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obtížně odhadnout, zda by účinek byl stejný třeba u bělochů či 
Afroameričanů (viz vyšší účinnost mykofenolát mofetilu v léčbě 
lupusové nefritidy u Asiatů v porovnání s bělošskou populací).

Z  popisu studie také vůbec není jasné, jaké byly průměrné 
hodnoty krevního tlaku u obou skupin nemocných a jak byl léčen. 
Víme jen, že podávání inhibitorů ACE a sartanů bylo zakázáno. 
Vzhledem k tomu, že skupina léčená CFA měla věkový průměr 
zhruba o čtyři roky vyšší než skupina léčená SP, lze předpokládat, 
že hodnoty krevního tlaku u ní byly vyšší, a tudíž mohly negativně 
ovlivnit velikost proteinurie.

Pozitivní na SP je naopak skutečnost, že určitý vliv na snížení 
proteinurie zde byl zdokumentován, nicméně přesný mecha‑
nismus, kterým je toho dosaženo, není znám. Předpokládá se 
účinek zejména Astragalu na  snížení oxidačního stresu (zvý‑
šeným odbouráváním volných kyslíkových radikálů) a  inhibici 
peroxidace membránových lipidů, což by zejména v  případě 
IMG mohlo hrát důležitou roli (snížení tvorby protilátek proti 
fosfolipázovému receptoru PLA2R?). Škoda jen, je tyto protilátky 
v komentované studii sledovány nebyly (nejspíše proto, že studie 
probíhala v letech 2008–2011, kdy se anti‑PLA2R protilátky ještě 
rutinně nevyšetřovaly). Pokles jejich titru během léčby by mohl 
do určité míry přispět k objasnění mechanismu účinku SP. Zdá se, 
že některé součásti SP mají i další pozitivní účinky (protizánětlivé, 
imunomodulační, antiproliferační či antiaterogenní). Ne zcela 
jasná je skutečnost, jakým mechanismem SP vedly k význam‑
nému zvýšení eGF v komentované studii. Tento bod je třeba ale 
brát s určitou rezervou, jelikož GF byla odhadována na základě 
rovnice MDRD, která (jak známo) byla sestavena cíleně pro 
nemocné s  pokročilejšími formami chronického onemocnění 
ledvin. V této studii ale měla většina nemocných GF v normě. 
Navíc je třeba uvážit změny hmotnosti závislé na obsahu vody 
v organismu, a tím i změny koncentrace kreatininu a urey, stejně 
jako změny albuminu.

Další pozitivní efekt léčby pomocí SP lze vidět ve  výrazně 
nižším počtu nežádoucích účinků léčby (zejména infekcí), což se 
dalo předpokládat. Tato skutečnost může být důležitá v situaci, 
kdy se rozhodujeme o léčbě u vysoce rizikových skupin pacientů, 
jako jsou starší lidé, diabetici či pacienti s dalšími komorbiditami 
(např. s anamnézou nádorového onemocnění či opakovanými těž‑
kými infekcemi), anebo naopak u mladých lidí ve fertilním věku. 
Aby se zamezilo kolísání aktivity použité SP (k čemuž u tradiční 
čínské medicíny běžně dochází), byl extrakt vyráběn podle přesně 
definovaného poměru v jedné farmaceutické firmě.

O  tom, že tato studie vzbudila živé diskuse i  v  amerických 
odborných kruzích, svědčí fakt, že ve stejném čísle časopisu byl 
publikován komentář Medhav Menona z USA, který klady i ne‑
dostatky studie široce rozebírá (Menon, 2013). Spolu s ním tedy 
můžeme komentář uzavřít konstatováním, že SP představují 
určitou možnost léčby nemocných s IMG, která se zdá být vcelku 
účinná a hlavně bezpečná. Zda ale bude fungovat i u jiných etnic‑
kých skupin než Asiatů, není jasné, a tudíž, abychom ji doporučili 
pro užívání i v naší běžné klinické praxi, musíme vyčkat výsledků 
větších, randomizovaných studií.
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Neadekvátní stav nutrice je u dialyzovaných velmi častý – do­
sahuje prevalence 18–75 % (Fogue, 2008). Hypalbuminémie, 

která může reflektovat zejména nedostatečný stav nutrice, zvýšenou 
zánětlivost a  retenci tekutin, je – společně například s úbytkem 
hmotnosti – silným prediktorem zvýšeného rizika úmrtí, na roz­
díl od jiných markerů (např. vyšší sérové koncentrace kreatininu 
a vyšší BMI), které jsou spojeny s lepším přežíváním.

Hemodialyzační procedura sama o sobě navozuje katabolismus. 
V několika malých studiích nutriční suplementace během dialýzy 
tento katabolický stav zlepšila. Ve studii publikované v roce 2012, 
do které bylo zařazeno 5 227 pacientů a 5 227 kontrolních subjektů, 
pozorovali autoři u intervenované skupiny, která při dialýze do­
stávala nutriční podporu, snížení relativního rizika úmrtí o 34 % 
(Lacson, 2012).

Vycházejíc z této a dalších menších studií zavedla síť dialyzačních 
center (Dialysis Clinic Inc.) v USA v roce 2010 protokol nutriční 
podpory (s obsahem 15 g proteinu) při hemodialýze u nemocných 
se sérovou koncentrací albuminu < 35 g/l. Cílem bylo dosáhnout 
zvýšení sérového albuminu na 40 g/l. Pacienti dostávali nutriční 
podporu do  doby, než tohoto cíle dosáhli, nebo jeden rok. Při 
event. dalším poklesu albuminu pod 35 g/l byla nutriční podpora 
znovu zahájena.

Ve 101 hemodialyzačních centrech pečujících celkem o 6 453 
pacientů akceptovalo tento protokol nutriční podpory 2 700 pa­
cientů. K nim bylo následně z databáze přiřazeno 1 278 pacientů, 
kteří se pro nutriční podporu nerozhodli, jako párová kontrola 
podle shody v  základních demografických, antropometrických, 
klinických a laboratorních parametrech. Skupiny se nelišily ve věku 
(61 let), poměru muži/ženy, příčině selhání ledvin, typu cévního 
přístupu pro hemodialýzu, trvání dialyzačního léčení, systolickém 
tlaku, koncentracích albuminu, kreatininu, hemoglobinu, feritinu, 
železa, indexu Kt/V ani počtu leukocytů. Intervenovaní nemocní 
měli vyšší hodnotu diastolického krevního tlaku a bylo mezi nimi 
více Afroameričanů.

Ve skupině léčených pacientů došlo za 14 měsíců k 258 úmrtím, 
v kontrolní skupině k 310. Preskripce nutriční suplementace byla 
spojena s 29% snížením rizika mortality ze všech příčin (HR 0,71; 
95% interval spolehlivosti [CI] 0,58–0,86; neadjustovaná inten­
tion‑to‑treat analýza). Další adjustace na  demografické charak­
teristiky, hladinu albuminu, klinické charakteristiky, anamnézu, 
laboratorní hodnoty a  charakteristiky centra měly na  klinické 
výsledky zanedbatelný vliv. Statisticky signifikantní byl pouze vliv 
počtu leukocytů – u pacientů, kteří měli vyšší hodnoty, byl vliv 
nutriční suplementace patrný více. Při as‑treated analýze obou 
kohort byla preskripce nutriční podpory spojena s 21% snížením 
mortality ze všech příčin. Při intention‑to‑treat analýze v lineár­
ním smíšeném modelu se koncentrace albuminu zvyšovala pouze 
ve  skupině s nutriční podporou (0,06 g/l/měsíc; p = 0,001). Při 



10	 Ročník XII  • Č íslo 1  •  Březen 2014

as‑treated analýze docházelo ke  zvýšení hodnoty albuminu jak 
v léčené skupině (0,15 g/l/měsíc; p < 0,001), tak i v kontrolní sku­
pině (0,13 g/l; p < 0,001).

Autoři uzavírají, že preskripce a užívání nutriční podpory bě­
hem dialýzy jsou spojeny s podstatným snížením mortality. Tento 
efekt není pravděpodobně zprostředkován sérovou koncentrací 
albuminu, protože v  prezentované studii byl vzestup albuminu 
signifikantní jen při intention‑to‑treat analýze. Je to rozdíl oproti 
předchozím menším studiím, které podporovaly představu, že 
suplementace proteinů může sérové koncentrace albuminu zvýšit 
(Caglar, 2002).

Autoři považují observační charakter této studie za její hlavní 
omezení.

QQ Komentář 
Prof. MUDr. Sylvie Opatrná, Ph.D.

Proteino‑energetická malnutrice u dialyzovaných je velice častá 
a těsně koreluje se zvýšeným rizikem úmrtí (Fogue, 2008; Lowrie, 
1990; Kalantar‑Zadeh, 2005). Přestože existuje řada parametrů, 
které definují malnutrici, a přestože hladina albuminu je – kro‑
mě malnutrice  – ovlivněna i  stupněm zánětu, retencí tekutin 
a některých dalších faktorů, zůstává albumin nadále praktickým 
ukazatelem silně spojeným s morbiditou a mortalitou hemodia‑
lyzovaných i peritoneálně dialyzovaných pacientů.

Mnoho faktorů, např. komorbidita, zánětlivé procesy, medika‑
ce, anorexie jako důsledek nedostatečně kompenzované urémie 
a další, mohou přispět k rozvoji uremické malnutrice, stejně jako 
deprese, chudoba, sociální izolace, zhoršená schopnost sebeobslu‑
hy, problémy se žvýkáním a polykáním. Nutriční podpora během 
dialýzy může neutralizovat katabolický dopad hemodialyzační 
procedury, který je podmíněn zejména ztrátami aminokyselin 
a  peptidů do  dialyzačního roztoku, ale např. i  indukcí zánětu 
v důsledku bioinkompatibility a některými dalšími faktory.

K  dnešnímu dni bylo vyvinuto mnoho přípravků perorální 
nutriční podpory s vysokým obsahem aminokyselin či proteinů 
a  u  některých z  nich bylo zjištěno, že jejich konzumace vede 
u  hemodialyzovaných pacientů ke  zvýšení koncentrace albu‑
minu. V předkládané studii observačního charakteru, velké co 
do  počtu sledovaných pacientů a  kontrol, však nutriční inter‑
vence albuminémii nezvýšila. Přesto došlo ke snížení mortality. 
K prakticky identickým závěrům dospěla i podobná studie pub‑
likovaná před rokem (Lacson, 2012). V ní byly též sledovány dvě 
skupiny hemodialyzovaných pacientů, opět shodné v základních 
demografických, antropometrických, klinických a laboratorních 
parametrech. Celkem bylo sledováno více než 10 000 nemocných. 
První skupina dostávala během dialýzy nutriční podporu, druhá 
nikoli. V  intervenované skupině bylo pozorováno snížení rela‑
tivního rizika úmrtí na 0,71 před adjustací (95% IS 0,66–0,76) 
a 0,66 (95% IS 0,61–0,71) po adjustaci, v as‑treated analýze. Toto 
snížení mortality pozorované u obou studií je významný nález, 
který podporuje představu, že zvýšení příjmu proteinů a kalorií 
souběžně s hemodialyzační procedurou, tedy obnovení rovnováhy 
mezi příjmem a výdejem živin, může kompenzovat katabolický 
dopad hemodialýzy a zlepšit fyziologické procesy tak, že dojde 
k oddálení úmrtí.

Detailní objasnění příčiny snížení mortality ve vztahu k nu‑
triční podpoře během dialýzy není vzhledem k uspořádání studie 
možné. Autoři uvádějí, že observační charakter studie považují 
za  její omezení a nevýhodu. Dále připouštějí, že nutriční stav 
nebyl exaktně měřen, že nemohou vyloučit, že u intervenované 
skupiny se výrazně zvýšil příjem potravy i mimo dialýzu, dále není 

zdokumentováno, kdy v průběhu hemodialýzy nutriční podporu 
užili, nejsou k dispozici laboratorní hodnoty zánětlivých parame‑
trů (kromě počtu leukocytů) apod. Přes všechny tyto limity však 
nelze hlavní nález této a Lacsonovy studie, které zahrnují celkem 
téměř 14 000 pacientů, ignorovat, i když je zřejmé, že definitivní 
objasnění této problematiky může přinést pouze prospektivní 
randomizovaná kontrolovaná studie.
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