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dce japonskych autort si klade za tkol odpovedét
Ra tii otdzky: jaka je vlastné preskripce lékt u dialy-
zovanych pacientl, zda existuje souvislost mezi poctem
predepsanych lékti a mortalitou a které faktory ovliviiuji
pocet predepsanych léku dialyzovanym pacientam.

Studie je koncipovana jako multicentrickd (7 japonskych
center, celkem 850 dialyzovanych osob, 489 muzi, 361
Zen). K urc¢itému datu byl proveden kvalifikovany a de-
tailnf soupis veskeré ordinované medikace. Soubézné byla
sledovana rada klinickych a laboratornich ukazatela vcéet-
né véku, délky dialyzac¢niho léceni, vyskytu hypertenze,
pfitomnosti diabetu, sérovych koncentraci albuminu,
kreatininu a hodnoty BML

Analyza preskripce 1€kt sledovala pocet predepsanych
léku a jejich zarazeni do nékteré z 10 kategorii (prepardty
korigujici poruchu fosfokalciového metabolismu, antihy-
pertenziva, erytropoetin, prepardty Zeleza, antiulcer6zni
léky, antikoagulancia/antiagregancia, sedativa, laxativa,
korondrni vazodilatancia a léciva ovliviiujici hladinu li-
pida). Pozornost byla téZ vénovana duplicitim v pre-
skripci (tj. soucasné predepsani napiiklad nifedipinu
a amlodipinu). Dotaznikovou metodou byla sledovdna
téz ,compliance“ pacienta.

V poctu predepsanych 1€kt byla zjisténa velka variabi-
lita (rozsah 0-20). Pramérny pocet byl 7,2. Pacienti byli
rozdéleni do dvou podskupin — podle toho, zda uzivali
7 ¢i méné léku (n = 470) ¢i 8 a vice léku (n = 380).
Pacienti, ktef{ uzivali vice preskrip¢nich 1éku, byli starsi
a bylo mezi nimi vyznamné vice diabetiku.

Faktory souvisejici s mortalitou byly vék, pohlavi (muzi),
koncentrace kreatininu v séru, a zejména pocet prede-
psanych léka. Mortalita ve skupiné pacientt, jimz bylo
predepsano vice léku, byla vyznamné vyssi i po korekci
na ostatni sledované ukazatele (relativni riziko 2,58). Pii-
znivy vliv na prognézu méla preskripce erytropoetinu,
negativni naopak korondrni vazodilatancia. Ostatni kate-
gorie 1€kt nemély na prognézu vliv.

Nejcastéji pfedepsanou skupinou lékti byly prepardty
pouzivané k 1éché rendlni osteopatie (v praméru 88 %
pacientt), ndsledovala antihypertenziva (71 %) a erytro-
poetin (60 %). Mezi centry byla v preskripci jednotlivych
kategorii velkd variabilita (nejmensi se tykala skupiny
rendlni osteopatie, nejvyssi prepardtu Zeleza).

Prace je doplnéna tabulkou s pirehledem dosud publiko-
vanych studii. VétSina jich pochdzi z USA, Zidnd neni
z Evropy. Obvykly primér pfedepsanych léka se pochy-
buje mezi 8-10. Autori v zdvéru upozoriiuji, Ze preskripce
mnoha léktu muze sice odrazet skutec¢nost, Ze pacient ma
fadu pridruzenych komplikaci, avSak soucasné je zde rizi-

ko komplikaci spojenych s polypragmazii, véetné vyssiho
rizika dmrti.
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Ndahrada funkce ledvin dialyzou postibuje pouze vylu-
Covact funkci ledvin, a to jen Cdstecné a intermitentneé.
Endokrinni funkce ledvin nabrazena neni viibec. Pacienti
s chronickym selbdnim ledvin léecent v pravidelnem dia-
lyzacnim programu proto maji radu metabolickych ab-
normalit a komplikaci, postibujicich nejriiznéjsi orgdany
a systemy (rendlni osteopatie, anémie, hypertenze, malnui-
trice, polyneuropatie). Komplexni pristup k prevenci a te-
rapii téchto stavii vyzZaduje casto medikaci. Navic je nut-
no lecit i ty choroby, které pacient md a které nemuseji
s onemocnénim ledvin souviset (ischemickd choroba
srdecni, diabetes mellitus). Nekteré leky jsou podduvdny
preventivné s cilem umoznit dialyzacni leceni (antigre-
gacni terapie pro udrzent funkce cévni spojky).

Se stoupajicim poctem predepsanych lekii vsak obecné
stoupd pravdepodobnost nezddoucich iicinkii, lekovych
interakci a v neposledni radé vyvstdvda otdzka nespolu-
prdce pacienta (neuzivani predepsanych lekii).

Japonsti autori na reprezentativnim vzorku 850 nemoc-
nych ze sedmi dialyzacnich center ukdzali podle ocekd-
vani, Ze preskripce u dialyzovanych je bobatd. Soucasné
vsak zjistili velkou variabilitu mezi centry. Lisili se tolik
pacienti jednotlivych pracovist? Ci se odrdzZel riizny pri-
stup nefrologti téchto stredisek?

Prekvapivd je velmi vysokd preskripce antibypertenziv.
Nejsou vsak obsazeny tidaje o potrebné ultrafiltraci a je-
Jim redlnem dosazent, a proto nelze hodnotit, zda a na-
kolik by bylo mozné tento pocet sniZit pri zmené dialy-
zacni strategie.

Dalsim neocekdvanym vysledkem je velmi nizkd pre-
skripce lekui korigujicich bladiny lipidii, a to na vSech pra-
covistich. Tez preskripce antiagregancii je relativné niz-
kd. Pritom antiulcerozni terapie je pomérné castd. Jake je
vysvetleni? Vyskytuje se gastroduodendlni viedovd choro-
ba u pacientii v dialyzacnim program v Japonsku tak
Casto? Ci je lék podduvdn profylakticky z obavy pred jejim
vznikem a pripadnymi komplikacemi?

Erytropoetin dostdvd ,jen“ 60 % pacientii. Je to ddno
omezenymi zdroji? Jakd je cilovd hodnota pro parametry
krevniho obrazu? Prdce uvdadi priznivou souvislost s pro-
gnozou pacientit, pritom hodnota hematokritu lécenych
pacientii zdaleka nedosahovala poZadovanych cilovych
hodnot dle evropskych ¢i americkych smérnic. Je to proto,
Ze ddvky erytropoetinu nejsou dostatecné? Ci je neade-
kuvdtni suplementace zeleza (nékterd stiediska dle vysled-
kil prdce vitbec nepouzivaji prepardty Fe)? Nebo je pro
Japonskd dialyzacni stiediska hodnota hematokritu 0,30
povazZovdna za cilovou a prijatelnou?

Sedativa jsou stejné tak castd jako antiagregacni terapie,
1j. jejich preskripce neni ojedinéld. Prdce vsak neuvddy,
zda v teto skupine nejsou zahrnuta tez antidepresiva.
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Velmi castd jsou laxativa. U nds je tak casto nepredepi-
sujeme. Nemiize se vSak stdt, Ze by u nds jejich pouzivani
bylo tez caste, a my pouze o tom nevedeli (volnd dostup-
nost techto prepardtil bez lekarskébo predpisu). Nabizi se
16z uvaha, zda castd preskripce laxativ neni cenou za
duslednou terapii poruchy fosfokalcioveho metabolismu
(poruchy vyprazdriovdni pri uzivani kalciovych vazacii
Josfatii v zaZivacim trakiw). V kategorii lekil predepisova-
nych ke korekci poruchy fosfokalcioveho metabolismu vsak
nelze rozlisit zastoupent jednotlivych preparditii, jmeno-
vité podil vazacui fosfdatii ve srovndni s metabolity ¢i ana-
logy vitaminu D. Skutecnou frekvenci (kalciovych) vaza-
i fosfatii tedy nelze urcit.

Velmi zardzejici je vysokd duplicita v preskripci. Kazdy
paty pacient meél ordinovdny léky duplicitné ze stejné te-
rapeutické skupiny, coz v nasich podminkdch nutné po-
vazujeme za medicinsky nesprdavné. Ve skupiné s vysokym
poctem predepsanych prepardtii (8 a vice) to bylo dokon-
ce u 40 % pacientii a prdve tento faktor (spolu s diabe-
tem) se rozhodujicim zptisobem podilel na velkem poctu
predepsanych leku. Autori se primemu komenltdri vyhy-
baji, jen uvddeji, ze se to tykd hlavné laxativ a sedativ
(zde by to bylo i pochopitelné), ale ez blokdtorii kalcio-
vych kandlit (/).

Diabetici uzivali vice lekui, avsak ze studie nevyplyvd,
o jake leky se jednalo (antidiabetika jako kategorie ne-
Jsou uvedena).

Spoluprdce pacientii nebyla vzdy dokonald. Nekolik
procent pacientii dokonce priznalo, ze leky casto neuzi-
vd. Tato okolnost je obecné zndmd nejen u dialyzova-
nych pacientii, ale mdlo nad ni premyslime pri zvazovd-
ni terapie. Prdce znovu upozoriiuje, ze leky nestaci jen
predepsat.

Vysokd mortalita pacientii uzivajicich vice leki miuize
byt ddna vyssSt nemocnosti téchto pacientii, avsak autori
tento faktor ve statistické analyze vzali v vvabu. Vyuvstd-
vd vsak oldzka, jaky byl dopad skutecnosti, Ze v této sku-
piné byla tak vysokd duplicita preskripce.

Komentdr obsabuje radu otdzek, na které nelze jedno-
znacné odpoveédet, protoze obdobnych studii je velmi mdlo.
Viastni zkusenosti nemdme, obdobnd studie u nds zcela
chybi. Nepochybné by bylo velmi zajimave, kdyby byla
provedena.
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dce referuje o priznivém vlivu sevelameru (vazace

fosfatt v GIT na bazi pryskyfice) na vyvoj kalcifikaci
korondrnich tepen dialyzovanych pacienti. V prospek-
tivni randomizované multicentrické studii (,Treat to goal
study®) trvajici 52 tydnu byly srovndvany kalciové vaza-
Ce a sevelamer z hlediska kontroly parametrt fosfokalci-
ového metabolismu, koncentraci cholesterolu a zejména
z hlediska pritomnosti a vyvoje kalcifikaci korondrnich
tepen, aorty a mitrdlni a aortdlni chlopné.

Celkem 200 pacientu ze sedmi center v USA, sedmi
center v Némecku a jednoho centra v Rakousku bylo ran-
domizovano do dvou skupin (kalciové vazace fosfata vs.
sevelamer). V evropskych centrech byl ve skupiné kalci-
ovych prepardtd poddvan kalcium karbondt, v USA
kalcium acetdt (tj. nebyl ménén obvykly postup danych
pracovist). Po dvoutydenni ,wash-out“ period€, ve které
nebyly podaviany Zddné fosfitové vazace, byly ode-
brany vstupni laboratorni hodnoty a zahdjena vlastni
studie. Davky kalciovych vazact i sevelameru byly vole-
ny tak, aby predialyza¢ni koncentrace fosforu byla nizsi
nez 1,61 mmol/l (5,0 mg/dD. K dalsim cilovym labo-
ratornim ukazatelim, dle nichz byla uzplisobovana
piidatna 1écba (metabolity vitamin u D, suplementace
vapniku, volba koncentrace vapniku v dialyza¢nim
roztoku), patiila kalcémie (2,12-2,62 mmol/D) a intaktni
PTH (150-300 pg/mb.

Piitomnost a stupen kalcifikaci uvedenych oblasti byla
vySetfovdna metodou EBCT (,electron beam computer
tomography“) bezprostfedné pied zahdjenim sledovani,
po 26 tydnech a na konci sledovani.

V obou skupindch bylo srovnatelné zastoupeni diabe-
tikti (32 vs. 33 %), skupiny se nelisily ve véku, v zastoupeni
muzi/zZen, v poctu kufdku, v rozloZzeni zikladnich rendl-
nich onemocnéni, v délce dialyza¢niho léceni a ve zpu-
sobu predchozi l€cby rendlni osteopatie (uzivani vitami-
nu D bylo 56 % vs. 59 %).

Kontrola fosfatémie byla na konci sledovaného obdo-
bi shodnd v obou skupindch (pramémé 1,64 mmol/1),
koncentrace kalcia byla ve skupiné€ lé¢ené sevelamerem
nizsi (2,37 vs. 2,42, p < 0,002). Zfetelny rozdil byl ve
vyskytu hyperkalcemickych epizod: celkem u 17 % pa-
cienti 1é¢enych sevelamerem a u 43 % pacientu léCe-
nych kalciovymi vazaci. Fosfokalciovy soucin se nelisil
(3,87 vs. 3,95, p = 0,12). Bézné laboratorni parametry
byly v prabéhu studie v obou skupindch srovnatelné,
s vyjimkou bikarbondtt (19,2 + 4,3 mmol/l u pacienta

10

Rocnik I CisLo 1 » BRezeN 2003

O





