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filtrovaného objemu je vlastně jedinou možností zvýšit krevní prů­
tok. To je však možné jen při funkční fistuli. Téma online HDF 
nás tedy opět vrací k „Achillově patě“ dialyzační léčby – ke kva­
litnímu cévnímu přístupu. Ještě poznamenáváme, že uvedená výš­
ka 160 cm není typická. Proto doplňujeme další příklad: při výš­
ce 180 cm a hmotnosti 100 kg je třeba, aby bylo dosaženo objemu 
29 litrů! Individualizovaný přístup se tedy dotýká i tématu online 
HDF a jejího klinického uplatnění.

Autoři uzavírají, že analýza individuálních dat všech dosud pro­
vedených kontrolovaných studií srovnávajících HD (jako meto­
du založenou na difuzi) a online HDF (metodu, která kombinuje 
difuzi a konvektivní eliminaci) podpořila zjištění, že online HDF 
poskytuje lepší výsledky. Celková i kardiovaskulární mortalita pa­
cientů léčených dlouhodobě online HDF je nižší. Tento příznivý 
vliv je nejvíce vyjádřen u vysokých konvektivních objemů. Autoři 
zároveň navrhují standardizovat konvektivní objem na tělesný po­
vrch a za hranici „vysokého“ objemu navrhují 23 l/1,73 m2.

QQ KOMENTÁŘ
Prof. MUDr. Sylvie Dusilová Sulková, DrSc.

Publikované výsledky dialyzační léčby ve Velké Británii ukazují roč‑
ní přežití dialyzovaných pacientů 81 %, dvouleté 68 % a  pětileté 
39 %. Tato data potvrzují, že je stále třeba hledat, jak výsledky dia‑
lyzační léčby zlepšit. Dlouhodobě a opakovaně se diskutuje o tom, 
do jaké míry je prognóza dialyzovaných pacientů závislá na dialy‑
zační účinnosti (dialyzační dávce). Značná pozornost byla a je vě‑
nována indexu Kt/V (viz např. Tattersall et al., 2013). Tento index, 
který setrvale provází chronickou hemodialyzační léčbu již řadu de‑
setiletí, však zobrazuje jen výseč eliminačních charakteristik. Týká 
se totiž jen močoviny, a proto se vůbec nehodí k hodnocení metod, 
které využívají konvekci. Online HDF musí mít samozřejmě nej‑
méně takovou hodnotu Kt/V, jakou má HD. Avšak pro posouzení 
vlastní konvektivní eliminace, na které je postavena přidaná hod‑
nota online HDF, potřebujeme zcela jinou metodu.

Dosavadní práce charakterizovaly účinnost online HDF cel‑
kovou velikostí konvektivního (případně substitučního) objemu. 
Připomeňme, že podle definice EUDIAL je konvektivní objem roven 
celkovému množství tekutiny, která byla při (postdilučním) uspořá‑
dání odstraněna (Tattersall et al., 2013). Substituční objem je roven 
rozdílu mezi konvektivním objemem a dosaženou ultrafiltrací (sou‑
čet substitučního objemu a ultrafiltrace se tedy rovná konvektivnímu 
objemu; tj. substituční objem je při jakékoli ultrafiltraci vždy nižší 
než objem konvektivní). Zatímco index Kt/V standardizuje dialy‑
zační dávku (na hodnotu distribučního objemu močoviny, tj. celkové 
množství tělesné vody), pro konvektivní eliminaci dosud žádná stan‑
dardizace, která by dovolila srovnání mezi pacienty, zavedena není.

Jakými postupy lze dosáhnout vyšší konvektivní objem? 
Konvektivní objem je výslednicí velikosti tří veličin: filtračního ob‑
jemu, krevního průtoku a délky procedury. Filtrační objem je objem 
získaný hydrostatickým tlakem na „high‑flux“ membráně; tento ob‑
jem představuje určité procento průtoku krve. Čím vyšší je toto pro‑
cento, tím více je ultrafiltrátu, ale také tím vyšší jsou rizika plynou‑
cí z hemokoncentrace. Velikost průtoku krve je dána obsluhou, resp. 
dialyzačním předpisem, avšak předtím musí být jistota, že je daný 
průtok dosažitelný (dobře funkční cévní dialyzační přístup). Pokud 
je velikost průtoku krve vyšší, je při stejné filtraci dosaženo většího 
množství filtrátu neboli vyššího kumulativního objemu. Úloha dél‑
ky procedury je pochopitelná: čím déle konvekce probíhá, tím je ku‑
mulativní objem vyšší.

Co přináší studie nového? Především mimořádně záslužný (a ne 
tak častý) je přístup autorů  – zde se totiž dokázali domluvit au‑

toři několika nezávislých významných studií a  „dát svá data do‑
hromady“, a to pro každého jednotlivého pacienta, a přitom dodr‑
žet precizní metodický přístup, a dokonce aktivně a validně získat 
chybějící data jednotlivých pacientů. Jejich snaha byla nepochybně 
exaktní a nezávislá; měli zájem se přesvědčit, jak to vlastně s příno‑
sem online HDF je. Ukázali, že jimi získaná data potvrzují, že pa‑
cienti léčení HDF mají nižší celkovou i kardiovaskulární mortalitu. 
Současně formulovali dosud chybějící náhled na to, jak srovnávat 
konvektivní objem mezi jednotlivými pacienty, jejichž antropomet‑
rická data (a tudíž i množství produkovaných katabolitů) se velmi 
odlišují. Kromě těchto silných stránek sami autoři upozorňují na ně‑
které nedostatky: 1) i když byla data jednotlivých pacientů zpraco‑
vávána pro tuto studii jednotnou metodikou, výchozí zařazovací 
a vyřazovací kritéria do jednotlivých studií byla různá; 2) protoko‑
ly studií byly sice koncipovány s cílem porovnat tvrdá data, avšak 
v protokolech nebyl zahrnut faktor různého konvektivního objemu, 
tj. validitu vysokého konvektivního objemu lze považovat pouze 
za observační informaci (tj. hypotézu generující, nikoli hypotézu po‑
tvrzující); 3) výsledky se vztahují pouze na režimy třikrát týdně čty‑
ři hodiny, resp. nebyly testovány tzv. extenzivní režimy, které se nyní 
používají stále častěji; 4) výsledky nelze použít pro dětské pacienty.

Pro zajímavost doplňme, že indexace HDF se rozšiřuje i do dal‑
ších publikací (Davenport et al., 2015).

Souhrnně řečeno, pokud je aplikována online HDF s konvektiv‑
ním objemem vyšším než 23 l/1,73 m2 tělesného povrchu, jsou po‑
dle dosavadních dat výsledky dialyzační léčby lepší. Další studie jsou 
však velmi potřebné.
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Kalkulátor rizika selhání ledvin 
pro žijící dárce ledviny

Grams ME, Sang Y, Levey AS, et al. Kidney‑failure risk projection for the 
living kidney‑donor candidate. N Engl J Med 2015 Nov 6. [Epub ahead of 
print].

Potenciální žijící dárci ledvin jsou akceptováni k nefrektomii 
po zevrubném vyšetření, které vyloučí přítomnost rizikových 

faktorů pro vznik komplikací v dlouhodobém horizontu. Ačkoli 
je darování ledviny považováno za bezpečné, může mít nefrekto­
mie důsledky projevující se při dlouhodobém sledování; přímým 
důsledkem může být zvýšení rizika rozvoje nezvratného selhání 
ledvin. Nástroj pro individualizaci tohoto rizika pro konkrétního 
dárce nemáme dosud k dispozici a kritéria pro akceptování dár­
ce se mezi jednotlivými transplantačními centry liší. Sporné otáz­
ky se týkají vyššího věku a přítomnosti hypertenze. Podobně vyšší 
riziko představuje černošská rasa. Na druhé straně jsou mnohem 
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přísnější kritéria požadována pro akceptování mladých dárců, pro­
tože mají značně delší dobu očekávaného dožití.

Současné studie ukazují, že výskyt terminálního selhání ledvin 
(ESRD) u dárců je čtyřnásobně vyšší ve srovnání s podobnou kon­
trolní populací, i když absolutní riziko selhání ledvin není velké. 
Autoři vyvinuli online nástroj k  posouzení rizika nezvratného 
selhání ledvin u potenciálního žijícího dárce ledviny, tedy ještě před 
darováním (www.transplantmodels.com/esrdrisk).

S využitím populačních dat vyvinuli autoři rovnici, která obsa­
huje deset rutinních demografických a zdravotních charakteristik 
dárce nezbytných k odhadu rizika ESRD během 15 let a doživotně, 
i když je tato rovnice založena na odhadech pocházejících pouze 
ze studií s poměrně krátkým sledováním.

Zdrojová data k výpočtu rovnice představovala roční incidence 
ESRD v populaci USA a charakteristiky související s ESRD v sedmi 
populačních studiích. Odhady výskytu ESRD vycházejí z  údajů 
databází United States Renal Data System (USRDS) a sčítání lidu. 
Autoři identifikovali populační riziko ESRD jako vysoké (nevhodná 
populace k darování ledviny) a nízké (je možné uvažovat o dárcov­
ství ledviny). Ve skupině s vysokým rizikem byly stanoveny jako 
absolutní kontraindikace darování ledviny tyto parametry: hodnota 
odhadované glomerulární filtrace (eGF) <  45 ml/min/1,73 m2, 
přítomnost inzulin‑dependentního diabetes mellitus, užívání čtyř 
antihypertenziv, hodnota krevního tlaku (TK) > 160/90 mm Hg 
při medikaci nebo > 170/100 mm Hg bez medikace, poměr al­
buminu/kreatininu (alb/cr) v moči > 300 mg/g (> 30 mg/mmol), 
anamnéza ischemické choroby srdeční, cévní mozkové příhody, 
městnavého srdečního selhání a  ischemické choroby dolních 
končetin.

Autoři kvantifikovali spojitost zdravotních charakteristik s ESRD 
ve skupině s nízkým rizikem ze sedmi populačních kohortových 
studií (Third National Health and Nutrition Examination Survey 
[NHANES III, 1988–1994], Atherosclerosis Risk in Communities 
[ARIC] Study, Geisinger Health System, Maccabi Health System, 
Veterans Health Administration [VHA], Mount Sinai BioMe 
Cohort, Institute for Clinical Evaluative Sciences Ontario Kidney, 
Dialysis, and Transplantation Program). Stabilita modelu byla 
zajištěna přítomností alespoň 20 nemocných s ESRD ve skupině 
s nízkým rizikem. Bylo zahrnuto 12 demografických a zdravotních 
charakteristik: věk, rasa, pohlaví, eGF, poměr alb/cr v moči, systolic
ký TK, přítomnost inzulin‑dependentního diabetu, kouření, index 
tělesné hmotnosti (BMI), koncentrace celkového cholesterolu, 
koncentrace LDL cholesterolu, anamnéza ledvinových kamenů. Pro 
účely studie byly definovány ideální charakteristiky žijících dárců 
ledvin v populaci USA (systolický TK 120 mm Hg, poměr alb/cr 
v moči 4 mg/g, BMI 26, absence kouření, nepřítomnost diabetu, 
absence antihypertenzivní léčby).

Rovnici rizika autoři aplikovali na 52 998 žijících dárců ledviny 
shromážděných v  americké databázi Organ Procurement and 
Transplantation Network v letech 2005–2014. Poměr alb/cr v moči 
byl stanoven na 4 mg/g pro ty jedince, kteří měli negativní nebo 
neznámé výsledky rozboru moči, a 30 mg/g pro nemocné s pozi­
tivními výsledky rozboru moči.

Autoři porovnali nedávno publikovaná data týkající se 15letého 
rizika vzniku ESRD u  dárců ledvin s  předpokládaným rizikem 
u hypotetické skupiny věkově odpovídajících osob, které ledvinu 
nedarovaly, a určili relativní riziko.

Necelých pět milionů účastníků ze  sedmi populačních studií 
mělo takové charakteristiky, že by mohli být dárci ledvin. V této 
podskupině se ESRD vyskytlo u 3 900 nemocných s mediánem 
sledování pohybujícím se od  čtyř let ve  studii Mount Sinai 

po 16 let v průzkumu NHANES. Riziko ESRD bylo graduálně 
vyšší u jedinců s hodnotou eGF < 90 ml/min/1,73 m2; v případě 
eGF > 90 ml/min/1,73 m2 nebylo riziko pozorováno. Další rizika 
vzniku ESRD představovaly diabetes, vyšší systolický TK (poměr 
rizik [HR] 1,42 pro zvýšení o 20 mm Hg), použití antihypertenziv 
(HR 1,35), kouření (jak v anamnéze, tak v současnosti), vyšší po­
měr alb/cr v moči. Poměrně slabý vztah k riziku vzniku ESRD byl 
popsán při BMI > 30. Riziko nebylo popsáno u hodnot celkového 
cholesterolu, LDL cholesterolu a nefrolitiázy, takže tyto parametry 
nebyly do konečného modelu zahrnuty.

Patnáctileté riziko vzniku ESRD bylo nejvyšší u  černochů 
ve  středním věku. Pro 20letého potenciálního dárce bylo 15leté 
předpokládané riziko u černochů 0,08 %, u černošek 0,05 %, u bě­
lochů 0,02 % a u bělošek 0,01 %. Odpovídající riziko u 40letých 
kandidátů bylo 0,24 %, resp. 0,15 %, 0,06 % a 0,04 %. Hodnoty 
rizika pro celoživotní model byly vyšší než pro 15letý model, 
rozdíly byly největší pro mladé osoby. Platilo to zvláště pro mladé 
osoby. Riziko se zvyšovalo v případě přítomnosti dalších rizikových 
faktorů, především vyššího poměru alb/cr v moči. Pokud byla 
předpokládaná rizika ESRD aplikována na dárcovskou populaci 
v USA, 99 % dárců mělo předpokládané 15leté riziko ESRD nižší 
než 3 %, 98 % mělo předpokládanou incidenci ESRD nižší než 
2 % a 94 % z nich nižší než 1 %. Tříprocentní riziko ESRD před 
darováním ledviny bylo nejčastější u černochů ve věku mezi 53 a 68 
lety. Patnáctileté riziko ESRD bylo mezi dárci v USA 3,5–5,3krát 
vyšší než u nedárců. Například předpokládané 15leté riziko ESRD 
u průměrného černocha se zvýšilo z 0,21 % na pozorované 0,96 % 
v případě darování ledviny.

Autoři tak vytvořili online webový nástroj, který využívá několik 
charakteristik dárců k projekci 15letého rizika ESRD u populace 
potenciálních dárců. Může být užitečným nástrojem pro posouzení 
individuálního rizika a  speciálně pro rozhodování o  zdravotní 
způsobilosti darovat ledvinu. Nicméně i v budoucnu bude nutné 
provést další studie s využitím kohort s delším sledováním a také 
z jiných zemí.

QQ KOMENTÁŘ
Prof. MUDr. Ondřej Viklický, CSc.

Transplantace ledviny od žijícího dárce je metodou volby léčby ne‑
mocných s  nezvratným selháním ledvin, a  to proto, že výsledky 
těchto transplantací jsou spojeny s lepšími dlouhodobými výsledky. 
Klíčovým faktorem je možnost preemptivního provedení transplan‑
tace. V případě preemptivní transplantace je příjemce obvykle v dob‑
rém klinickém stavu, bez uremických symptomů a není vystaven ri‑
ziku vzniku komplikací doprovázejících dialyzační léčbu. Zároveň 
odpadá i  nutnost založení dialyzačního přístupu. Odběr orgánu 
od žijícího dárce je možno podle zákona provést tehdy, pokud je ten‑
to odběr proveden za účelem léčebného přínosu pro příjemce, v době 
odběru není k dispozici vhodná tkáň nebo orgán od zemřelého dárce 
a neexistuje jiná léčebná metoda se srovnatelným účinkem.

V současné době již existuje dostatek důkazů pro tvrzení, že dlou‑
hodobé riziko jednostranné nefrektomie, bez ohledu na  to, z  jaké 
indikace byla provedena, je nízké. Ve  světle rozvoje transplantací 
ledviny od žijících dárců se objevily případy, kdy dárci orgánu soli‑
tární ledvina v průběhu let selhala. Jako největší riziko byla identi‑
fikována nižší glomerulární filtrace (GF) v době darování ledviny. 
Proto existuje obecný konsensus, že funkce ledvin dárce (po korek‑
ci na věk a pohlaví) by měla být v normálních hodnotách. V po‑
sledních dvou letech byly publikovány zprávy o vyšším riziku mor‑
tality a ESRD u dárců v porovnání s jedinci stejně zdravými, kteří 
nefrektomii nepodstoupili (Muzaale et al., 2014; Mjøen et al., 2014). 



66	 Ročník XIII  •  Číslo 4  •  Prosinec 2015

20162016

Kontrolní skupiny představovaly vybranou a dobře vyšetřenou část 
populace. Za zmínku stojí také vyšší výskyt geneticky příbuzných 
dárců ledvin, což může zvyšovat výskyt ESRD, pokud přijmeme hy‑
potézu o častějším výskytu chronických onemocnění ledvin v někte‑
rých rodinách. Riziko u dárců bylo vyšší až po době sledování del‑
ší než sedm let a v absolutních hodnotách nebylo vysoké. Například 
u bělochů bylo popsáno riziko ESRD u 21 dárců z 10 000 po 15 le‑
tech od nefrektomie. Ale i  to je dost, pokud si uvědomíme, že jde 
o jinak velmi zdravou populaci. Riziko ESRD bylo vyšší u starších 
dárců oproti mladším dárcům a rovněž u dárců nebělošského etni‑
ka (Muzaale et al., 2014).

V případě jinak vybrané kontrolní skupiny lze ale dospět ke zcela 
opačným výsledkům (Reese et al., 2014), kdy starší dárci měli dokon‑
ce lepší výsledky než kontrolní osoby, což ale zjevně ukazuje na dobře 
vybranou skupinu dárců oproti kontrolám. Podobně v minulosti byly 
publikovány práce, které ukazovaly na nižší rizika úmrtí a ESRD 
v populaci žijících dárců. Tyto dřívější studie ale porovnávaly dárce 
s obecnou populací, tedy takovou, u níž se během sledování objevu‑
jí kardiovaskulární komplikace a nádory. Ukazuje se tak, že pro po‑
rovnání rizik je zásadní definování správné kontrolní skupiny a při 
retrospektivní povaze předchozích studií je zřejmě nemožné defino‑
vat takovou kontrolní skupinu, jejíž zdravotní stav bude odpovídat 
zdravotnímu stavu dárců, kteří podstoupili nefrektomii. Situace je 
ještě složitější, protože v průběhu let akceptujeme dárce ledvin, kte‑
ří jsou jednak starší, jednak i tzv. marginální. V minulosti jsme na‑
příklad neakceptovali dárce s hypertenzí, metabolickým syndromem 
nebo vyšší glykémií nalačno. Nyní tyto dárce v některých případech 

akceptujeme. Výsledky nedávných studií jsou ale varováním přede‑
vším pro velmi mladé a geneticky příbuzné dárce.

Nyní tedy všichni očekáváme nová doporučení KDIGO (Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes), která by zohlednila rizika 
popsaná v posledních letech. Je jisté, že tato doporučení nezodpo‑
ví všechny otázky týkající se bezpečnosti darování ledviny, které si 
klademe, ale posunou naši praxi dále. Výše popsaný kalkulátor ri‑
zika je dalším krokem ke zvýšení dlouhodobé bezpečnosti žijících 
dárců ledvin. Je samozřejmé, že tato pozorování je třeba validovat 
v evropské populaci.

Stále platí, že transplantace ledviny od žijícího dárce je nejlepší 
metodou léčby nezvratného selhání funkce ledvin. Bez dárců by ten‑
to program neexistoval. Dárci by ale měli být již nyní informováni 
o tom, že po nefrektomii existuje určité malé riziko selhání ledvin, 
a pro tuto informaci můžeme i dnes využít kvantifikaci rizika ESRD 
pomocí kalkulátoru, který je všem dostupný (www.transplantmo‑
dels.com/esrdrisk) a který je zatím schopen zjistit riziko během 15 
let. Celoživotní riziko není zcela jasné, ale je zřejmé, že je zvýšeno 
u mladých dárců s eGF < 90 ml/min/1,73 m2, s albuminurií nebo 
s hypertenzí. U těchto dárců bychom měli být velmi přísní. Naopak 
pro starší dárce je riziko ESRD docela malé i při nižší hodnotě eGF.
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Vážení a milí čtenáři,

děkujeme Vám za dosavadní čtenářskou přízeň a přejeme Vám krásné
vánoční svátky a do roku 2016 pevné zdraví a spoustu splněných přání.
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