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Kdy zahajit dialyzacni IéCeni?

Prof. MUDr. Sylvie Dusilova Sulkova, DrSc.

Rozhodnuti, kdy u pacienta s pokrocilym chronickym onemoc-
nénim ledvin ukondit konzervativni pristup a zahdjit nékterou
z metod ndhrady funkce ledvin (renal replacement therapy, RRT),
i k nejvice diskutovanym. Soucasné je to i rozhodnuti, jemuz se
nelze vyhnout, nebot terminalni selhani je u chronickych nefro-
patif ¢asto nezvratnou realitou. Pfed¢asny vstup do RRT je eticky
i medicinsky problematicky, resp. nepfipustny, pozdni zahdjeni
RRT je vsak eticky i medicinsky jesté komplikovanéjsi.

V pocatcich chronického dialyza¢niho programu pred 50-60 lety
bylo rozhodovani podminéno (ne)dostupnostilécby z kapacitnich
ditivodu a pozdni zarazeni bylo, bohuzel, pravidlem. Zatimco v chu-
dych zemich svéta tento limit trvd, my nastésti ekonomicky ¢i kapa-
citni argument v poslednich dvou desetiletich viibec nezvazujeme.
Jediné, ¢im bychom se méli fidit, je prospéch pacienta. Prospéch
pacienta ze zafazeni do dialyza¢né-transplanta¢niho programu
znamena, Ze jeho Zivot je prodlouzen a kvalita takto ,,pfidaného”
obdobi je co nejvyssi.

Zprvu bylo pravidelné dialyza¢ni 1é¢eni zahajovano az pri ure-
mickych projevech. V poloviné devadesatych let se na podkladé
analyz neuspokojivych vysledki dialyza¢niho léceni zacala zvazovat
souvislost mezi predialyzacni péci a prognézou dialyzovanych
pacienti (kontinudlni péce o pacienta s onemocnénim ledvin) (Bur-
kart, 1998) a vstup do dialyza¢niho programu se posunul smérem
k vy$sim hodnotam reziduélni funkce ledvin. Iniciativa americké
Nadace pro onemocnéni ledvin (National Kidney Foundation,
NDF), nazvana DOQI (Dialysis Outcome Quality Initiative), po-
prvé formulovala pravidla pro zahajeni dialyza¢niho lé¢eni (resp.
pro zahdjeni RRT) v roce 1997 (NKF-DOQI, 1997). Tato pravidla
vychazeji ze zjisténi studie CANUSA, Ze pacientiléc¢eni peritonedlni
dialyzou maji hor$i prognézu, pokud je jejich tydenni Kt/V < 2
(Churchill, 1996). Matematickym prepoctem lze urcit, ze Kt/V =2
je ekvivalentni hodnoté clearance mocoviny 7 ml/min/1,73 m? ¢i
clearance kreatininu 9-14 ml/min/1,73 m? ¢i rezidudlni funkci
ledvin stanovené jako primér clearance kreatininu a clearance
mocoviny v hodnoté 10,5 ml/min/1,73 m* Na zakladé¢ rozvahy,
ze pokud ma pacient v predialyze niz$i rezidualni funkci ledvin,
nez je uvedeno vyse, je jeho progndza rizikovd, bylo do DOQI
guidelines viazeno doporuceni o zahdjeni dialyza¢niho léceni pti
téchto hranicich renalni funkce. Pokud v$ak nebyly vyjadreny zadné
priznaky urémie, ¢i pokud byla hodnota nPNA (ukazujici privod
bilkovin u pacienta ve vyrovnané dusikové bilanci) > 0,8 g/kg/den,
¢i pokud byl nutri¢ni stav pacienta vyrovnany a nebyly znamky
prevodnéni ani malnutrice, mohlo byt zahajeni dialyza¢niho léceni
oddéleno (NKF-DOQI, 1997). Doporucenym kompromisem byl
koncept ,,incremental® (nartistajici) dialyzy. Podle této strategie
byla dialyza¢ni 1é¢ba zahajena pri poklesu Kt/V v predialyze < 2,
avSak davka dialyzy byla nizka (napf. jedna hemodialyza tydné),
a zvySovala se s klesajici funkci ledvin (Golper, 1998).

Neékolik let po americké iniciativé byla sestavena v ramci evropské
iniciativy EBPG (European Best Practice Guideline) doporuceni
zamérena na hemodialyzu (EBPG, 2002). Obsahuji i doporucent,
kdy zahdjit dialyzacni 1éceni (,when to start dialysis“). Zakladni

strucny text, opfeny vétsinou o ,,silny nzor experti“ (evidence C;
podle souc¢asné metodiky GRADE jde o evidenci 1D), je nasledujici:
m Dialyzac¢ni lé¢eni ma byt zahajeno pfi poklesu glomerularni
filtrace (GF) pod 15 ml/min/1,73 m?* (0,25 ml/s) a soucasné
pritomnosti jednoho ¢i vice z nasledujicich projevi:
- uremické priznaky; hyperhydratace a hypertenze; malnutrice.

m V kazdém pripadé ma byt dialyzacni léceni zahdjeno dfive, nez
GF klesne pod 6 ml/min/1,73 m? (0,10 ml/s/1,73 m?), a to i pri
optimalni predialyzacni péci a pfi nepfitomnosti symptomd.

m Vysoce rizikovi pacienti (diabetici) mohou mit prospéch z cas-
néjsiho zahdjeni.

m Aby bylo zajisténo, ze dialyza je zahdjena pred poklesem GF
na 0,10 ml/s/1,73 m?, ma byt v praxi zahajeni dialyza¢niho lé¢eni
cileno na GF 0,133-0,166 ml/s/1,73 m? (8-10 ml/min/1,73 m?).

® Pro stanoveni GF md byt pouzita metoda validizovana pro
rendlni selhani:

- preferovanou metodou je primeér clearance mocoviny a clea-
rance kreatininu;

- dalsi validizované metody jsou MDRD rovnice a indikatorové
metody.

Doporuceni EBPG byla sestavena pred deseti lety, a jak tomu
byva, jejich platnost po této dobé jiz neni tak jednoznacnd, nebot se
objevila nova zjisténi. Jiz vlonském roce byl jejich text modifikovan
(stru¢ny vytah z aktualizovaného textu doporuceni z roku 2011
viz nize). Podkladem pro modifikaci, tentokrat v gesci evropské
ERBP (European Renal Best Practice) byly dvé linie informaci
o tom, ze (prili§) ¢asné zahdjeni dialyzaéniho lé¢eni nemusi byt
prospésné, ba dokonce muze byt pro pacienta nevyhodné. Jednou
z linif jsou data z nékolika observacnich studii, druhou (tentokrat
»evidence-based) linii jsou vysledky studie IDEAL.

Zékladni prehled o epidemiologickych datech, ktera zpochybnuji
pfinos casného zahdjeni dialyzacniho 1écent, Ize napriklad ziskat
v nedavném kritickém rozboru tématu (Rosansky, 2011). Spolu
s historif konceptu ¢asnych dialyz pfipomind autor této ¢tivé pre-
hledové prace i arbitrarni definici ¢asného zahajeni dialyzy, a sice
eGF (MDRD rovnice, ¢tyfi proménné) > 0,166 ml/s/1,73 m?* Dale
zminuje i nutnost posuzovat nejen jednotlivou hodnotu renalni
funkce, ale i jeji dynamiku v ¢ase (mira rychlosti zmény), v tomto
kontextu je zde uveden termin ,renalni funk¢ni trajektorie®. Mi-
mochodem, klicovym prediktorem renalni funkéni trajektorie je
velikost proteinurie.

Prospektivni data, ktera jsou podkladem pro revizi dosavadnich
guidelines, prinesla studie IDEAL. Pfipomenme jeji zakladni me-
todiku a vysledky (Cooper, 2010). Jde o prospektivni sledovani
pacientii s pokrocilym onemocnénim ledvin ve véku nad 18 let,
dispenzarizovanych a peclivé monitorovanych. Jejich eGF (resp.
clearance kreatininu urcena rovnici Cockcrofta a Gaulta) se pfi
zahdjeni sledovani pohybovala v rozmezi 10-15 ml/min/1,73 m?
(0,166-0,25 ml/s). Vstupné byli randomizovani do dvou skupin,
které mély rozdilny plan, kdy zahdjit dialyzacni léceni (,early*
versus ,late“). Casné zahajeni odpovidalo hodnotdm eGF
0,166-0,233 ml/s/1,73 m? (n = 404 osob), pozdni zafazeni hodno-
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tam 0,083-0,117 ml/s/1,73 m? (n = 424 osob). Median doby sledo-
vani celé kohorty byl 3,6 let. V obou skupinach bylo mozné zahajit
dialyzacni 1é¢eni podle klinické potfeby (bez ohledu na eGF), tj.
pti klinickych indikacich (uremické priznaky, hyperhydratace ne-
fesitelna diuretiky). Zékladni vysledky studie IDEAL lze shrnout
takto: mortalita pacienttl obou podskupin se nelisila. To znamena,
ze Casné zahgjeni ndhrady funkce ledvin nebylo spojeno s lepsi
prognézou. Dvé tretiny pacientt ze skupiny ,late start zahdjily
dialyza¢niléceni dtive, nez bylo planovano dle protokolu; ditvodem
byly uremické priznaky. Z toho vyplyvd, Ze klinickd manifestace
selhani ledvin nastane casto dfive, nez rezidualni funkce ledvin
klesne pod 0,08-0,12 ml/s/1,73 m?. Pacienti ve skupiné smérované
k pozdéjsimu zahdjeni dialyza¢nilécby vsak vstupovali do dialyzac-
niho programu primeérné o $est mésicti pozdéji, tj. doba bez dialyzy
byla prodlouzena o téchto Sest mésict. Studii nelze interpretovat
tak, Ze by odlozené zahdjeni dialyza¢niho lé¢eni samo o sobé bylo
bezpecné, nebot dvé tretiny pacientd zahajily dialyzacni léceni
drive, nez bylo v ,,late“ skupiné planovano, a to z diivodti uremic-
kych priznakd a/nebo prevodnéni. Dokonce i v ,early skupiné
bylo ze stejnych divodii u ¢asti pacientii zahdjeno dialyza¢niléceni
drive, nez bylo planovano. Ukazuje v8ak, ze peclivé monitorovani
umozni odlozeni dialyza¢niho léceni v priméru o Sest mésict, a to
bez zhorseni progndzy.

Pro interpretaci dat je tfeba mit na paméti, Ze vesmeés $lo
o pacienty dispenzarizované, peclivé sledované na dedikovanych
nefrologickych pracovistich (Australie, Novy Zeland). Napriklad
jen 4 %, resp. 8 % potrebovalo docasny cévni pristup v dobé zahajeni
pravidelné dialyza¢nilécby (PDL), 60 % pacientt mélo jako prvni
volbu peritonealni dialyzu. To ukazuje, Ze nefrologicka dispenza-
rizace byla peclivd a ze riziko komplikaci (v¢etné uremickych) bylo
minimalizovano jiz samotnym protokolem studie.

Dile je vhodné zminit, Ze pti hodnoceni eGF u pacienttl s po-
krocilym onemocnénim ledvin nejsou rovnice Cockcrofta-Gaulta
a MDRD zaménitelné. Rovnice MDRD poskytuje vysledek systé-
move az o tietinu vyssi. Pokud by se funkce ledvin pfi zahdjeni RRT
zpétné z Cockcroftova-Gaultova vzorce prepocitala podle rovnice
MDRD, byly hodnoty eGF nasledujict: ,,early“ start 0,15 ml/s, ,,]ate”
start 0,12 ml/s (tj. obecné vyssi). Mimochodem, v navazujicich ko-
mentarich ke studii IDEAL je pravé pouziti Cockcroftovy-Gaultovy
rovnice povazovano za oslabujici prvek.

Jesté nez budou uvedena aktualizovana evropska doporuceni
pro zahdjeni dialyza¢niho léceni, sestavena v odezvé na zavéry
studie IDEAL, bude zminéna aktualizace ptivodnich DOQI
z roku 1997, tj. text KDOQI z roku 2006. V tomto roce DOQI
doporuceni aktualizovala, tentokrat jiz pod iniciativou KDOQI
(Kidney Disease Outcome Quality Initiative). Volny preklad
ptislu§ného paragrafu uvadi, ze pfi 0,25 ml/s (stadium CKD5)
maji nefrologové zvazit pfinosy a rizika zahajeni nahrady funkce
ledvin, pfitom v ,urcitych situacich® je vhodné zvazit ¢asnéjsi
zahdjeni RRT. Doprovodny vysvétlujici text mimo jiné upozor-
nuje, ze jednotlivé funkce ledvin nemuseji bezpodminecné klesat
paralelné (tj. Ze napt. hyperhydratace rezistentni na diuretika se
muze objevit dfive nez uremické projevy). Déle se upozornuje
i na akceleraci zaniku rezidudlni funkce ledvin po zahdjeni
dialyzac¢ni lécby a na dal$i okolnosti, které maji byt zvazeny.
Rozhodnuti o zahdjeni RRT muze byt ovlivnéno i individualni
situaci (jiz vytvoreny, ¢i naopak jesté nevytvoreny cévni pristup;
compliance s dietni a medikamentézni 1écbou; nutri¢ni stav).
Skute¢né zahdjeni dialyza¢ni lé¢by ¢i transplantace ledviny ma
byt vysledkem kompromisu mezi potiebou (viz vyse uvedené
situace) a snahou o co nejdelsi obdobi bez dialyzy. Konkrétni

¢iselné doporuceni KDOQI z roku 2006 pak uvadi rezidudlni

funkciledvin (eGF) 0,166 ml/s/1,73 m?, coz je shodné s ptivodnim

DOQI doporucenim z roku 1997.

Nyni k textu ERBP, ktery upravuje evropska doporuceni pro
zahdjeni dialyza¢niho léceni. Jak uvedeno, text vychazi z ,eviden-
ce-based” dat, ziskanych prospektivné. Volny preklad je uveden
nize, full-text je volné dostupny na webu a predstavuje zajimavé
¢teni nejen z hlediska ,,up-date® informaci, ale i z hlediska vysvét-
leni jednotlivych souvislosti.

Ptvodni text EBPG guidelines (2002) je uveden vyse. Nova ERBP
doporuceni (2011) tento text modifikuji a jejich volny preklad je
nasledujici:

B Pacienti s pokrocilym stadiem CKD maji byt pfipravovani pro
nahradu funkce dialyzou, transplantaci ¢i pro konzervativni
lé¢bu dfive, nez jsou vyjadreny symptomy CKD. Pokud je v planu
dialyza, je tfeba v¢as vytvorit cévni pristup. Dale je tieba peclivé
sledovat priznaky urémie. Pfiprava ma byt zahdjena optimalné
pti eGF > 0,25 ml/s/1,73 m? Je doporucovana supervize na de-
dikovaném pracovisti.

m U pacientt s eGF < 0,25 ml/s/1,73 m* ma byt dialyza¢ni lé¢ba
zahdjena v pripadé, ze se objevi jeden ¢i vice z nasledujicich
projevit: pfiznaky urémie, hyperhydratace/hypertenze, progre-
sivni zhorsSeni stavu vyzivy. Je vhodné vzit v tivahu, Ze vétsina
pacientd bude symptomaticka s potfebou zahdjeni dialyzy pfi
eGF v rozmezi 0,10-0,15 ml/s/1,73 m>.

m Vysoce rizikovi pacienti (diabetici, pacienti s rychlym poklesem
funkce ledvin) vyzaduji peclivou supervizi. Pokud tato supervize
neni uskute¢nitelnd, je preferovano planované zahdjeni dialyzac-
niho lécenti jesté pred vznikem uremickych priznaku.

m Asymptomaticti pacienti s pokrocilym stadiem CKD mohou
profitovat z odlozeného zahdjeni dialyza¢niho 1éceni, s cilem
pfipravy a planu lécby, véetné zalozeni cévniho pfistupu (prefe-
rovan je trvaly cévni pristup pred docasnym).

Bylo uvedeno, Ze rozhodovani o zahdjeni dialyzacniho 1éceni je
jednim z nejtézsich v péci o pacienty s chronickym onemocnénim
ledvin. Zcela jisté je prvnim cilem jejich funkci ledvin chranit
pred dal$im zhor$ovanim. Uvedeny text se vSak vénuje tomu, kdy
pristoupit k ndhradé funkce ledvin, a aktualizuje stavajici stav po-
znatkd, ndzort a doporuceni. Je patrné, Ze po priblizné 20 letech
nastava odklon od drive akcentovaného ¢asného zarazeni. Je vsak
mozné Fici, kam se bude ubirat dalsi vyvoj? Na zavér proto jesté
Lameirovo a Van Biesenovo doporucenti: ,,just in time®
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