Ovliviiuje terapie statiny v predialyze
mortalitu po zahajeni dialyzacéniho Iéceni?
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Chronické onemocnéni ledvin (CKD) je spojeno s vysokym
rizikem kardiovaskuldrni morbidity a mortality. Dle sou-
¢asnych doporuceni maji byt dospé€li pacienti trpici CKD
lé¢eni statiny nezavisle na sérové koncentraci cholesterolu
a stupni renalni dysfunkce."* Piiznivy efekt 1é¢by statiny
u pacienttt s CKD nezdvislych na dialyze (NDD-CKD) byl
zjistén pti subanalyze studie SHARP, ve které kombino-
vand terapie statinem a ezetimibem sniZila v porovndni
s placebem riziko zdvaznych aterosklerotickych prihod
0 22 % (n = 6 247 pacientil).’ Studie SHARP zahrnovala
také dialyzované pacienty (n = 3 023), u nich vsak efekt
kombinované hypolipidemické 1é¢by nebyl jednoznacny.
Na zdkladé této a nékterych dalsich studif soucasné guide-
lines nedoporucuji zahajovan{ terapie statiny u pacientd,
ktef{ jiz jsou léceni dialyzou.>3+

Navic ve studii SHARP byli pacienti s NDD-CKD, ktef1
dospéli k dialyzaénimu Ié¢eni, analyzovani jako podskupina
NDD-CKD. To, ze jiz byli dialyzovani, nebylo zohlednéno.
Zustalo proto nejasné, zda se prospéch z kombinované hy-
polipidemické 1é¢by zahdjené v predialyze promitd i do né-
sledného obdobi, kdy je jiz pacient 1é¢en dialyzou, nebo
nikoliv. S cilem toto objasnit byla navrzena studie u velké
kohorty americkych veterant, ktet{ vstupovali do dialyzac-
niho programu. Byla u nich sledovdna mortalita 12 mésict
po zahdjeni dialyzacniho léCeni a hleddn vztah k terapii
statiny v obdobi jednoho roku pred zahdjenim dialyzy.
Z ptvodni kohorty 85 505 veterdnii z databdze USRDS (Uni-
ted States Renal Data System) bylo nutno pro nedostatek
informaci vyradit 25 792 pacientt a dal$ich 10 035 pacienttt
z toho davodu, Ze statiny dostévali po dobu kratsi nez
pul roku. Zavére¢nd kohorta sestdvala ze 47 720 veterant
zahajujicich dialyzac¢ni 1é¢eni, z nichz 22 151 nemélo pre-
depisovany statiny a 25 569 mélo tuto 1é¢bu predepsanu.

Vysledky: Primérny vék pacientli v kohorté byl
71 + 11 let, kohorta zahrnovala 4 % Zen, 23 % Afroameri-
¢ant, 66 % diabetiki a 78 % pacientt s kardiovaskuldrnim
onemocnénim. Celkem 54 % pacientti byly pred vstupem
do dialyza¢niho léCeni predepisovany statiny, u téchto
nemocnych byla vétsi pravdépodobnost vyskytu diabetu,
anamnézy kardiovaskuldrniho onemocnéni véetné ische-
mické choroby srde¢nf, infarktu myokardu, chronického
srdec¢niho selhdni, ischemické choroby dolnich koncetin
a cerebrovaskuldrniho onemocnéni.

Za 12 mésict sledovani doslo k 13 411 tmrtim ze vSech
pricin se statisticky vyznamné niz§im vyskytem u pacien-
th, kteti byli Iéceni statinem (33,1 [95% interval spolehli-
vosti, CI, 32,3-33,8] vs. 37,9 [95% CI 37,0-38,8] na 100 pa-
cientorokil). Dle detailnéj$ich statistickych analyz méli
pacienti lé¢enf statiny o 12 % nizsf riziko celkové mortality
a v adjustovanych modelech i 0 17 % nizsi riziko mortality
z kardiovaskuldrnich pfic¢in. Kromé toho byla u pacientt
se statinovou lé¢bou prokazana nizsi Cetnost hospitalizaci.

Nésledné byly analyzovany rizné podskupiny ptivodni
celé kohorty. Efekt statint byl véts{ u mladsich pacient
a nediabetikll - na mortalitu celkovou i z kardiovaskuldr-
nich pfic¢in, u mlad8ich pacientii statiny snizovaly riziko
hospitalizace. Ptiznivy efekt statint jiz nebyl pozorovan
u pacientt starsich 75 let a také u pacientt, ktefi méli
vysoké riziko dmrti kvtli jinym nez kardiovaskularnim
onemocnénim, napf. malignim. Dals{ statistické subana-
lyzy jiz pfesahuji rdmec tohoto sdéleni.

Autofi uzaviraji, Ze u nemocnych s CKD jesté nezavis-
lych na dialyze m4d terapie statiny pfiznivy efekt na kli-
nické vysledky i po zahdjeni dialyzacniho 1éceni. Studie
podporuje doporuceni 1é¢it statiny vSechny dospé€lé pa-
cienty s CKD v predialyze.
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Dyslipidemie se u nemocnych s CKD vyskytuji pravidelné.
Nejcastéji se jednd o hypertriglyceridemii — asi u 50 % pa-
cientit s CKD jsou sérové koncentrace triglyceridii vyssi ned
2,26 mmol/l. Je to zpiisobeno zvySenou syntézou VLDL cho-
lesterolu (cholesterolu v lipoproteinech o velmi nizké husto-
té) v jatrech a snizenym katabolismem v diisledku poklesu
aktivity lipoproteinové lipdzy a jaternt triglyceridové lipdzy.
Cholesterolemie je zvysend aZ u 30 % pacientii s CKD nad
hodnotu 6,2 mmolfl, pricemz to velmi zdvisi na zdkladnim
onemocnéni — pacienti s nefrotickym syndromem a léceni
peritonedini dialyzou mivaji hodnoty vyssi, naopak hemodia-
lyzovani pacienti maji hodnoty niZsi (coZ v tomto pripadé
nemust nutné vést ke sniZenému viziku kardiovaskuldrni
morbidity a mortality z kardiovaskuldrnich pricin). Témér
50 % pacientii s CKD md koncentraci LDL cholesterolu
(cholesterolu v lipoproteinech o nizké hustoté) zvySenu nad
3,4 mmol/l. Co se tykd HDL cholesterolu (cholesterolu v lipo-
proteinech o vysoké hustoté), jeho vtah k celkové mortalité
a mortalité z kardiovaskuldrnich pri¢in u hemodialyzova-
nych md tvar krivky U, se zvySenym rizikem pii hodnotdch
niZsich ne¥ 30 mg/dl a vyssich nez 6o mg/dl, tedy niZsich
neZ 0,776 mmolfl a vys$sich nez 1,55 mmolfl, jak vyplynulo
ze studie u vice nez 33 ooo hemodialyzovanych pacienti.®
U dialyzovanych pacientit md HDL cholesterol poruchu funk-
ce, ale 1 sloent.

Klinicky se vyznam sérové koncentrace lipidii jako rizikové-
ho faktoru kardiovaskuldrnich onemocnéni u pacientit s CKD
a obecné populace odliSuje, nelze vyloucit, Ze k tomu dochdzi
pod vlivem mikrozdnétu a malnutrice, které se s progredugict
rendlni dysfunkci zvyraziufi. Existuji studie, které nenasly
2ddny vztah mezi sérovou koncentract lipidit a mortalitou
u nemocnych s CKD.”8

V prezentované studii je ¢dst vysledkil prekvapivd aZ para-
doxni. Jde o fakt, Ze z 1éCby statiny méli vétsi prinos pacienti
mladsi, bez diabetu a kardiovaskuldrniho onemocnéni. Pritom
v obecné populaci jsou diabetes a kardiovaskuldrni onemoc-
nént silnymi rizikovymi faktory, které indikuji zahdjent 1écby
statiny. Potencidlnim vysvétlenim pro tuto diskrepanci miize
byt skutecnost, Ze pacienti trpici pokrocilym CKD a preexis-
tujicim kardiovaskuldrnim onemocnénim nebo diabetem maji
vyraznéjsi cévni poskozent, cof ¢int 1échu statiny méné ticinnou
v jejim vlivu na lepSent klinickych vysledkii.

O to vetsi vyznam md prezentovand studie pro klinickou
praxi, protoZe podporuje soucasnd doporuceni. Lze shrnout,
2ev zasadé je doporucovano lé¢it statiny vSechny dospélé
pacienty s CKD.*3 Urcité Ize diskutovat o detailech v zdvislosti
na veku, pritomnosti dalsich tradi¢nich rizikovych faktori,
predikovaného desetiletého rizika kardiovaskuldrni prihody,
kombinace s ezetimibem a dalSich.® Informace k témto detailiim
obsahuje citovand literatura.
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