÌ selh·nÌ ledvin po transplantaci srdce
i†jater je zn·m˝m rizikov˝m faktorem vzniku termi-
n·lnÌho selh·nÌ ledvin v delöÌm odstupu od transplan-
tace. I kdyû je v˝skyt akutnÌho selh·nÌ ledvin po trans-
plantaci jater a srdce podobn˝, je v˝skyt f·ze III-V
chronick˝ch onemocnÏnÌ ledvin (dle K/DOQI) u ne-
mocn˝ch po transplantaci srdce v˝raznÏ vyööÌ. JednÌm
z vysvÏtlenÌ tohoto jevu je p¯Ìtomnost ËastÈ povöechnÈ
aterosklerÛzy podÌlejÌcÌ se na ischemickÈ nefropatii
(Senechal et al., 2004).

Velmi zajÌmavÈ je rovnÏû vyËÌslenÌ, jak n·kladn· je
lÈËba nemocn˝ch po transplantaci jater, srdce Ëi plic.
Cena za transplantaci jater tak nap¯Ìklad nenÌ, p¯i
rekordnÏ nÌzkÈm kursu dolaru, ve st·tÏ New York
a†v†»eskÈ republice p¯Ìliö rozdÌln·. Transplantace srdce
jiû ale v˝raznÏ draûöÌ je. Smyslem pr·ce Wyatta a Aron-
se bylo uk·zat, ûe ren·lnÌ selh·nÌ je spojeno s v˝znam-

n˝m rizikem ˙mrtÌ a n·r˘stem n·klad˘ na zdravotnÌ
pÈËi. Je tedy t¯eba d·le identifikovat rizikovÈ faktory
a†nalÈzt postupy, jak snÌûit v˝skyt akutnÌho selh·nÌ led-
vin po org·nov˝ch transplantacÌ. NavÌc si z tÈto pr·ce
m˘ûeme vzÌt pouËenÌ, ûe se spr·vnÏ vedenÈ statistiky
a v˝kaznictvÌ zdravotnÌch pojiöùoven mohou st·t pod-
kladem pro p¯Ìpravu publikace v†prestiûnÌm Ëasopise.
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Chronick· onemocnÏnÌ ledvin jsou celosvÏtov˝m
problÈmem ve¯ejnÈho zdravotnictvÌ, protoûe je-

jich v˝skyt v poslednÌ dek·dÏ stoup· a jejich lÈËba je
spojena s enormnÌmi ekonomick˝mi n·klady. Progre-
se chronick˝ch nefropatiÌ do termin·lnÌho stadia ne-
z·visÌ na typu ˙vodnÌho inzultu a mechanismy podÌ-
lejÌcÌ se na tÈto progresi jsou podobnÈ u zvÌ¯at i u lidÌ.
Nejd˘leûitÏjöÌ rizikov˝ faktor pro progresi chronick˝ch
onemocnÏnÌ ledvin je proteinurie, kter· odr·ûÌ zv˝öe-
nÌ intraglomerul·rnÌch tlak˘. N·sledn· reabsorpce pro-
teinu v†tubulech p¯ispÌv· k interstici·lnÌmu postiûenÌ
mechanismem zahrnujÌcÌm zv˝öenÌ exprese gen˘ kÛ-
dujÌcÌch vazoaktivnÌ a z·nÏtlivÈ medi·tory. V souËas-
nosti je dob¯e zn·mo, ûe progresi ren·lnÌch onemoc-
nÏnÌ lze kontrolovat pomocÌ medikament˘ blokujÌcÌch
Ëinnost systÈmu renin-angiotensin (RAS). Angiotensin
II stimuluje syntÈzu extracelul·rnÌ matrix, z·nÏtliv˝ch
cytokin˘, r˘stov˝ch faktor˘, a tak se podÌlÌ na tvorbÏ
vaziva. Dosud nenÌ jasnÈ, zda je p¯Ìzniv˝ vliv blok·to-
r˘ RAS zp˘soben schopnostÌ sniûovat mnoûstvÌ filtro-
vanÈho proteinu, a nebo sniûovat produkci z·nÏtliv˝ch
medi·tor˘. Angiotensin II se v·ûe na receptory AT

1

nebo AT
2
. ExistujÌ dva typy AT

1
 receptor˘ ñ AT

1A
 a†AT

1B
,

kterÈ jsou identickÈ u lidÌ, prim·t˘ i hlodavc˘. HlavnÌ
izoformou u myöÌ je receptor AT

1A
. Auto¯i komentovanÈ

pr·ce pouûili ke sv˝m experiment˘m geneticky upra-
venou myö, u nÌû nenÌ v˘bec p¯Ìtomen receptor AT

1A

(tzv. knock out), s†cÌlem studovat mechanismy reno-
protekce blok·tor˘ RAS a zjistit, jak se proteinurie
a†angiotensinu II podÌlejÌ na chronickÈm ren·lnÌm po-
stiûenÌ.

K†experiment˘m byly pouûity myöi kontrolnÌ, kterÈ
mÏly receptor (AT

1A
+/+), a myöi, kterÈ tento receptor




