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Celosvětově až 70 % případů Stx‑HUS bývá způsobeno sérotypem 
E. coli 0157:H7. Tento sérotyp má v porovnání s ostatními typy 
unikátní biochemické vlastnosti. Není schopen fermentovat sorbitol 
a dále má schopnost velmi vysoké adherence k epitelu enterocytů, 
kde se vazbou na  membránový protein intimin uchytí (Noris, 
2005). V napadeném enterocytu se uvolňuje Stx a ten se transce‑
lulárním transportem dostane do krevního oběhu, kde se naváže 
predominantně na polymorfonukleáry. Jimi je pak transportován 
po celém těle a uchycuje se na místech, která jsou k tomu vnímavá, 
jako jsou glomerulární endoteliální buňky. Vazebným místem je 
globotriaosylceramid Gb3, který se v  ledvinách hojně vyskytuje. 
Stx‑2 se váže až tisíckrát silněji než Stx‑1, proto má HUS vyvolaný 
tímto toxinem výrazně horší průběh. Endocytózou se pak Stx do‑
stává do nitra buňky, kde se v endoplazmatickém retikulu rozdělí 
na podjednotku A a B. Podjednotka A je translokována do cytosolu 
a zde blokuje syntézu proteinů s následnou smrtí buňky. Současně 
také Stx indukuje apoptózu endoteliálních buněk. Důsledkem je 
obnažení endotelu a spuštění celé kaskády dějů včetně TMA. Sérotyp 
0104:H4 v této německé epidemii vykazoval odlišnosti od sérotypu 
0157:H7. Byl schopen fermentovat sorbitol (typická vlastnost kme‑
nů E. coli) a vykazoval vysokou expresi β‑laktamáz, což ho činilo 
necitlivým k většině antibiotik. Jeho virulenci ještě umocňovala 
skutečnost, že produkoval Stx‑2, který je zřejmě zodpovědný za tak 
vysokou incidenci vzniku HUS. Naopak zarážející je skutečnost, 
že u 101 postižených dětí (nikoli dospělých) se tento sérotyp nena‑
vázal na receptor intimin ve střevě, a přesto způsobil takto těžké 
onemocnění (u dětských pacientů je vazba na intimin pozorována 
ve více než 97 % případů). I to svědčí pro jeho vysokou virulenci. 
Navíc inkubační doba od začátku onemocnění do vzniku HUS byla 
téměř dvakrát delší, než bývá obvyklé (8 dní vs. standardní 3–4 dny), 
a neobyčejně častý byl také výskyt neurologických a psychiatrických 
symptomů, které jsme zvyklí vídat spíše u TTP (Kielstein, 2011).

Incidence D+HUS se celkově odhaduje na 2,1 případů/100 000 
obyvatel, přičemž nejvyšší je ve věku do pěti let – až 6,1/100 000 
obyvatel (Ruggenenti, 2001). Naopak u lidí starších než 50 let je 
incidence nejnižší (0,5/100 000 případů). U 38–61 % nemocných 
se poté, co jsou infikováni STEC, vyvinou hemoragické průjmy. 
U 3–9 % z nich dojde v případě sporadického výskytu a až u 20 % 
v případě epidemického výskytu k rozvoji HUS (Banatvala, 2001).

Dlouho se diskutovalo o zdroji nákazy. Od počátku bylo jasné, 
že zdrojem je čerstvá zelenina. Nejčastěji byly jako zdroj označo‑
vány okurky dovezené do Německa ze Španělska, dále také rajčata 
a salát. Práce Buchholze a spol. (Buchholz, 2011), která byla pub‑
likována ve stejném čísle NEJM jako komentovaný článek, si dala 
za cíl pokusit se na tuto otázku odpovědět. Autoři nakonec jako 
nejpravděpodobnější zdroj identifikovali výhonky (nejspíše luš‑
těninové). Relativní riziko, že nemocný po konzumaci potraviny 
onemocní STEC, bylo u výhonků z čočky 14,23, zatímco u rajčat 
a paprik shodně 1,68. Jednoznačně se ale nebezpečné kmeny E. coli 
nepodařilo v inkriminovaných potravinách ex post prokázat.

Přes všechna tato negativa, která s sebou tato epidemie přinesla, 
je zde možné nalézt i některá pozitiva. Jedním z nich je vznik 
národního německého registru nemocných s EHEC (EHEC‑HUS 
Registry), který byl během 14 dní od začátku epidemie spuštěn 
na  internetu s  on‑line přístupem a  možností zadávat elektro‑
nicky údaje o nemocných (Kielstein, 2011). Tím se významným 
způsobem zlepšila informovanost odborné (a nejen nefrologické) 
veřejnosti o  výskytu nových případů a  průběhu onemocnění. 
Současně byla také vydána doporučení pro postup při vyšetřová‑

ní nemocných s HUS. Druhým je skutečnost, že EMA urychlila 
proces schvalování použití eculizumabu v léčbě nemocných s HUS. 
Eculizumab je rekombinantní humanizovaná monoklonální 
IgG2/4κ protilátka, která obsahuje lidskou IgG2 a  IgG4 oblast 
a myší variabilní části lehkých a těžkých řetězců cílené proti C5 
složce komplementu. Eculizumab se specificky a velmi těsně váže 
na C5 složku komplementu, zabraňuje jejímu štěpení na složky 
C5a a C5b, a tím následně i vzniku komplexu C5b‑9. Tímto me‑
chanismem přerušuje alternativní cestu aktivace komplementu, 
která se uplatňuje v patogenezi řady imunitních stavů. Vzhledem 
k blokádě terminální cesty aktivace komplementu jsou nemocní 
náchylnější k infekčním komplikacím. Z těchto důvodů je podmín‑
kou podání proběhlé očkování proti meningokokové meningitidě 
a vysoké opatrnosti je potřeba u infekcí Streptococcus pneumoniae 
a Haemophilus influenzae. Ačkoli je eculizumab oficiálně schválen 
jen pro léčbu atypických forem HUS (kromě již existující indikace 
paroxysmální noční hemoglobinurie), v průběhu této epidemie 
byl použit asi u 300 nemocných, kdy lék byl darován výrobcem. 
Indikací k jeho použití bylo zejména pokračující renální poškození 
(či nedostatečná reparace renální funkce) a přítomnost těžkých 
neurologických příznaků. Tato indikace našla oporu v publikaci, 
kde se eculizumab podával s pozitivním efektem u tří dětí s neu‑
rologickým postižením při HUS (Lapeyraque, 2011).
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Kombinace sirolimu, inhibitoru ACE 
a statinu v léčbě IgA nefropatie

Cruzado JM, Poveda R, Ibernón M, et al. Low‑dose sirolimus combined with 
angiotensin‑converting enzyme inhibitor and statin stabilizes renal function 
and reduces glomerular proliferation in poor prognosis IgA nephropathy. 
Nephol Dial Transplant 2011;26:3596–3602.

IgA nefropatie (IgAN) je celosvětově nejčastější primární glo‑
merulonefritidou (GN). V evropských zemích, Asii a Austrálii 

představuje asi 20–40  % ze  všech GN, které byly verifikovány 
pomocí renální biopsie (RB). V Severní Americe a Kanadě je vý‑
skyt ale o něco nižší, dosahuje kolem 10 % RB. Dnes je již běžně 
akceptovanou skutečností, že 15–40 % nemocných s IgAN skončí 
do 20 let od stanovení diagnózy v chronickém dialyzačním pro‑
gramu. U dalších 20 % případů pak dojde k výraznému poškození 
renální tkáně. Na základě zejména observačních studií byly defi‑
novány některé prognostické znaky, které jsou spojeny s progresí 
onemocnění. Mezi ně patří mužské pohlaví, přítomnost hypertenze, 
proteinurie > 0,5 g/den a snížená glomerulární filtrace (GF) v době 
stanovení diagnózy. Podávání inhibitorů angiotensin‑konvertující‑
ho enzymu (inhibitorů ACE) se doporučuje nejen u hypertoniků 
s IgAN, ale paušálně u všech pacientů s IgAN. Naopak doporučení 
pro podávání imunosupresivní medikace, jako třeba cyklofosfami‑
du u srpkovité formy IgAN se sníženou GF, nemají v doporučených 
postupech příliš silnou oporu a  opírají se jen o  ojedinělé práce 
(Ballardie, 2007).
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Sirolimus (SRL) neboli rapamycin patří mezi makrolidy, které 
mají imunosupresivní schopnosti. Inhibuje receptor mTOR (mam‑
malian target of rapamycin), který hraje klíčovou roli v buněčném 
růstu a proliferaci. Existuje několik menších studií, které zkoumaly 
efekt podávání SRL u různých GN včetně IgAN, a výsledky vesměs 
prokázaly zpomalení rychlosti poklesu GF, v menším procentu pak 
i pokles proteinurie.

Autoři komentovaného článku se rozhodli uspořádat studii, 
která by posoudila vliv podávání nízkých dávek SRL na progresi 
IgAN u nemocných s přítomností rizikových faktorů onemocnění. 
Celkem 23 nemocných s GF v rozmezí 30–60 ml/min a protein‑
urií > 1 g/den bylo randomizováno do dvou skupin, kde 14 z nich 
bylo léčeno kombinací SRL  +  enalapril  +  atorvastatin (skupina 
SRL) a 9 nemocných kombinací enalapril + atorvastatin (skupina 
KON). Primárním kombinovaným sledovaným ukazatelem studie 
byla variace výsledků složená z hematurie, proteinurie a krevního 
tlaku (TK) měřená v 6. a 12. měsíci léčby. Vstupně obdržel každý 
nemocný 6 bodů (2 za  hematurii, 2 za  proteinurii a  2 za  TK). 
V 6. měsíci se posoudila změna v daném parametru oproti výcho‑
zí hodnotě a v 12. měsíci změna oproti 6. měsíci. Klasifikována 
byla jako: zlepšení +1 bod, beze změny 0 bodů a zhoršení –1 bod. 
Na konci 12. měsíce tedy mohl pacient mít od 0 bodů (zhoršení 
ve všech sledovaných parametrech) po 12 bodů (zlepšení ve všech 
sledovaných parametrech). Změna o ± 1 bod u proteinurie před‑
stavovala změnu v koncentraci o ≥ 30 % proti předcházející, u TK 
byla změna o ± 1 definována jako nutnost měnit antihypertenzní 
medikaci či změna hodnot středního arteriálního TK o ≥ 10 % 
proti předcházejícím. U  hematurie byla změna o  ±  1 bod dána 
změnou při semikvantitativním kolorimetrickém vyšetření moči 
(0, +1, +2, +3, +4). Sekundárním cílovým ukazatelem studie byla 
změna GF měřená pomocí izotopové metody (51Cr‑EDTA) a změny 
v RB, pro něž byla použita Oxfordská klasifikace IgAN. Kromě toho 
byla sledována řada dalších dílčích parametrů.

Nemocní podstoupili RB před vstupem do  studie a  dále 
ve 12. měsíci léčby. Nálezy v RB byly posuzovány dvěma nezávislými 
patology v zaslepeném režimu.

Obě sledované skupiny byly srovnatelné z  pohledu základ‑
ních charakteristik. Průměrné koncentrace SRL byly 3,7  ng/ml 
ve 3. měsíci a 4,7 ng/ml ve 12. měsíci léčby. Dávky atorvastatinu 
se pohybovaly v  rozmezí 10–40  mg, přičemž průměrná dávka 
byla 17,5 mg/den u skupiny SRL a 17,9 mg/den u skupiny KON. 
Enalapril se podával v průměrné dávce 15,7 mg/den ve skupině 
SRL a  16,7  mg/den ve  skupině KON. V  primárním kompozit‑
ním ukazateli složeném ze  změn v  TK, proteinurii a  hematurii 
nebyl v 6. měsíci léčby mezi skupinami rozdíl; ten se objevil až 
po  12.  měsících léčení, kdy skupina SRL vykazovala zlepšení 
výsledků (p = 0,02). Toto zlepšení bylo dáno zejména zlepšením 
v parametru hematurie, zatímco parametr TK byl u obou skupin 
na  konci sledování identický a  proteinurie byla nesignifikantně 
lepší ve skupině SRL (zde ale nelze očekávat, že by efekt byl dán 
samotným SRL, ale spíše podáváním inhibitorů ACE).

Významného rozdílu mezi skupinami ale bylo dosaženo 
v  sekundárním sledovaném ukazateli GF, kdy u  skupiny SRL 
došlo ke zvýšení GF o 5 ml/min/1,73 m2 oproti bazální hodnotě 
v 6. i 12. měsíci, zatímco ve skupině KON byl zaznamenán pokles 
GF o 8 ml/min/1,73 m2 v 6. měsíci léčby a tento pokles zůstal ne‑
změněn i na konci roční terapie (p = 0,03). Z pohledu histologie ne‑
byly pozorované změny tolik překvapivé. Přítomnost segmentální 
sklerotizace a atrofie v tubulointersticiu se v průběhu léčby u obou 
skupin neměnila, zatímco skupina se SRL vykazovala na konci léčby 
významné zmírnění mesangiální a endokapilární hypercelularity 

(až o 30 %), u skupiny KON to naopak byl nárůst endokapilární 
proliferace o 22 % a mesangiální hypercelularity o 34 %. Ve výskytu 
nežádoucích účinků nebyl mezi skupinami rozdíl.

Závěrem tedy autoři konstatovali, že přidání SRL v malých dáv‑
kách ke standardní léčbě inhibitory ACE a statiny je bezpečné a může 
vést ke stabilizaci GF a zmenšení proliferace v renálním parenchymu 
u nemocných s prognosticky nepříznivým průběhem IgAN.
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Komentovaná studie je určitou důležitou sondou do oblasti, kudy 
by se mohla ubírat léčba u rizikových nemocných s IgAN. Jejím po‑
zitivem je nesporně skutečnost, že většina nemocných byla po roce 
léčby rebioptována (20 z celkového počtu 23), takže bylo možné 
účinost léčby sledovat přímo na histologických preparátech. Pokles 
endokapilární hypercelularity a mesangiální proliferace po terapii 
SRL jistě není překvapením, jelikož i experimentální práce ukazují, 
že SRL snižuje proliferaci mesangia a hladkých svalových buněk 
díky blokádě růstových faktorů (Lock, 2007). Naopak neovlivnil 
rozsah tubulární atrofie a intersticiální fibrózy, která je ale ve svém 
důsledku pro další osud renální funkce důležitější. Krátká doba sle‑
dování nemocných navíc nedovoluje odhadnout, jak by se renální 
funkce a močové nálezy vyvíjely po delší době léčby. Je totiž dobře 
známo, že SRL kromě pozitivního vlivu na snížení mesangiální 
hypercelularity vede k poškození podocytů a jejich růstu, nejspíše 
blokádou produkce vaskulárního endoteliálního růstového faktoru 
(Biancone, 2010; Letavernier, 2009). Jeho dlouhodobější podávání 
současně zvyšuje proteinurii, což je dobře známo z řady transplan‑
tačních studií (Padiyar, 2010). Zajímavé také je, že byl popsán 
de novo vznik IgA nefropatie v transplantované ledvině při léčbě 
SRL (Dittrich, 2004). SRL zde byl podáván jako prevence relapsu. 
Po jeho vysazení a převedení nemocných zpět na kalcineurinové 
inhibitory došlo poměrně rychle k vymizení proteinurie.

Krátká doba sledování a nízký počet nemocných jsou nepochyb‑
ně největšími nedostatky této studie. Zlepšení primárního kom‑
pozitního sledovaného ukazatele navíc bylo způsobeno zejména 
poklesem počtu erytrocytů v močovém sedimentu, což samo o sobě 
nemá příliš velký klinický význam. Změny v proteinurii a TK mezi 
skupinami významné nebyly. Velmi opatrně je třeba hodnotit 
závěry studie i v parametru zlepšení GF u skupiny léčené SRL. 
Při podrobnějším prostudování výsledků a charakteristik obou 
podskupin se totiž ukazuje, že skupina KON měla v řadě vstupních 
parametrů horší výchozí podmínky (i když statistický rozdíl nebyl 
významný), což ji činilo rizikovější z pohledu možné progrese one‑
mocnění. Tato skupina vykazovala vyšší věk (50 ± 9 vs. 42 ± 11 
let; p = 0,07), vyšší BMI (29,0 ± 4,0 vs. 27,0 ± 3,0 kg/m2), vyšší 
systolický i diatolický TK, stejně jako vyšší střední arteriální tlak 
(102 ± 10 vs. 96 ± 7 mm Hg; p = 0,20). Současně také měla vyšší 
vstupní proteinurii (3,7 ± 1,6 vs. 2,9 ± 1,8 g/den), která oproti 
skupině SRL zůstala zvýšena v průměru o 1 g/den i přes léčbu jak 
v 6., tak ve 12. měsíci (na významnosti p = 0,1). Nabízí se otázka, 
jak by se renální funkce vyvíjela u skupiny KON v případě, že by 
se podařilo snížit proteinurii pod 1 g/den. Ve studii nebylo povo‑
leno podávání kombinace inhibitoru ACE a blokátoru receptorů 
AT1 pro angiotensin II, ani podávání aliskirenu. Obecně se dnes 
doporučuje, že čím je rizikovější skupina nemocných, tím větší 
by měla být snaha dosáhnout nízké proteinurie a co nejnižšího 
a ještě akceptovatelného TK.

Na jednoznačné doporučení pro podávání SRL u IgAN s velkou 
proliferací bychom si ale měli počkat do doby, než budou známy 
výsledky větších randomizovaných studií.
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Léčba lupusové nefritidy 
rituximabem: studie LUNAR

Rovin BH, Furie R, Latinis K, et al. Efficacy and safety of rituximab in patients 
with active proliferative lupus nephritis: The LUpus Nephritis Assessment with 
Rituximab (LUNAR) Study. Arthritis Rheum 2012; e‑pub ahead of print.

Lupusová nefritida se v průběhu života vyvine až u 50 % pa‑
cientů se systémovým lupus erythematodes (SLE). Přestože se 

prognóza pacientů s lupusovou nefritidou v posledních 40 letech 
dramaticky zlepšila, současné indukční režimy (kortikosteroidy 
a  cyklofosfamid nebo mykofenolát mofetil) navodí kompletní 
remisi jen u menšiny léčených nemocných a odpověď na léčbu je 
relativně pomalá (střední doba do dosažení většinou jen parciální 
remise je cca 9 měsíců). Není tedy pochyb o tom, že jsou zapotřebí 
účinnější a rychleji působící léčebné režimy.

B‑lymfocyty hrají významnou roli v patogenezi SLE: prezentují 
antigeny, produkují cytokiny, interagují s T‑lymfocyty a vyzrávají 
do plazmatických buněk, které produkují autoprotilátky. Rituximab 
je chimerická monoklonální protilátka, která reaguje s antigenem 
CD20 na  povrchu B‑lymfocytů a  navozuje jejich dlouhodobou 
depleci. Rituximab se používá v léčbě nehodgkinských lymfomů 
a nedávno byla prokázána účinnost rituximabu v léčbě ANCA‑aso‑
ciované vaskulitidy. Retrospektivní studie prokázaly účinnost 
rituximabu u  lupusové nefritidy refrakterní na  jiné terapeutické 
postupy (Pepper et al., 2009; Ramos‑Casals et al., 2009; Catapano 
et al., 2010; Garcia‑Carrasco et al., 2010; Terrier et al., 2010).

Ve studii LUNAR bylo testováno, zda přidání rituximabu (nebo 
placeba) k indukční léčbě aktivní proliferativní lupusové nefritidy 
kombinací mykofenolátu a kortikosteroidů zvýší pravděpodobnost 
dosažení remise (renální odpovědi).

Do studie byli zařazeni pacienti se SLE (dle kritérií ACR) ve věku 
16–75 let s lupusovou nefritidou III nebo IV (fokální nebo difuzní 
proliferativní nefritidou) dle klasifikace ISN/RPS z  roku 2003. 
Bioptická diagnóza nesměla být starší než 12 měsíců a pacienti 
museli mít poměr bílkovina/kreatinin v moči (v g/g kreatininu) > 1 
(což velmi zhruba odpovídá proteinurii 1 g/24 hodin). Pokud byla 
biopsie starší než tři měsíce, byl požadován i aktivní močový se‑
diment (> 10 erytrocytů na zorné pole). Do studie nebyli zařazeni 
pacienti s více než 50% glomerulosklerózou a intersticiální fibrózou 
a odhadovanou glomerulární filtrací < 25/ml/min/1,73 m2.

Všichni pacienti byli léčeni mykofenolátem ve  vstupní dávce 
1,5 g/den ve  třech dávkách, která byla v případě dobré tolerance 
zvýšena během jednoho měsíce na 3 g denně a neměnila se alespoň 
jeden rok. Vstupně byly podány tři pulsy 1 000 mg methylpredniso‑
lonu a 100 mg methylprednisolonu bylo podáno před každou dávkou 
rituximabu nebo placeba. Vstupní perorální dávka prednisonu byla 
0,75 mg/kg hmotnosti (maximálně 60 mg denně), dávka byla po‑
stupně snížena na maximálně 10 mg denně na konci čtvrtého měsíce 

léčby. Pacienti v aktivní větvi dostali v i.v. infuzi 1 g rituximabu 1., 15., 
168. a 182. den studie, v placebové větvi byla ve stejné dny podána 
infuze placeba. Pokud dostávali pacienti jiná imunosupresiva, byla 
vysazena před zahájením studie a nemohla být během ní podávána. 
Záchranná léčba (vysoké dávky kortikosteroidů po více než dva týdny 
nebo přidání dalšího imunosupresiva) znamenala ukončení podávání 
studijní medikace a pacient byl hodnocen jako non‑responder. Bylo 
dovoleno podávat antimalarika (v neměnící se dávce) i inhibitory 
ACE nebo blokátory receptorů AT1 pro angiotensin II. Zakázána 
byla nesteroidní antirevmatika. K vyřazení ze  studie vedl pokles 
odhadované glomerulární filtrace o 50 % a více v průběhu léčby.

Primárním sledovaným parametrem byla „renální odpověď“, 
která byla hodnocena na konci 52. týdne jako kompletní (normální 
sérová koncentrace kreatininu, inaktivní močový sediment a poměr 
bílkovina/kreatinin v moči < 0,5), parciální (stabilizace sérové kon‑
centrace kreatininu, 50% pokles erytrocytů a alespoň 50% pokles 
poměru bílkovina/kreatinin v moči < 1, pokud byl vstupně < 3; 
nebo < 3, pokud byl vstupně > 3) nebo žádná (nesplnění kritérií 
kompletní či parciální odpovědi).

K sekundárním sledovaným parametrům patřilo i hodnocení 
systémové aktivity SLE (skóre BILAG) a hodnocení SF‑36, změna 
titru anti‑ds‑DNA protilátek a hladin C3 a C4. Počet pacientů byl 
kalkulován tak, aby bylo možno (s 90% statistickou silou) prokázat 
rituximabem indukované zvýšení počtu kompletních a parciálních 
odpovědí o 20 %, resp. o 5 %.

Celkem bylo k léčbě rituximabem nebo placebem randomizová‑
no 144 pacientů v 52 centrech v USA (74 %) a jižní Americe. Studii 
ukončilo 88 % pacientů v placebové a 93 % v rituximabové větvi. 
Přerušení léčby bylo častější v placebové větvi (25 %) než v rituxima‑
bové větvi (10 %). Většinu vzorku (90 %) tvořily ženy, průměrný věk 
zařazených pacientů byl 30,6 ± 9,5 roku. Dle etnicity byli pacienti 
rozděleni zhruba na třetiny: počet černochů byl v obou větvích stej‑
ný, v placebové větvi mírně převládali běloši a v rituximabové větvi 
pacienti hispánského původu. U 54 % pacientů byla nefritida v době 
zařazení do studie nová, u 66 % pacientů byla diagnostikována ma‑
ximálně dva roky před zařazením do studie. Lupusovou nefritidu 
třídy IV mělo 66 % pacientů, průměrná vstupní sérová koncentrace 
kreatininu byla 88,4 ± 44,2 μmol/l, průměrný poměr protein/krea‑
tinin v moči byl 4,0 ± 2,9 g/g kreatininu. V době zařazení do studie 
bylo 44 % pacientů léčeno antimalariky, 47 % pacientů inhibitory 
ACE nebo blokátory receptorů AT1 a 55 % pacientů užívalo alespoň 
šest měsíců před zařazením do studie kortikosteroidy. Průměrná 
denní dávka mykofenolátu v průběhu roční léčby byla v placebové 
větvi 2,4 ± 0,6 g a v rituximabové větvi 2,7 ± 0,4 g.

V 52. týdnu dosáhlo kompletní renální odpovědi 26,4 % pacientů 
v rituximabové větvi a 30,6 % pacientů v placebové větvi, parciální 
renální odpovědi dosáhlo 30,6 % pacientů v rituximabové větvi 
a 15,3 % v placebové větvi, celkově tedy odpovědělo 56,9 % pa‑
cientů léčených rituximabem a 45,8 % pacientů na placebu (rozdíly 
nebyly statisticky významné). Mezi pacienty s parciální odpovědí 
dosáhlo kompletní proteinurické odpovědi 32 % pacientů léčených 
rituximabem, ale jen 9 % pacientů užívajících placebo. Komplet‑
ní odpovědi z  hlediska sérové koncentrace kreatininu dosáhlo 
86 % pacientů na rituximabu a 64 % pacientů na placebu. Trend 
k výraznější odpovědi na rituximab byl zaznamenán u černochů 
(celková odpověď u 70 % pacientů na rituximabu a u 45 % pacientů 
na placebu), šlo především o častější parciální odpověď a vzhledem 
k malému počtu pacientů nebyl rozdíl statisticky významný.

Na konci 52. týdne klesla proteinurie významněji u pacientů léče‑
ných rituximabem (p < 0,05) a rozdíl dále vzrostl 78. týden sledování. 
Na konci 78. týdne dosáhli pacienti léčení rituximabem ve srovnání 


