VEasné zahajeni dialyzaéniho

programu neprodluzuje zivot
pacientd se selhanim ledvin
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ychodiskem pro koncipovani studie Traynora a spo-

lupracovnikl jsou zprdvy o piiznivém prognostic-
kém vyznamu ,v¢asného* zafazeni pacientt s chronickym
selhdnim ledvin do dialyza¢niho programu.

Na jejich zdkladé se v soucasnosti vSeobecné akceptu-
je, ze ,pozdni“ zafazeni do dialyzac¢niho programu zna-
mend horsi prognézu, resp. kratsi dobu Zivota. Proto je
stale vice a vice kladen duraz na ,vCasné“ zahdjeni dialy-
zacniho lé¢eni, resp. nahrady funkce ledvin.

Traynor vsak ve své prdci upozornuje, Ze vychozim
¢asovym bodem v dosud publikovanych sdélenich o délce
prezivani dialyzovanych pacientt je zahdjeni dialyzacni-
ho programu neboli okamzik, ve kterém stav pacientua
neni navzdjem srovnatelny (funkce ledvin jednotlivych
pacientu je rozdilnd).

Metodicky problém, vztahujici se k volbé okamziku,
od kdy sledovdni zahdjit, je oznaCovan jako lag time
bias“. Termin ,lag time“ je interval mezi poc¢atkem sledo-
vani a objevenim se cilového efektu. Neni-li pfi zahdjeni
sledovani stav pacientu srovnatelny, nemutze byt doba,
za kterou se efekt objevi, povazovdna za objektivni vy-
sledek sledovani.

Ve své studii si autofi polozili otdzku, zda je odlisnd
doba prezivani pacientu zatazenych ,vcas“ a ,pozde“ za
situace, kdy se za pocdtek sledovani nebere zahdjeni di-
alyzac¢niho léceni, ale okamzik, kdy pacient mél urcitou
funkci ledvin. Za takovouto vychozi hodnotu rendlni funk-
ce autofi zvolili C_ = 20 ml/min (= 0,33 ml/s).

V registru pacienti Royal Infirmary v Glasgowé bylo
zaznamendano 2 095 pacientd s dokumentovanou clea-
rance kreatininu dle Cockcrofta a Gaulta (C,) niZsi nez
0,33 ml/s. Z nich bylo 933 zafazeno do dialyza¢niho 1é-
Ceni, avSak u nékterych nebylo mozno dokumentovat
dobu, kdy hodnota jejich C, byla onéch 0,33 ml/s, tito
pacienti byli z dalsi analyzy vyfazeni. Ddle byli vyfazeni
pacienti, ktefi byli sledovdni nefrologem méné nez tfi
mésice ¢i byli transplantovdni jesté pred zahdjenim dia-
lyzacniho léceni.

Vlastni soubor tedy predstavovalo 235 osob. Hodnota
medidnu clearance kreatininu pii zahdjeni dialyza¢niho
léCeni byla 0,138 ml/s (8,3 ml/min). Pacienti s touto ¢i
vyssi hodnotou byli oznaceni jako ,v&as zafazeni (,early
start group®, n = 119, median C,_ = 0,17 ml/s). Ti, ktei{
méli clearance kreatininu nizsi nez 0,138 ml/s, byli ozna-
Ceni jako ,pozdé“ zatazeni (late start group®, n = 116,
medidn C_ = 0,11 ml/s). Obé skupiny byly porovnavany
v fadé ukazatelu, zejména v prognoze a ve faktorech,
které ji ovlivnily.

Protoze ve skupiné ,v¢as“ zatazenych bylo podstatné
vice diabetiki (n = 39 oproti n = 12), byly skupiny po-
rovndny rovnéz poté, co byli diabetici vyfazeni. V tomto
piipadé byl medidn clearance kreatininu celého souboru
pfi zahdjeni dialyza¢niho 1é¢eni 0,133 ml/s (0,8 ml/min),
ve skupiné ,v¢as“ zafazenych 0,16, ve skupiné ,pozdé“
zatazenych 0,10 ml/s.

Statistické srovnani prezivani obou podskupin po vy-
fazeni diabetikti bylo provedeno Kaplan-Mayerovou ana-
lyzou, relativni riziko jednotlivych faktort pro mortalitu
bylo analyzovino mnohorozmérovou analyzou s pouZzitim
Coxova modelu.

Pfi zahdjeni dialyzacniho 1é¢eni se skupiny ,vcas“ a ,poz-
de“ zatazenych (po vylouceni diabetik) neliSily v Zidném
ze sledovanych laboratornich parametru, s vyjimkou
hemoglobinu (95 g/l u ,v&as“ zafazenych oproti 86 g/l
u ,pozde” zarazenych, p < 0,001). Dale se lisily ve véku
a v télesné hmotnosti (,v¢as“ zafazeni byli mladsi a vazili
vice).

Prezivdni pacientu bylo vztaZeno nejen ke dni zahdjeni
dialyza¢niho léceni (. tak, jak je obvyklé v dosavadnich
studiich), ale samostatné téz k datu, kdy mél dany pa-
cient dokumentovanou hodnotu clearance kreatininu
0,33 ml/s (4. s respektovanim ,lag time®).

Kumulativni pfezivani pacientii pocitané od okamziku
zahdjeni dialyza¢niho programu bylo po 10 letech ve
skupiné v¢as zarazenych pacienta vyssi, i kdyz rozdil
nedosdhl statistické vyznamnosti (p = 0,24). Vysledky jsou
v praci bohuzel zndzornény v tomto piipadé jen grafic-
ky, nikoli konkrétnim ¢iselnym Udajem, proto nelze pres-
né uvést Cisla (odhad z grafu je desetileté preziti 50 %
u ,vcas“ zafazenych oproti 75 % u pozdé zarazenych).

Pokud bylo kumulativni pfezivdni analyzovdno ode
dne, kdy dany pacient mél hodnotu clearance kreatininu
0,33 ml/s, byl ¢asovy prubéh kiivek desetiletého prezi-
vani v obou skupindch prakticky identicky (p = 0,71).

Pro pfezivani pacientl byly rozhodujici tyto faktory
(s negativnim vlivem): muzské pohlavi, centrdlni Ziln{ ka-
tétr jako piistup pro dialyzu pfi zahdjeni dialyza¢niho
léceni, sttedni hodnota krevniho tlaku a zejména pridru-
Zend nemocnost (tzv. Wrighttiv/Khantv index komorbi-
dity) a veék. Nizsi hodnota clearance kreatininu pfi zaha-
jeni dialyzac¢niho 1éceni neméla naprosto zadny negativni
prognosticky vyznam!

Price vlastné ukazuje na zdsadni vyznam zvolené me-
todologie pro hodnoceni a interpretaci ndlezu. Pokud
posuzujeme délku Zivota pacientt se selhdnim ledvin od
okamziku zatazeni do dialyza¢niho programu, ziskime
zcela jiné vysledky, nez kdyZ sledujeme délku Zivota
pacienti od okamziku daného urcitou hodnotou jejich
funkce ledvin.

Autofi v diskusi konstatuji, Ze jejich vysledky nezna-
menaji, ze by vsichni pacienti méli byt zarazovani ,poz-
déji“. Jejich analyza vSak nijak nepodporuje vcasné za-
hdjeni dialyza¢niho programu z hlediska prognézy, coz
ma velky vyznam nejen medicinsky, ale t€Z psychoso-
cidlni a ekonomicky.
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Odpoved na otdazku, kdy zahdjit dialyzacni lécent, je std-
le Siroce diskutovdna.

Dokud byl chronicky dialyzacni program jen omezené
dostupny a dialyzacni technika nedokonald, byly tenden-
ce k oddalovdni zarazeni obvyklé a pochopitelné. Postup-
né se vsak v ekonomicky rozvinutych zemich stalo dialy-
zacni leceni beznou klinickou lecebnou metodou a pri-
stupy k indikaci se zmeénily, stejné jako cil lecby (nikoli
zdchrana Zivola sama o sobé, ale dosazeni co nejuysst
kvality lechy).

Vroce 1997 byly publikovdny velmi vyznamné doku-
menty sledujici zvySeni kvality péce o pacienty v dialy-
zacnim programu. Byly vysledkem aktivity DOQI (Dialy-
sis Outcome Quality Initiative), kterou iniciovala ame-
rickd Nadace pro onemocneéeni ledvin (National Kidney
Foundation). Jednim z nich jsou doporucent, kdy zabdyjit
dialyzacni leceni. Doporuceni uvddeji, ze dialyzacni le-
ceni je vhodné zahdijit, je-li index Ki/V nizsi nez 2 a/nebo
Je-li nizky spontdanni prijem proteinui v dieté. Co bylo pod-
kladem pro toto doporuceni?

Vysokd mortalita dialyzovanych pacientii byla pred-
metem mnoha analyz. Jednou z klicovych byla studie
CANUSA, kterd ukdzala podstatné lepsi preZivani a kvali-
tu Zivota tech pacientii (lecenych peritonedini dialyzou),
Jejichz Ki/V bylo vyssi nez 2,0. Odtud byl jen kriicek
k dedukci, Ze prinejmensim stejnd hodnota Kt/V je potreba
tez pro obdobi ,predialyzacni. Ve skutecnosti vsak byla
hodnota Kt/V pacientii vstupujicich do dialyzacnibo pro-
gramu podstaine nizsi (i mené nez 1,0). To znamend,
Ze stav, ktery u pacienta leceného dialyzou povazZujeme
za poddialyzovanost (resp. nedostatecnou ndahradu funk-
ce ledvin), ponechdvdme a pred vstupem do dialyzacni-
ho programu tolerujeme! Ndsledoval pozadavek, aby dia-
lyzacni leceni bylo zahdjeno pri hodnoté rezidudlni
urovné funkce ledvin shodné s hodnotou Kt/V = 2. Hod-
nota Ki/V = 2 odpovidd priblizné clearance endogenniho
kreatininu 9-13 mi/s (0,15-0,22 mli/s), neboli doporuce-
ni DOQI uprednostiiuji vcasné zahdjeni nahrady funkce
ledvin.

Dalsim opernym bodem byl poznatek, ze malnutrice
pri vstupu do dialyzacniho léceni je prognosticky neprizini-
vd. Proto pokud omezujeme prijem bilkovin v diete, nesmi
to byt za cenu rozvoje poruchy vyzivy. Avsak pacienti,
u nichz klesd funkce ledvin, spontdnné snizuji prijem
proteinii v dieté. Presdhne-li toto spontdnni snizeni hrani-
ci, kdy by se jiz malnutrice mobla rozvinout (ij. 0, 7-0,8 g
proteinii na 1 kg telesné hmotnosti a den), je indikovdno
dialyzacni lécent, které upravi vnitini prostredi a obnovi
chut k jidlu.

Prezentovand prdce Traynora a spol. je tedy silné kon-
troverznil Autoriim vsak zajistila prioritu v objektivnim
metodickem pristupu (Zddnd z dosud publikovanych pra-
ci nezabrnula v potaz prdave moznost ,lag time bias“/).
Tak napriklad pacient, ktery sice Zije v dialyzacnim pro-
gramu krdtce, mobl predtim Zit se svou zbytkovou funkci

ledvin radu let, nez byl do dialyzacnibo programu ,,poz-
de“ zarazen. Pokud by byl zarazen ,vcas®, byla by zkrdce-
na doba, kdy Zil jeste bez dialyzacnibo lécent. Byl ¢i nebyl
by tento cas vyvdazen ,delSim“ prezivanim v dialyzacnim
programu? Podle analyzy Traynora by vyvdzen nebyl.

Podivejme se jeste, co znaci ,vcasné“ a ,pozdni* zara-
zeni do dialyzacnibo programu. Traynor povazuje za
pozdni hodnotu clearance kreatininu 0,11 ml/s a mené.
Pro porovndni— v roce 1999 byla v Evropé priimérnd hod-
nota C, pri zahdjeni dialyzacniho léceni 0,14 ml/s a v USA
0,18 ml/s (studie DOPPS), ve stejném roce vsak Obrador
publikoval, Ze 23 % pacientii v USA zahajuje dialyzacni
leceni pri C, nizsi nez 0,9 ml/s.

Hodnota 0,11 mi/s je podle zkusenosti stdle vyssi nez
u pacientul, prichdzejicich v uremii (tzv. ,pacienti z uli-
ce”). Tito pacienti predstavuji u nds (ale i v mnoba dal-
sich zemich) priblizné jednu Cturtinu az jednu tretinu
vSech osob zarazovanych do dialyzacnibo programu, tedy
nezanedbatelnou cdst. Clearance 0,11 ml/s je tedy z po-
hledu ,pacientii z ulice® sidle jesté dostatecnd, radici se
spise k ,vcasnemu“ zarazeni. V kazdem pripade zaraze-
ni pri teto hodnote dle prdce Traynora nezkracuje delku
Zivota jako takovou.

K obdobneému zdvéru dochdzi jesté jedna prdce, publi-
kovand v roce 2002 holandskymi autory, opirajici se o
celondrodni holandsky registr dialyzovanych pacientti
(NECOSAD). Autori uzaviraji, Ze ddt ,evidence-based
doporuceni pro vcasné zarazeni do dialyzacniho progra-
mu je velmi obtizné. Tato prdace byla vsak zdhy podrobe-
na pomerné tvrde kritice Lameira a spol. ze sousedni Bel-
gie. Kritici pripoustéji, Ze autori zoblednili ,lag time*,
avsak vytykaji jim, Ze nepracovali s individudlnimi hod-
notami zbytkove funkce ledvin, ale pouZili aproximaci
z epidemiologickych studii. V tomto ohledu je prdce
Traynora metodicky ,Cistda“. Je sice otdzkou, zda pocet
pacientii ve studii Traynora je reprezentativni, avSak
autori sami uzaviraji, Ze jejich vysledky je nutno potvrdit
v dalsich studiich.

Odpoved na otdzku, kdy zahdjit dialyzacni léceni, uve-
dl v roce 2000 vyznacny francouzsky nefrolog Claude
Jacobs v zdveru své rozvahby ,, At which stage of renal fai-
lure should dialysis be started?*: I pres dokonalé tech-
nicke moznosti toto rozhodovdni ziistdva v rukou klinickée
mediciny, kierd stdle je a bude vyvdazenou kombinaci vedy
a umeni.
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