Bariatricka chirurgie snizuje riziko
progrese chronického onemocnéni ledvin
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Obezita je spojena pfimo i nepiimo (diabetes, hyper-
tenze) s vyvojem a progresi chronického onemocné-
ni ledvin (CKD). Bariatrickd chirurgie je nejuc¢innéjsi
komplikace, véetné diabetu a hypertenze. U pacientti
s obezitou a normalni rendlni funkeci snizuje bariatric-
kd chirurgie proteinurii a glomeruldrni hyperfiltraci.'3
Dosavadni data o vlivu bariatrické chirurgie na rendlni
funkce u pacienttt s CKD jsou zatim nedostatecnd (malé
studie, kratkd doba sledovdni, neptesné metody odhadu
glomeruldrni filtrace). Dosavadni studie také nevyloucily
zcela moznost, ze pokles sérové koncentrace kreatini-
nu je spiSe nez zlepSenim glomeruldrni filtrace vyvolan
ztratou svalové hmoty.

Cilem komentované studie bylo posoudit vliv bariatric-
ké chirurgie na riziko vzniku CKD, identifikovat rizikové
faktory spojené se ztratou rendlni funkce a vyloucit moz-
nost zmeny svalové hmoty jako mechanismus pozorova-
ného ucinku na sérovou koncentraci kreatininu.

Prospektivné byla studovana longitudindlni velkd mul-
ticentrickd kohorta 2 144 pacientt (79 % zeny, 87 % bé-
locht, medidn veku 46 let, vSichni starsi 18 let) ze studie
Longitudinal Assessment of Bariatric Surgery-2 (LABS-2),
jejimz primdrnim cilem bylo sledovat dlouhodobou u¢in-
nost a bezpecnost bariatrické chirurgie a jeji vliv na rizné
zdravotni parametry.* Ndbor pacientt do studie probihal
mezi lety 2006-2009. U 71 % byl proveden zaludec¢ni by-
pass (Roux-en-Y), u 24 % adjustovatelnd laparoskopickd
bandaz zaludku.

Onemocnéni ledvin bylo ve studii LABS-2 prespeci-
fikovanym cilovym ukazatelem a u vSech pacientt byla
rutinné¢ méfena sérovd koncentrace kreatininu, cystati-
nu C a pomér albumin/kreatinin v moc¢i. Riziko CKD bylo
stanoveno na zakladé¢ klasifikace KDIGO (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes) tykajici se CKD.s

Podle rizika byli pacienti rozdéleni do ¢tyr kategorii:
1. nizké riziko - odhadovand glomeruldrni filtrace pro

kreatinin a cystatin (eGFR,.,) = 60 ml/min/1,73 m*

a pomeér albumin/kreatinin < 30 mg/g kreatininu (tato

kategorie zahrnovala i pacienty bez CKD);

2. stiednf riziko — eGFR,, > 45-59 ml/min/1,73 m* a po-
meér albumin/kreatinin < 30 mg/g kreatininu nebo
€GFR,,,, > 60 ml/min/1,73 m* a pomér albumin/krea-
tinin 30-300 mg/g kreatininu;

3. vysoké riziko - eGFR., 30-44 ml/min/1,73 m*
a pomér albumin/kreatinin < 30 mg/g kreatini-
nu, eGFR,., 45-59 ml/min/1,73 m*> a pomér al-
bumin/kreatinin 30-300 mg/g kreatininu nebo
€GFR,,,, = 60 ml/min/1,73 m* a pomér albumin/krea-
tinin > 300 mg/g kreatininu;

4. velmi vysoké riziko - eGFR,,, < 30 ml/min/1,73 m*

a pomér albumin/kreatinin < 30 mg/g kreatininu

nebo eGFR,,, 30-44 ml/min/1,73 m* a pomér albu-

min/kreatinin 30-300 mg/g kreatininu nebo eGFR..
oys 45-59 ml/min/1,73 m* a pomér albumin/kreati-
nin > 300 mg/g kreatininu.

Tyto kategorie predikuji nejen riziko CKD, ale i akutniho
poskozeni ledvin (AKT), kardiovaskuldrni riziko a celkovou
mortalitu. Glomeruldrni filtrace byla odhadovdna podle
rovnice CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration)® v jeji novéjsi verzi.”

Zastoupeni pacientl v jednotlivych rizikovych kate-
goriich bylo nésledujici: 83,4 % nizké riziko, 11,9 % stied-
ni riziko, 3,4 % vysoké a 1,4 % velmi vysoké riziko. Podil
pacientl s vysokym a velmi vysokym rizikem byl tedy
relativné velmi nizky.

Faktory, které byly vyznamneé a nezavisle asociovany
s vysokym nebo velmi vysokym rizikem CKD, zahrnovaly:
vék (relativni riziko 1,44 pro vzestup veku o kazdych pét
let), muzské pohlavi (RR = 1,84), index télesné hmotnos-
ti (BMI) (RR = 1,24 pro kazdy vzestup BMI o 5 kg/m?*)
a hodnota glykovaného hemoglobinu (HbA,.) (RR =1,79).

Do dlouhodobé analyzy bylo zahrnuto 1 807 pacientd,
pro které byla k dispozici potfebnd data (doba sledovani
dosahovala aZ sedmi let po bariatrické chirurgii). V rdm-
ci 2 144 ptivodneé zatazenych pacientl bylo napt. k dispo-
zici rocni sledovani pro 1 449 z nich, ctyfleté sledovani pro
1216 pacientt a sedmileté sledovani jen pro 824 pacientd.
V kategorii s nizkym rizikem CKD pii vstupu do studie
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doslo ke zhorSeni (k pfesunu do kategorie s vy$sim rizi-
kem) jen u malé ¢asti (4—9 %) pacientd.

U velké ¢asti pacientd se stfednim rizikem CKD doslo
v pribéhu sledovani ke snizeni rizika. Po prvnim roce
se 63 % z nich presunulo ze stfedniho do nizkého rizika
a po sedmi letech bylo v kategorii s nizkym rizikem 53 %
pacientl a jen 5-8 % pacientti se presunulo do kategorie
s vysokym a velmi vysokym rizikem. U pacientt s vysokym
rizikem byl vyvoj podobny: 78 %, respektive 56 % z nich
se pfesunulo po jednom roce, respektive po sedmi letech
do kategorie s niZ$im rizikem a jen u 3-10 % se ve stejné
dob¢ riziko zvysilo. U pacientl s velmi vysokym rizikem
se riziko také snizilo - u 59 % po jednom roce a u 23 %
po sedmi letech. U péti pacientti se rozvinulo v pribéhu
sledovani termindlni chronické selhani ledvin vyzadujici
néhradu funkce ledvin (ve vSech ptipadech $lo o pacienty,
kteti se nachdzeli v kategorii s velmi vysokym rizikem).
Vysledky se vyznamné nelisily, at byla glomeruldrn{
filtrace vypoctena na zdklad¢ méfeni sérové koncentrace
kreatininu, nebo cystatinu C.

Stredni glomeruldrni filtrace se u pacientti po bariat-
rickém vykonu zlepsila, maxima dosdhla po dvou letech
a pak opét mirné klesala jak v celé kohorté, tak v jed-
notlivych podskupinach s riznym rizikem CKD. Pomér
albumin/kreatinin ziistal v pribéhu sledovini v kategorii
s nizkym rizikem stabilni, vyznamné klesl v kategorii se
stfednim a vysokym rizikem a stoupl v kategorii s velmi
vysokym rizikem.

Protoze bariatrickd chirurgie vede nejen ke ztraté tuku,
ale i svalové hmoty® a protoze je svalovd hmota hlavnim
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Nejvyznamnéjsim ndlezem komentované studie je pritkaz
piiznivého viivu bariatrické chivurgie na riziko vyvoje a pro-
grese CKD béhem sedmiletého sledovdni. SniZeni rizika CKD
bylo nejvice vyjddieno u pacientii s vysokym rizikem, ale
priznivy viiv byl dokumentovdn i u pacientii se strednim
a velmi vysokym rizikem. Studie nové identifikovala kromé
tradicnich (muZské pohlavi, stupeit obezity, diabetes) nékte-
ré dalsi rizikové faktory vyvoje CKD. Vyssi riziko spojené
s uZivdnim ACEI nebo ARB miuiZe odrdZet fakt, Ze jejich po-
uZiti bylo vyhrazeno pro pacienty se zdvainéjsim onemocne-
nim, véetné pridruenych onemocnéni, vzhledem k datiim,
2e ACEI a ARB jsou u pacientii s obezitou renoprotektivni.
Nent také prekvapivé, Ze s lepsi progndzou je spojen lepst
pristup ke zdravotni péci. DiileZité také je, Ze na sniZent rizika
CKD mél vliv ibytek hmotnosti, a nikoliv typ bariatrického
vykonu. V jiné neddvné studii® byla odhadovand glomeruldrni
filtrace u pacientii s CKD 3-4, kter{ podstoupili bariatrickou
chirurgii, ve srovndni s kontrolnimi pacienty (bez baria-
trické chivurgie) po trech letech o témér 10 mlimin/1,73 m?
vy$$i. Rozdil byl ale vétsi u pacientil, u kterych byl vytvo-

zdrojem endogenniho kreatininu, byla provedena do-
date¢nd analyza dat, kde byla jako bazalni pouzita data
ziskand rok po bariatrické chirurgii (aby byla vyloucena
moznost, Ze jakékoliv zlepSeni sérové koncentrace krea-
tininu je zplisobeno pouze ztrdtou svalové hmoty). Jen
5 % pacientl s nizkym vstupnim rizikem pfeslo v druhém
roce do kategorie s vy$$im rizikem a jen u 10 % z nich
k tomu doslo po sedmi letech. Podstatna ¢ast pacienti
s rizikem stfednim (51 % po dvou letech a 35 % po sedmi
letech) a vysokym (58 % po dvou letech a 36 % po sedmi
letech) se presunula do kategorie s niz$im rizikem, naopak
ke zhorSeni doslo jen u malé ¢asti pacientt (stfedni rizi-
ko - 10 % po dvou letech, 19 % po sedmi letech, vysoké
riziko - 8 % po dvou letech, 20 % po sedmi letech). Ve sku-
piné s velmi vysokym rizikem byl podil pacienti, ktefi
se zlepsili, nizsi (30 % po dvou letech a 36 % po sedmi
letech). Vysledky se vyznamné nelisily, at bylo hodnoceni
glomeruldrni filtrace provedeno na zdkladé méfeni sérové
koncentrace kreatininu, nebo cystatinu C.

V multivariantni analyze souviselo vysoké nebo vel-
mi vysoké riziko CKD se vstupnim BMI, s HbA,, s uzi-
vanim inhibitori angiotenzin konvertujictho enzymu
(ACEI) nebo blokdtorti receptort AT, pro angiotenzin II
(ARB), s muzskym pohlavim, s absenci soukromého po-
jisténi a s mén¢ vyraznym poklesem hmotnosti. V mo-
delu bylo mozno nahradit HbA . pfitomnosti diabetu
a procentudlni pokles hmotnosti zménou obvodu pasu.
Pritomnost hypertenze, vstupni systolicky krevn{ tlak ani
typ bariatrického vykonu nem¢ly na riziko vzniku CKD
v prabéhu sledovani zadny vliv.

Ten Zaludecni bypass, ned u pacientii, u nichZ byla zaloZena
bandd? Zaludku.

Prednosti této studie ve srovndni s predchozimi studiemi je
Jeji velikost, multicentricky charakter, dlouhd doba prospektiv-
ntho sledovdni a stanoveni glomeruldrni filtrace pomoct kom-
binace kreatininu a cystatinu C.>” Vzhledem k opakovanému
mérent albuminurie a vypoctu odhadované glomeruldrni filtra-
ce bylo moZné stanovit riziko CKD na zdkladé kritérii KDIGO,
kterd byla validovdna u vice ne 1,5 milionu osob a jsou pro
hodnocent rizika progrese CKD lepsi neZ hodnoceni zaloZené
jen na odhadované glomeruldrni filtraci. Dodatecnd analyza
dat vyuZivajict jako vstupni hodnoty parametry ziskané jeden
rok po bariatrické chirurgii (k vyloucent viivu poklesu télesné
hmotnosti na sérovou koncentraci kreatininu) potvrdila data
2 puvodni analyzy. Bariatrickd chirurgie tedy neoviiviiuje sé-
rovou koncentraci kreatininu jen v diisledku poklesu télesné
hmotnosti, ale md také priznivy viiv na rendini funkci.

Dalegity rovnéz je prokdzany piinos bariatrické chirurgie
i pro pacienty s vys$im rizikem CKD, véetné pacientii s rizikem
progrese do termindlniho selhdni ledvin. Rozhodovdni o even-
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tudini bariatrické chirurgii je u téchto pacientii obtiZnéjsi,
protoZe maji soucasné také zvysené operacni riziko. Prinos
bariatrické chirurgie miiZe byt u pacientii s vysokym rizikem
(a eventudIné také u starsich pacientit) vyssi, ned ukdzala
studie, protoZe je moZné, Ze bez bariatrické chirurgie by u pa-
cientit dochdzelo k rychlejsi progresi rychleji. Zvysent rizika
CKD u malé ¢dsti pacientii po bariatrické chirurgii nejspi-
Se odrdZi progresi vlastniho rendiniho onemocnéni, ev. dalsi
mozné faktory (akutni poSkozent ledvin, mocové kameny nebo
oxaldtovou nefropatii), které byly také po bariatrické chirurgii
popsdny.”® Uvedené otdzky neni moZno na zdkladé dat z této
studie zodpovédét, protoZe v ni chybéla kontrolni skupina.

Komentovand studie tedy muiZe prispet ke zvysenému 2d-
Jjmu o bariatrickou chirurgii u pacientii s CKD, pres ndklady
spojené s operaci by bariatrickd chirurgie méla byt u pacientii
s CKD ndkladové efektivni (sniZeni rizika progrese do termi-
ndlntho selhdni ledvin, opakované hospitalizace u pacientit
s CKD a s termindlnim selhdnim ledvin).

Studie md pochopitelné i podstatnd omezent, hlavnim 2 nich
je absence kontrolni skupiny a jen omezeny podil nemocnych,
kterd jiZ vstupné méli CKD (coZ vysvétluje nizké riziko progrese
do termindlniho selhdni ledvin). Neni také jasné, zda jsou
ucinky bariatrické chirurgie srovnatelné u pacienti s riuznymi
primdrnimi pricinami CKD. V této studii byla za pricinu CKD
asi u jedné tvetiny pacientii pokldddna diabetickd nefropa-
tie a u vétsiny 2bylych glomerulopatie asociovand s obezitou
(sekunddrni fokdiné segmentdini glomeruloskleréza),” u na-
prosté vétsiny pacientii ale nebyla provedena biopsie.

Lécba zdvainé obezity bariatrickou chirurgii byla tedy
u vetsiny pacientii spojena se snizenim rizika progrese CKD,
zejména u pacientii se strednim a vysokym rizikem. Bariatrickd
chirurgie by tak méla byt zvaZovdna u pacientii s rizikem CKD
nejen ke zmirnént metabolickych komplikact obezity, ale i jako
moznd prevence progrese CKD.
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