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KDIGO - cile, soucasny stav a vyhledy do nejblizSi budoucnosti

Prof. MUDr. Sylvie Dusilova Sulkova, DrSc.

poslednich letech se v nefrologii ¢asto setkavaime s pojmem

KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes). Lze
fici, Ze tento pojem ,,zdomacnél® a Ze ho vsichni uzivame jiz auto-
maticky. V nejblizsich letech se nepochybné od tohoto pojmu neod-
klonime, naopak, bude se uvadét a citovat stale astéji. Povazujeme
proto za vhodné iniciativu KDIGO nejen pfedstavit, ale i vysvétlit jeji
cile, okolnosti jejiho vzniku, vztah k dal$im iniciativim na poli tvor-
by a prezentace doporucenych postupti v nefrologii (zejména EBPG
a KDOQI) a v neposledni radé i jeji soucasné i budouci aktivity.

Iniciativa KDIGO vznikla v roce 2003. Jde o neziskové spo-
lecenstvi, které ma celosvétovy charakter. Od samého pocatku
protagonisté deklaruji poslani (misi) svych aktivit jako snahu
o zlepdeni 1écby a prognézy pacientii s nemocemi ledvin v global-
nim métitku (bez geografickych rozdili). K tomuto cili sméfuje
iniciativa KDIGO dvojim zpiisobem. Prvnim je koordinace a in-
tegrace narodnich a nadnarodnich aktivit zamérenych na tvorbu
a implementaci doporuéenych postupti — guidelines. To znamena,
Ze ptipravuje a vydavd stanoviska, ktera propojuji aktivity narod-
nich nefrologickych spole¢nosti, americkych KDOQI a evropskych
EBPG. Druhou cestou je piiprava samostatnych doporucenych
postupil (tj. ,guidelines“ pochazejicich pfimo z ,,dilny“ KDIGO).

V ¢ele KDIGO stoji skupina priblizné ¢tyficeti expertu ze viech
kontinentti. Prvnimi pfedsedajicimi byli N. Lameire a G. Eknoyan;
stavajicimi pfedsedy jsou K. U. Eckhardt (Némecko) a B. Kasiske
(USA).

Ze samostatnych aktivit KDIGO byly dosud publikovény tfi
kompletni texty doporucenych postupti. Zaméfily se na nasledujici
témata: hepatitis C (2008), CKD-MBD (2009) a péce o transplan-
tovaného pacienta (2009). V uvedenych oblastech predstavuji zcela
zasadni dokumenty, ke kterym se nyni vztahuji analyzy a komentére
narodnich a nadnarodnich aktivit, véetné pracovni skupiny ceskych
nefrologti (Aktuality v nefrologii 2010, ¢. 4).

Vsechny uverejnéné i pfipravované doporucené postupy KDIGO
jsou zpracovany metodou GRADE. Ta rozliSuje kvalitu a silu
doporuceni. Vysledny text je tedy vzdy oznacen pismenem A az
D (A = nejvyssi kvalita, randomizované kontrolované zaslepené
studie s velkym poctem probandii), a ¢islem 1 ¢i 2. Jejich vyznam
lze orienta¢né ilustrovat na 1 = doporuceni (,we recommend®),
2 = nazor (,we suggest“). Bliz8i popis metodiky je uverejnén
v tvodnich kapitolach vlastnich texti KDIGO.

Kromé tfi jiz publikovanych témat je v soucasné dobé pripravo-
vano nékolik dal$ich. Jednim z textt jsou doporucené postupy pro
diagnostiku a lé¢bu glomerulonefritid (KDIGO Clinical Practice
Guideline on Glomerulonephritis). Jejich dokonceni a zverejnéni
se o¢ekava v roce 2011. Zakladni teze jsou na webovych strankach
(viz www.kdigo.org) a tento vstupni text upozornuje na néktera
specifika: glomerulonefritidy postihuji predev§im osoby v produk-
tivnim véku; jejich vyskyt je geograficky i rasové vyrazné odlisny
(s ptevahou v rozvojovych zemich); klinicky prabéh je variabilni
a casto dlouho asymptomaticky (pfitom vyusténi v selhani ledvin
je Casté). Potfeba sestavit ,,guidelines pro oblast glomerulonefritid
ma oporu v tom, Ze jde o onemocnéni ¢asté a jeho v¢asné rozpo-
znani a lé¢ba vyznamné snizi zdvaznost pribéhu. Do pfipravnych
praci spada diagnoza a lé¢ba primarnich glomerulonefritid u déti

a dospélych véetné minimalnich zmén glomerul, FSGS, mem-
brandzni glomerulonefritidy, membranoproliferativni glomerulo-
nefritidy, IGA nefropatie a glomerulonefritid spojenych s infekci
(v¢etné asociovanych s HIV, HCV a HBV); dile diagndza a 1é¢ba
sekundarnich glomerulonefritid v¢etné SLE, renalnich vaskulitid
a Goodpastureova syndromu. Mimo rozsah zpracovani zistévaji
nefroticky syndrom, hypertenze, proteinurie a dyslipidémie (tj. do-
poruceni se cilené zamérfuji na definované nosologické jednotky);
dale mimo doporuceni ziistava diabetickd nefropatie, tromboticka
mikroangiopatie a amyloid6za. V kazdém pripadé jsou tato doporu-
¢eni velmi o¢ekdvana, a to nejen pro znéni jejich textu, ale zejména
pro jejich podrobny vyklad a komentaf. Stejné jako u ostatnich
témat totiz texty KDIGO prfinaseji velmi fundovany, precizni
a komplexni mapu vSech dosud publikovanych ,evidence-based“
dat (ovSem pokud jsou tato data dostate¢né rozsahla a metodicky
zcela spolehlivd).

Dal$im pripravovanym tématem je klasifikace funkénich stadii
nemoci ledvin. Je vSeobecné znamo, Ze chronickd onemocnéni
ledvin (tj. trvajici déle nez tfi mésice) rozliSuji do péti stadii podle
glomerularni filtrace, resp. odhadu clearance kreatininu (CKD1-5).
Definice CKD a funkéni klasifikace byla ustanovena v roce 2002
v ramci KDOQI aktivity. Ta sice byla svého ¢asu velmi revolu¢ni
a pritom zasluzna a nasla prakticky ihned své uplatnéni, avsak jiz
od roku 2004 je projednavana v ramci KDIGO a postupné na-
riista potieba jeji revize. Podstatou je nejen definice stadia CKD,
ale vyjadfeni prognézy (Eckardt, 2009). V roce 2009 probéhla
konference odborniku (,,Controversies Conference®), kterd ana-
lyzovala vztah klasifikace CKD a prognoézy. Z vysledku vyplynulo,
ze do klasikace CKD budou vrazeny dal$i prvky — albuminurie,
zohlednéni zékladni renalni diagnézy a rozclenéni stadia CKD3
(které je v soucasném pojeti prili§ Siroké). Na podkladé zakladni
diagnéz, funkéniho stadia a dal$ich proménnych pak bude uvedena
vysledna klasifikace daného pacienta. Kone¢ny dokument je nyni
ve fazi piipravy (Levey, 2010).

Obecné plati, Ze doporucené postupy, vypracované skupinami
experti, maji za cil zlepeni 1é¢ebné péce, a to zejména z hlediska
»tvrdych dat® (mortalita, morbidita). Viibec prvni doporuéené
postupy (clinical practice guidelines) sestavila v roce 1983 Mezina-
rodni spole¢nost pro hypertenzi (ISH). V dalsich letech se postupné
zacala objevovat doporuceni v fad¢ dalsich medicinskych obor.
Zahy se v$ak zacalo poukazovat na nejednotny metodicky postup
pfi jejich pripravé. Je jisté, ze kazdé doporuceni expertth ma své
sily i slabiny. Za silu lze povazovat aplikaci EBM (evidence-based
medicine). Nejsilnéj$im argumentem pro lé¢ebny postup je vy-
sledek exaktni klinické kontrolované prospektivni studie. Jenze
takovychto studii je (nejen) v nefrologii pomérné malo a zdaleka
nepokryvaji spektrum klinickych problémii (Greene, 2009). Proto
se pro sestaveni komplexnich doporuceni vychdzi i z méné silnych
dat a dokonce i z ndzort experti (opinion-based doporuéent).
Ur¢ita kompenzace mozné nepresnosti je zajiSténa tim, Ze pracovni
skupiny pracuji s predem presné stanovenou metodikou (tj. béhem
ptipravy zavéra nelze metodicky pristup ménit), a délei tim, Ze text
pred uverejnénim je podstoupen Siroké vnit¥ni i vnéjsi oponenture
(v¢etné dostupnosti oponentury prosttednictvim www stranek).
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V kontextu globalni aktivity je vhodné uvést dvé nejvyznam-
néjsi aktivity nadnarodni, EBPG a KDOQI. EBPG (European Best
Practice Guidelines) je formovana na platformé ERA-EDTA. V roce
2008 byla prejmenovana na ERBP (European Renal Best Practice)
(Zoccali, 2008). ERBP mimo jiné zfetelné rozlisuje mezi pojmy
,recommendations® a ,,guidelines”. ERBP se konsensudlné roz-
hodla oznacit terminem ,,guidelines® pouze ta doporuceni, pro
néz je dikaz silny (md oporu v evidence-based medicine), ostatni
povazuje za ,,recommendations® a jejich sila je slabsi. Podle ERBP
existuje jeSté tfeti rovina, a sice ,position statement®, tj. konsen-
sualni stanovisko skupiny experttl. Dulezitym stanoviskem ERBP
je, ze nebude vytvaret své vlastni guidelines tam, kde by se jednalo
o duplicitu s KDIGO, ale k okruhtim zpracovanym KDIGO vytvori
své kompentované stanovisko.

KDOQI (ptivodné DOQI - Dialysis Outcome Quality Initiative)
ma svij piivod v konferenci s nazvem ,,Controversies in the Quality
of Dialysis Care®, konané v roce 1994 v USA (prehledné Berns,
2009). Tehdy byla silné kriticky analyzovana neuspokojiva prognéza
dialyzovanych pacientt a navrzeno zpracovat doporuceni pro jeji
zlepSeni. Jak zndmo, prvni doporuceni DOQ], publikovana v roce
1997, zahrnovala dialyza¢ni adekvatnost (HD i PD), cévni ptistupy
a lécbu anémie. O pér let pozdéji byla iniciativa pfejmenovana
na KDOQI (misto D - dialysis je uzito KD - kidney disease).
K nasledujicim aktivitim KDOQI patfi jiz zminény zrod terminu
CKD, dale kardiovaskularni aspekty, dyslipidémie, diabetes mellitus
a fada dalsich (vSe dostupné na www strankdch NKF - National
Kidney Foundation). Stejné jako EBPG, i KDOQI tésné spolupra-
cuji s KDIGO (napt. Uhlig, 2010).

KDIGO ma své webové stranky (www.kdigo.org), které jsou
exaktni, pfina$eji konkrétni texty a jsou propojeny s dal$imi
,»linky“. Lze se na nich informovat o v$ech aktivitach. Ke KDIGO
iniciativam patfi: pfiprava a formulace doporucenych samostatnych
postupt, iniciace a realizace ,,controversial conferencies neboli

diskusi odbornikti nad vybranymi aktualnimi tématy s formulo-
vanim zavérd, koordinace jednotlivych doporucenych postupt
na narodnich ¢i nadnarodnich Grovnich a kone¢né i implementace
neboli zavadéni guidelines do praxe.

V ptipravé jsou nyni doporucené postupy na tato témata: akutni
poskozeni ledvin (acute kidney injury), jiz zminéné glomerulone-
fritidy, krevni tlak pfi CKD, anémie pti CKD, klasifikace a lé¢ba
CKD. Planované ¢i jiz uskute¢néné ,,controversies conference®
se zabyvaly preskripci 1é¢iv pti CKD spojené s kardiovaskularni
problematikou. Mimochodem, prednasky v pdf formatu na téma
modifikaci davek pti selhani ledvin a jednotlivych dialyza¢nich
modalitach (v¢etné CRRT, intermitentni dialyzy a PD) jsou
na www.kdigo.org volné dostupné, stejné jako full-texty dosud
publikovanych doporuceni.

Je obdivuhodné, Ze se nefrologtim podafilo najit vzajemny funk¢-
ni komunikac¢ni nastroj a vyuzit ho ve prospéch snah o kvalitu péce
o pacienty. Jednotlivé narodni spole¢nosti tak mohou mit pro svou
praci nékolik vzdjemné kompatibilnich nastrojt: vlastni analyzy
a stanoviska a soucasné i stanoviska globalni.
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Je variabilita v hodnotach

hemoglobinu opravdu rizikovym
faktorem mortality?

Eckardt KU, Kim ], Kronenberg F, et al. Hemoglobin variability does not pre-
dict mortality in European hemodialysis patients. JASN 2010;21:1765-1775.

O cilovych hodnotach hemoglobinu (Hb) u nemocnych s chro-
nickymi onemocnénimiledvin (CKD) se stale jesté diskutuje.
Jisté je, Ze snaha o normalizaci hodnot Hb na troven zdravych
jedinct neni spojena se zlepSenim jejich morbidity/mortality,
spi$e naopak. Jednim ze zakladnich rozdila, které se vyskytuiji
mezi erytropoézou zdravych jedincti a pacientti s CKD lécenych
latkami stimulujicimi erytropoézu (ESA), je variabilita hodnot
hemoglobinu.

Zéakladnim nedostatkem rady studii na toto téma je metodika
méfent této variability, respektive relevance jednotlivych méfenych
parametrt pro klinickou praxi. VétSinou se vychazi z jednoho
parametru, napi. amplitudy vychylky mimo cilové rozmezi, jeji
frekvence ¢i délky trvani, ale méalokdy se vyhodnocuji simultan-
né viechny dohromady. Posuzovani SD (smérodatné odchylky)
od pramérnych hodnot Hb u konkrétniho nemocného je nejjed-
nodussi metoda, ale ta neumoznuje posoudit smér vyvoje a celkové
trendy v chovani hemoglobinu. Mezi dal$i mozné metody, které

se mohou pri méfeni variability uplatnit, se fadi ,,rezidualni SD“
(vznikla z regresni kiivky hodnot Hb) ¢i ¢as straveny v cilovém
rozmezi (,,time-in-target®). Pfi stanoveni vykyvi hodnot nad cilové
rozmezi pak nemocny muiize mit hodnoty v cilovém pasmu, nad
nim ¢i pod nim (fluktuace mimo hraniéni hodnoty).

Komentovana studie ARO CKD (Analyzing data, Recognizing
excellence, Optimizing outcomes) si stanovila za cil identifikovat
rizikové faktory pro variabilitu Hb a mozZnosti intervence u velkého
souboru nemocnych z Evropy. Variabilita byla méfena raznymi
metodami a byl vyhodnocovan vztah variability Hb k celkové
mortalité.

Do studie bylo po vysetfeni zahrnuto celkem 11 153 nemocnych
z jedendacti zemi Evropy, kteti byli od ledna 2005 do prosince 2006
lé¢eni hemodialyzou. Vyfazeni byli nemocni, kteti neméli alespon
po dobu $esti mésicti za sebou méreny hodnoty Hb, nebyli u nich
znamy pozadované dialyza¢ni parametry ani informace o medi-
kaci. Déle byli vyrazeni nemocni s epizodou akutniho krvéceni
¢i nutnosti podani krevni transfuze. Celkem tedy bylo do studie
zatazeno 5 037 nemocnych. Jako incidentni byli oznaceni nemocni,
kteti byli Ié¢eni hemodialyzou méné nez $est mésica.

Variabilita hemoglobinu byla posuzovana pomoci stanoveni SD
od pramérnych hodnot (nejnizsi kvartil mél SD < 5,5 g/1, nejvyssi
kvartil SD > 11,6 g/l), rezidudlni SD, ¢asu straveného v cilovém
rozmezi a fluktuace mimo cilové hodnoty. Jako cilové hodnoty byl
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stanoven Hb v rozmezi 110-125 g/1. Hodnoty amplitudy a frekven-
ce fluktuaci byly méfeny jako kvantitativni index plochy pod kfiv-
kou (AUC), pricemz plocha byla vymezena kfivkou namétenych
hodnot a hodnot primérnych u daného nemocného. AUC ve vy-
sledku pozitivné korelovala s SD (r = 0,85; p < 0,01) i rezidudlni SD
(r =0,88; p < 0,01), negativni korelace pak byla zaznamenana mezi
AUC a ¢asem stravenym v cilovém rozmezi (r = -0,17; p < 0,01).
Vysledky ziskané pomoci AUC dobte korespondovaly s fluktuaci
hodnot mimo rozmezi; pacienti, ktefi byli dlouhodobé v cilovém
co nemocni s vysokou amplitudou méli nejvétsi median AUC
(1070 g/l x pocet dni) a soucasné i nejvétsi rozptyl hodnot AUC
(od 310 do 3 900 g/1 x pocet dni). Cas straveny v cilovém rozmezi
byl nejdelsi u skupiny s nizkou amplitudou a soucasné vysokymi
hodnotami Hb (85 + 50 dni), nejkratsi byl u skupiny s vysokou
amplitudou (73 * 36 dni). Incidentni nemocni méli prokazatelné
vy$$i variabilitu v hladindch Hb a soucasné delsi cas stravili pod
cilovym rozmezim hodnot Hb (< 110 g/l) v porovnani s preva-
lentnimi nemocnymi. Pacienti v nejvy$sim kvartilu AUC byli
mladsi, hubengjsi a ¢astéji trpéli DM v porovnani s nemocnymi
v nejniz$im kvartilu (a tedy témi s nejmensi fluktuaci Hb). Zaroven
tito nemocni Castéji pattili do skupiny incidentnich nemocnych
s docasnym cévnim ptistupem, ktery se ¢asto ménil. Soucasné
meéli niz$i hodnoty PTH a Castéji dostavali léky na kardiovasku-
larni onemocnéni nebo ESA. Tato skupina nemocnych byla také
trikrat Castéji hospitalizovana nez nemocni, ktefi byli v nejniz$im
kvartilu AUC. V mnohorozmérné logistické regresi se jako rizikové
faktory pro vysokou variabilitu Hb ukazaly vék < 30 let, nizké BMI,
nemocny na HD < 6 mésicti, zmény v cévnim pristupu, pouZzivani
katétrti, Hb < 110 g/l, terapie ESA, terapie inhibitory ACE nebo
sartany a hospitalizace.

Primérnd doba sledovani nemocnych byla 12,4 mésice. Béhem
sledovani zemfelo celkem 551 nemocnych, z toho 220 (40 %)
na kardiovaskularni pric¢iny. Z nich pak 91 zemfelo na srde¢ni
selhdni, 32 na akutni infarkt myokardu a 45 na cévni mozkovou
ptihodu. V celém souboru nemocnych nebyla prokdzana zavis-
lost mortality na variabilit¢ hodnot Hb, at jiz byla posuzovana
kteroukoli z uvedenych metod (SD, rezidualni SD, ¢as straveny
v cilovém rozmezi, AUC). Pokud se ale posuzovala fluktuace Hb
mimo cilové hodnoty, pak se tento jediny parametr na mortalité
podilel. Podle ktivky prezivani dle Kaplana-Meiera mély vSechny
skupiny s fluktuaci Hb mimo cilové rozmezi horsi prezivani nez
nemocni, ktefi byli po celou dobu sledovani v cilovém rozmezi.
Dle mnohorozmérné analyzy pak bylo vyznamné zvysené riziko
mortality zaznamenano u nemocnych s konzistentné nizkym Hb
(Hb < 110 g/1) a soucasné nizkou amplitudou (HR 1,95) a u pa-
cientt s trvale nizkym Hb (HR 2,85).

Zavérem tedy autori konstatuji, Ze variabilita Hb u nemocnych
na dialyze je Castd a celkové nezvySuje mortalitu. Jediny faktor,
ktery zvysuje riziko mortality je fluktuace hodnot Hb mimo do-
porucené rozmezi.

B KOMENTAR
Doc. MUDr. Romana Rysava, CSc.

Tato studie reprezentuje prvni velkou multicentrickou studii
mimo USA, kterd se zabyvala vlivem variability hemoglobinu
na celkovou ¢i kardiovaskuldrni mortalitu. Potvrdila skutecnost,
Ze variabilita Hb je velmi castym jevem u hemodialyzovanych
nemocnych, zejména téch incidentnich. Tato skutecnost nepre-
kvapuje, jelikoz velkd cdst nemocnych v predialyze neni lécena
ESA a vstupuje do HD léceni s pomérné nizkymi hodnotami Hb

a malymi zdsobami Zeleza. Vzhledem k urcitym restrikcim v do-
stupnosti ESA je pak ndriist Hb v Evropé pozvolnéjsi v porovndni
s nemocnymi v USA. Dalsi skutecnosti je fakt, Ze se do chronické
HD Iécby stdle castéji zatazuji nemocni s celou fadou komorbidit,
které se podileji na zhorsené utilizaci Zeleza a relativni rezistenci
na lécbu ESA.

Tato studie je zajimavd z pohledu porovndni jednotlivych metod
méteni variability hemoglobinu. Zatimco v parametru indivi-
dudlni SD a rezidudlni SD byla data mezi evropskou a americkou
populaci nemocnych lécenych ve strediscich FMC hodné podobnd
(rezidudlni SD v této studii bylo 6,5 g/l u prevalentnich nemocnych
a 7,5 g/l u incidentnich; u prevalentnich nemocnych lécenych
v USA to bylo 6,0 g/1), vyznamny rozdil byl zaznamendn v para-
metru méteni fluktuace Hb mimo cilové hodnoty. Ve tfech ame-
rickych studiich byl vyskyt trvale nizkych hladin Hb (< 110 g/1)
jen u 2 % nemocnych, 5,9-6,5 % nemocnych bylo v cilovém
rozmezi a < 3 % mélo Hb trvale vysoky (> 130 g/l) (Arneson,
2009; Ebben, 2006; Gilbertson, 2008). Nizkd amplituda a nizké
hodnoty Hb byly zaznamendny u 14,8-21,3 % pacientii a nizkd
amplituda a vysoké hodnoty Hb u 28,9-36,4 % nemocnych. Kolem
40 % nemocnych pak mélo vysokou amplitudu hodnot Hb (tedy
SD > 15 g/l). V této evropské studii bylo rozlozeni ve fluktuaci
vyrazné jiné. Trvale nizké ¢i vysoké hodnoty Hb mélo 6,9 %
nemocnych, 32,9 % nemocnych bylo v kategorii nizkd amplituda
a nizky Hb a 24,9 % v kategorii nizkd amplituda a vysoky Hb.
O pozndni méné nemocnych bylo v kategorii vysokd amplituda
(23,1 %). Tato skutecnost svédci o tom, Ze v Evropé trpi nemocni
nizsi variabilitou hodnot Hb (hodnoty Hb jsou u nich tedy kon-
stantnéjsi), ale celkové vice nemocnych se nachdzi spise na virovni
nizsich hodnot Hb, coz koresponduje s faktem, ze v USA dostdvaji
nemocni podstatné vyssi davky ESA v porovndni s Evropou (¢asto
i pres hyporesponsivitu na ESA).

Ackoli v této studii nebylo pfi souhrnném pouZiti riiznych metod
detekce variability Hb prokdzdno, Ze variabilita je spojena se zvy-
Senym rizikem celkové i kardiovaskuldrni mortality, potvrdila se
skutecnost zndmad i z jinych studii (Gilbertson, 2008), Ze trvale nizké
koncentrace Hb (< 110 g/1) a nizkd amplituda s nizkymi hodnotami
Hb jsou spojeny se zvysenim rizika mortality. Naopak hodnoty Hb
nad horni cilové rozmezi (v této studii > 125 g/1) na druhou stranu
nebyly spojeny s vyssi mortalitou. Tento zdvér ale nelze aproximovat
na hodnoty jesté vyssi (> 130-140 g/l), které obecné pro populaci
dialyzovanych nemocnych doporucovdny nejsou.

Urcitym ,unikdtem studie je zavedeni nového parametru
pro méreni variability Hb, a to AUC. Vyhodou této metody je
skutecnost, Ze v jednom parametru jsou zahrnuty vysledky dvou
udajii, a sice amplitudy hodnot Hb a frekvence jejiho vyskytu.
Hodnota velmi dobre koreluje jak s individudlni SD, tak rezidudlni
SD daného nemocného, nevyhodou je Spatny odhad smérovini
vyvoje hodnot Hb.

Za pomérné vyznamné omezeni této studie lze povaZovat fakt,
Ze priimérnd doba sledovdni nemocnych byla jen 12 mésicii, coz
je z hlediska posouzeni vlivu variability Hb na mortalitu dosti
kratkd doba. Navic byla data ziskdvdna z databdze dialyzacniho
tetézce FMC retrospektivné, neslo tedy o prospektivni védeckou
studii. To ovlivnilo i skutecnost, Ze z piivodné vysetienych 11 000
nemocnych jich nakonec do studie bylo zatazeno jen 5 000
(52 % vyloucenych nemocnych byli incidentni nemocni), coz
lze povazovat za urcitou ,pozitivni selekci®; kterd mohla ovliv-
nit vysledky studie. Data tedy nelze generalizovat na vsechny
hemodialyzované nemocné v Evropé, jelikoz na jejich 1écbé se
podili podstatné vice subjektii, které se lisi kvalitou a rozsahem
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poskytované péce. Studie navic nezohledriovala skutecnosti, jako
je lécba Zelezem a davky podaného ESA, které oboje vyznamnym
zptisobem ovliviiuji mortalitu.
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Lze u pacientli s pokrocilou
renalni insuficienci predpovédét

riziko vyvoje terminalniho selhani
ledvin a smrti?

Landray MJ, Emberson JR, Blackwell L, et al. Prediction of ESRD and death
among people with CKD: the chronic renal impairment in Birmingham
(CRIB) prospective cohort study. Am ] Kidney Dis 2010;56:1082-1094.

le americkych i evropskych analyz ma cca 5-10 % dospélé

populace chronické onemocnéni ledvin ve stadiu 3-5 (glome-
rularni filtraci < 60 ml/min/1,73 m?). Tito pacienti maji ve srovnani
s osobami s normalni glomerularni filtraci vyznamné vyssi mortali-
tu a kardiovaskularni morbiditu a jsou ve zvy$eném riziku progrese
do terminalniho selhani ledvin. Individualni predikce smrti nebo
rizika vyvoje terminalniho selhani ledvin a doby do terminalniho
selhdni ledvin je v8ak u téchto pacientti velmi obtizna.

Kardiovaskularni riziko nelze u pacientt s chronickym one-
mocnénim ledvin odhadovat podle skérovacich systémii (napt.
framinghamského) ziskanych na zakladé dat z bézné populace a za-
lozenych na klasickych kardiovaskuldrnich rizikovych faktorech.
Jednim z diivodd je, Ze u pacientti s chronickym onemocnénim
ledvin se vedle kumulace klasickych kardiovaskularnich rizikovych
faktora vyskytuji i dalsi netradi¢ni (,,uremické®) rizikové faktory
(prevodnéni, anémie, hyperhomocysteinémie, hyperfosfatémie aj.).
U pacientt s pokro¢ilou rendlni insuficienci byla navic popséna tzv.
reverzni epidemiologie klasickych kardiovaskularnich rizikovych
faktort (nizky krevni tlak jako negativni prediktor kardiovaskuldrni
progndzy vzhledem k sou¢asné pritomnosti chronického srde¢ni-
ho selhdni, nizky cholesterol jako negativni prediktor vzhledem
k souc¢asné malnutrici — nejvyssi mortalitu maji mezi pacienty
s termindlnim selhdnim ledvin pacienti s nizkym systolickym
krevnim tlakem a nizkym sérovym cholesterolem).

Cilem komentované studie bylo definovat na prospektivné sledo-
vané kohorté pacientd s chronickym onemocnénim ledvin ve stadiu
3-5 rizikové faktory mortality a vyvoje terminalniho selhéniledvin.

V obdobi 1997-1999 byla z pacientt vySetfenych na nefrologic-
kém oddéleni v Birminghamu ve Velké Britanii vytvofena kohorta
382 dosud nedialyzovanych pacientt s chronickym onemocnénim
ledvin (CKD) ve stadiu 3-5 (88 pacientt ve stadiu 3, 178 pacientt
ve stadiu 4 a 116 pacientti ve stadiu 5), v pramérném véku 61,5 roku
s primérnou glomeruldrni filtraci 21,8 ml/min/1,73 m? V kohorté
bylo 64,9 % muzt, 88 % bylo béloského ptivodu, 17,3 % bylo diabe-
tikd, 20 % pacientti mélo elektrokardiografické znamky hypertrofie
levé komory. Primérny BMI byl 26,6 a pramérny krevni tlak byl
152/84 mm Hg. Aktivnich kurdkid bylo 12,6 %, 50 % pacientt byli
byvali kufdci, 36 % pacienti nikdy nekoufilo. Antihypertenziva
uzivalo 83 % pacientd, 27 % pacient uzivalo kyselinu acetylsali-
cylovou, 35 % derivaty vitaminu D, 25 % derivaty zeleza, jen 9 %
pacientii bylo 1é¢eno erytropoetinem.

Roc¢ni riziko terminalniho selhani ledvin bylo jen 1,6 % u pa-
cienti s CKD 3 (zadny pacient v této podskupiné neselhal dfive
nez za Ctyfi roky), 9,6 % u pacientti s CKD 4 a 58,2 % u pacient
s CKD 5. U pacientti s CKD 4 byla stfedni doba do selhani ledvin
asi o pét let delsi nez u pacientd s CKD 5. Béhem stfedni doby
sledovani trvajici $est let zemtelo 150 pacientt (6,5 % rocné),
u pacientd, u nichz se vyvinulo terminalni selhaniledvin, byla ro¢ni
mortalita vyrazné vyssi u téch, ktefi byli léceni dialyzou (8,3 %), nez
u pacientd po transplantaci (0,5 %). Ro¢ni mortalita stoupala se sta-
diem CKD; u pacientti s CKD 3 ¢inila 3,9 %, u pacient ve stadiu 4
byla 6,3 % a 9,2 % ve stadiu 5. Kazdy pokles glomerularni filtrace
0 30 % zvySoval zhruba trojnasobné riziko terminalniho selhani
ledvin a 1,3krét riziko smrti. U pacientu se vstupni glomerularni
filtraci > 25 ml/min/1,73 m? bylo riziko Gmrti vy$si nez riziko
vyvoje terminalniho selhani ledvin.

Pro riziko vyvoje termindlniho selhani ledvin byly definovany
¢tyti hlavni rizikové faktory: sérova koncentrace kreatininu (posky-
tovala 80 % celkové informace), fosfatémie, pomér albumin/krea-
tinin v moci a zenské pohlavi. Vypovédni hodnota téchto ctyf
prediktort byla stejna jako vypovédni hodnota viech 21 rtiznych
klinickych a laboratornich faktori, které byly vstupné k dispozici.
O 50 % vyssi vstupni hodnota kreatininu byla spojena s 3,25krat
vy$$im relativnim rizikem vyvoje terminalniho selhdni ledvin
v prubéhu sledovani. Toto riziko ale klesalo s dobou sledovani
(relativni riziko bylo 4,71 v prvnich dvou letech sledovani, ale jen
2,43 v dalsich letech sledovani). Relativni rizko vyvoje terminal-
niho selhani ledvin bylo o 50 % vy$si pro 30% vzestup fosfatémie
a pétinasobny vzestup poméru albumin/kreatinin v mo¢i. Bylo také
2,09krat vys$$i u Zen nez u muzu.

Také pro mortalitu byly definovany ¢tyti hlavni rizikové faktory:
hodnota NT-pro-BNP, vék, koufeni a zvy$ené hodnoty troponinu T.
Mortalita byla témér dvojnasobna (RR = 1,95) pro kazdy vzestup
véku o 15 let, kazdy pétinasobny vzestup NT-pro-BNP (RR = 1,72),
aktivni kutdctvi (RR = 2,36) a pozitivni troponin T (RR = 1,83).

Rizikové faktory mortality i termindlniho selhdni ledvin byly
pouzity pro vyvoj rovnic k predikei rizika. Tyto rovnice pak byly
uspésné validovany na souboru 213 dosud nedialyzovanych pa-
cientt s CKD 3-5 z vychodniho Kentu.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Viadimir Tesar, DrSc.

Komentovand studie potvrdila, Ze pacienti s pokrocilou rendlni in-
suficienci (zejména pri glomeruldrni filtraci < 45 ml/min/1,73 m?)
maji vysokou mortalitu a vysoké riziko progrese do termindlniho se-
lhdni ledvin. Pacienti s glomeruldrni filtraci > 25 ml/min/1,73 m?
maji vyssi riziko smrti nez termindlniho selhdni ledvin, u pacientii
s pokrocilejsi rendlni insuficienci je riziko termindlniho selhdni
ledvin vyssi nez mortalita. Vyssi riziko termindlniho selhdni ledvin
u pacientil s pokrocilej$i rendlni insuficienci miize pochopitelné
souviset s vyvojem rendlniho onemocnéni pred okamzikem vstupu
pacientii do sledovini. Pacienti, ktefi progredovali rychleji jiz
pred timto okamZikem, maji v okamZiku vstupu do kohorty vyssi
sérovou koncentraci kreatininu a tito pacienti i naddle progreduji
rychleji nez pacienti, ktefi maji v okamziku vstupu do kohorty

vys

koncentraci kreatininu niZsi. S touto predstavou je kompatibilni
i vys$$i riziko progrese do termindlniho selhdni ledvin v prvnich
dvou letech (pozitivni selekce rychle progredujicich pacientii).
Je ziejmé, Ze nevyhodou takovéto pomérné malé studie je, Ze
neumoznuje posoudit viiv zdkladniho rendlniho onemocnéni,
ktery je urcité pro rychlost progrese rendlni insuficience velmi

dulezity, ne-li rozhodujici.
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Sérovd koncentrace kreatininu byla v komentované studii nejdiile-
Zitéjsim prediktorem progrese a asociace mezi hodnotou kreatininu
a vékem miize byt jednim z ditvodii, proc vék v této studii (na rozdil
od nékterych jinych studii — Keane et al., 2006; Bash et al., 2010)
nezavislym prediktorem progrese nebyl. Jednim z prediktorii byl
i Zenské pohlavi. Interpretace neni zcela snadnd, ale jednim z vysvét-
leni miize byt, Ze Zeny maji obvykle (vzhledem k télesnym proporcim)
Dpri stejné koncentraci kreatininu nizsi glomeruldrni filtraci.

Prediktory progrese do termindlniho selhdni ledvin se v riiznych
studiich (Keane et al., 2006; Kent et al., 2007; Wakai et al., 2006;
Levin et al., 2008; Johnson et al., 2008) pilis nelisi. Kromé uka-
zatelii rendlni funkce (hodnota kreatininu, kalkulovand glome-
ruldrni filtrace) a proteinurie jsou to zejména faktory, které tizce
s rendlni funkci koreluji (napf. krevni tlak, anémie, fosfatémie).

Naproti tomu prediktory mortality jsou u pacientii s chronickym
onemocnénim ledvin zcela odlisné a souviseji zejména s rizikem
(vék, kourteni) nebo jiz pritomnosti (hladina NT-pro-BNE, hladina
troponinu T) srdecniho onemocnéni. Zvysend sérovd koncentrace
NT-pro-BNP ziejmé souvisi s pfitomnosti hypertrofie levé komory
ajeji systolické ci diastolické dysfunkce, prevodnéni a ischémie, i kdyZ
hodnota NT-pro-BNP u pacientii s chronickym onemocnénim ledvin
také koreluje s koncentraci kreatininu (Vickery et al., 2005), a miize
tedy odrdZet vyssi stupeni rendlni insuficience. Zvysend sérovd kon-
centrace troponinu T také souvisi se soucasnou pritomnosti hyper-
trofie levé komory a jeji dysfunkce s nekrézou myokardu. Oba tyto
faktory jsou prediktory celkové a kardiovaskuldrni mortality kromé
chronického onemocnéni ledvin i v jinych populacich, NT-pro-BNP
v bézné populaci i u pacientii s kardiovaskuldrnim onemocnéni
¢i srdecnim selhdnim, troponin T u starsich lidi v bézné populaci.

Je zfejmé, Ze u pacientii s chronickym onemocnénim ledvin nelze
pouzit klasické modely predikce mortality, které funguji u bézné
populace s normdlni rendlni funkci. Modely vytvorené na zdkladé
riiznych kohort a dlouhodobého sledovini obvykle maximadlné
nékolika stovek pacientii z nékolika klinickych studii vytvorily
nékolik modelii a predikcnich rovnic, které se sice v zdkladnich
rysech podobayji, jednotlivé prediktivni faktory jsou ale (s vyjimkou
kreatininu a proteinurie) odlisné a také viha jednotlivych faktorti
neni stejnd. Spolehlivéjsi a v praxi vyuZitelné modely a predikcni
rovnice by mély byt odvozeny z podstatné vétsich (mnohatisico-
vych) kohort s predem definovanymi potencidlnimi predikénimi
faktory (vietné diagnézy zdikladniho rendlniho onemocnéni)
a dostatecné dlouhou dobou sledovdni. Takto odvozené predikcni
rovnice by pak mély byt validoviny na dobte definovanych roz-
séhlych a kvalitné sledovanych souborech pacientii s CKD 3-5
u riiznych rasovych a etnickych skupin.
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Vliv erytropoetinu

na metabolismus zeleza

Srai SK, Chung B, Marks ], et al. Erythropoietin regulates intestinal iron ab-
sorption in a rat model of chronic renal failure. Kidney Int 2010;78:660-667.

Zelezo (Fe) je prvek, ktery hraje velmi dtlezitou roli v fadé me-
tabolickych pochodii v organismu ¢lovéka. Proto maji poruchy
jeho homeostazy, které jsou velmi ¢asté, zasadni vliv na morbiditu
nemocnych. Predpoklada se, Ze celosvétové trpi anémii z nedostatku
Zeleza asi jedna tfetina populace. U fady z nich se pak na prohlubo-
vani anémie podileji i daldi faktory, jako jsou chronicka onemocnéni
¢i renalni nedostate¢nost. Na modelech hlodavcti bylo ukdazano,
Ze jejich télo reaguje na dysbalanci v metabolismu Zeleza rtiznou
urovni absorpce Fe v enterocytech duodena. Anémie v organismu
spousti hypoxii, kterd vede ke zvySené produkci erytropoetinu
(EPO). Tato reakce je ale vyrazné utlumena v pripadé soucasné
pritomné tézké renalni nedostatecnosti. Tento problém lze vyresit
paralelnim podéavanim Zeleza a EPO. Jiz delsi dobu se predpoklada,
ze podavani EPO vede nejen k jeho substituci, ale Ze miiZe ovliviiovat
ihomeostézu Zeleza. Predpoklada se, ze EPO muiZe sniZovat expresi
hepcidinu, anebo muze pfimo stimulovat enterocyty ke zvysené
absorpci Zeleza ve stfevé. Hepcidin je hlavni reguldtor télesnych
zasob Zeleza, ktery psobi na fadu bunék (zejména na stfevni mak-
rofdgy a enterocyty). V nich negativni zpétnou vazbou ovliviiuje
uvolnovani Zeleza z jejich zasob do cirkulace (jde tedy o negativni
regulaci; ¢im vys$$i koncentrace hepcidinu, tim nizsi uvoliiovani Fe
do obéhu). Je zndmo, ze u nemocnych s CKD se koncentrace hepci-
dinu zvysuji, coz mize vyznamnou mérou prispivat k nedostate¢né
utilizaci bunéénych zasob Zeleza. Cilem komentované prace bylo
posoudit, zda exogenné podany EPO snizuje hodnoty hepcidinu
a zda soucasné také zvysuje resorpci Zeleza ze stieva.

Model CKD byl navozen u potkanii kmene Sprague-Dawley 5/6
nefrektomii (skupina N); kontrolni skupina podstoupila operaci
bez nefrektomie (sham operation, skupina S). Ctyti tydny pred
experimentem byla zvifata krmena stravou s nizkym obsahem
zeleza. Nasledné byla rozdélena do tfi skupin: jedné skupiné byl
dvakrat tydné i.p. aplikovan humanni EPO (E) v davce 100 U/kg,
celkem po dobu péti tydnt; druhé byl aplikovan terpentyn (T) s.c.
(0,1 ml/20 g vahy) a treti skupiné oboji (E + T). Absorpce Zeleza
byla méfena pomoci radioizotopu *Fe, ktery byl v definovaném
mnozstvi instilovan pfimo do duodena zvirat a vzorky krve
byly odebirany z femoralni zily. Vliv EPO na absorpci Zeleza byl
zkoumadn také na bunécné kulture lidskych enterocytii (Caco-2
cells). I zde byly bunky po inkubaci s EPO vystaveny naslednému
pusobeni roztoku s obsahem *FeCl a poté méfena aktivita izotopu.
Koncentrace hepcidinu byla nepfimo méfena stanovenim jeho
mRNA v jaterni tkani, mukéze duodena a Caco-2 bunécné kulture.

Skupina potkant s nefrektomii (N) méla signifikantné vyssi
sérové koncentrace kreatininu a urey (p < 0,05, resp. p < 0,01)
oproti skupiné S a zaroven signifikantné niz$i hodnoty hematokri-
tu (Hct) a hemoglobinu (Hb). Koncentrace Zeleza v séru se mezi
skupinou S a N nelisily a k jejich ovlivnéni nedoslo ani po pridani
EPO. Pridani EPO zvysilo vyznamné hematokrit u obou skupin
(SiN). U obou skupin se hodnoty hematokritu zvysily i po pridani
terpentynu a jesté vyraznéji po nasledné aplikaci EPO.

Dle o¢ekavani se ukdzalo, Ze potkani ze skupiny N méli vyznam-
né vy$si hodnoty hepcidinu nez potkani ve skupiné S (p < 0,002).
Ackoli aplikace EPO vedla k vyraznému snizeni hepcidinu
u skupiny N na uroven skupiny S, nebylo toto snizeni statisticky
vyznamné. Po podavani EPO potkantim ve skupiné S k dal$imu
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snizeni hepcidinu nedoslo. Pridani terpentynu vyznamné zvysilo
koncentrace hepcidinu u obou skupin a naslednd 1é¢ba EPO snizila
hodnoty hepcidinu jen u skupiny N, nikoli u skupiny S.

Pokud slo o transport zeleza pres epitel duodena a jeho objeveni
se v plazmé, ukazalo se, Ze u potkant skupiny N byl tento transport
v porovnani se skupinou S vyznamné sniZen (p < 0,03). Po pridani
EPO se absorpce zeleza ze stfeva vyrazné zvysila ve skupiné N
(na uroven skupiny S), zatimco ve skupiné S ziistala stejnd. Naopak
vyrazné snizeni absorpce Zeleza u obou skupin se vyskytlo po pridani
terpentynu (jako faktoru zvy$ujiciho zanét). Zajimavé je, Ze pridani
EPO skupiné N léc¢ené terpentynem vedlo ke snizeni hepcidinu
a zvySeni hematokritu (viz vyse), ale neovlivnilo nikterak absorpci
Zeleza, ktera ztistala nizka. Pokud jde o koncentrace mRNA ferropor-
tinu a DMT1 (apical divalent metal transporter 1), byly vyznamné
snizeny u skupiny N, ktera byla soucasné predlécena terpentynem.

K ozfejmeni pfimého t¢inku EPO na transport zeleza ve stievé
byla pouzita Caco-2 buné¢na kultura, ktera byla vystavena po dobu
24 hodin uc¢inku nizké davky EPO (1 U/ml). K objasnéni exprese
gentl pro jednotlivé transportni proteiny byly méfeny mRNA
DMT1 a duodendlniho cytochromu b (Dcytb), které zajistuji
transport Zeleza na apikdlni membrané enterocytd, a ferroportinu
a hephaestinu, které zajistuji jeho transport na bazolateralni strané
enterocyttl. Ukazalo se, ze EPO vyznamné zvySuje mRNA u DMT1,
ferroportinu a hephaestinu, zatimco exprese mRNA Dcytb neni
ovlivnéna. V souladu s timto nalezem se potvrdilo, Ze zvySeni
exprese genil pro transportni proteiny pro Zelezo je po pfidani
EPO spojeno s urychlenim a zvysenim transportu *Fe pfes tuto
vrstvu bunék, a to ve sméru z apikalniho na bazolateralni konec
(tento transport je 500-1 000krat silnéjsi nez ve sméru opacném).
Utinek EPO ziejmé probih4 prostfednictvim jeho vazby na JAK2
tyrosinkinazu v enterocytech.

Zavérem autofi uzaviraji, ze EPO ovliviluje utilizaci Zeleza nejen
snizenim aktivity a exprese mRNA pro hepcidin (coz umoznuje
uvolnovani Fe z makrofagii a enterocyti), ale vede i ke zvy$eni aktivity
dalsich transportérti pro Zelezo lokalizovanych pfimo v enterocytech
(DMT1, ferroportin a hephaestin) prostfednictvim své vazby na JAK2.

B KOMENTAR
Doc. MUDr. Romana Rysava, CSc.

Monitorace zdsob Zeleza v organismu jedincii s téZsimi formami
CKD je problematickd, jelikoz sérovd koncentrace Zeleza nevypo-
vidd o jeho aktudlnich zdsobdch a uz vitbec ne o jeho vyuZitelnosti
pro erytropoézu. O zdsobdch Zeleza presnéji vypovidaji koncen-
trace ferritinu, ale jako protein akutni fdze je ferritin vyznamnou
mérou ovlivnén casto pritomnym zdnétem, ktery jeho hodnoty
arteficidlné zvysuje.

Jak bylo zminéno jiz vyse a jak ukazuje fada publikovanych
sdéleni, je klicovym proteinem ovliviiujicim utilizaci Zeleza
v organismu hepcidin. Hepcidin, ktery je u nemocnych s CKD
vyznamné zvysen, piisobi jako hlavni reguldtor metabolismu Ze-
leza. Omezuje uvoltiovdni Zeleza ze zdsobnich zdrojii (enterocyty,
makrofdagy retikuloendotelidlniho systému). Aplikace EPO snizuje
expresi genu pro hepcidin a tim jeho supresi, vysledkem cehoz je
zlepseni utilizace Zeleza. Zajimavé ale je, Ze pokud v téle neprobihd
ucinnd erytropoéza, vliv aplikace EPO na supresi hepcidinu chybi.
To tedy automaticky predpoklida existenci dalsich faktorii, které
tento proces ovliviiuji (Vokurka, 2006; Pak, 2006). Komentovand
prdce vsechny tyto predpoklady potvrzuje. Poddni EPO jak pot-
kaniim s 5/6 nefrektomii, tak kontrolni operované skupiné vedlo
k vyraznému vzestupu hodnot hemoglobinu a hematokritu, aniz
to bylo doprovizeno vzestupem sérové koncentrace Zeleza. Doku-

mentované sniZeni koncentrace hepcidinu totiz vedlo ke zlepSeni
transportu Zeleza v duodendlnich enterocytech, a tim se zvysila
jeho biologickd dostupnost. Hlavni diivod zvysené koncentrace
hepcidinu u nemocnych s CKD je spojen se zvysenym prozanétlivym
stavem téchto nemocnych, spise nez s poruchou jeho vylucovdni.
Hepcidin se proto fadi mezi proteiny akutni fdze a na zvyseni jeho
exprese se miize podilet fada prozanétlivych cytokinii, naps. TNFo
¢i IL-6 (Nicolas, 2002; Nemeth, 2003). V komentované studii byl
prozdnétlivy stav navozen podkozni aplikaci terpentynu, kterd jak
zndmo navozuje v organismu zdnétlivé prostiedi. Po jeho aplikaci se
vyznamnym zpiisobem zvysila exprese hepcidinu a snizil transport
Zeleza v duodendlnich enterocytech. Prekvapivé ale bylo, Ze aplikace
EPO sice vyznamné snizila koncentraci hepcidinu, ale u skupiny
nefrektomovanych potkanii s aplikaci terpentynu to nevedlo ke zlep-
Seni transportu Zeleza v duodendlnich enterocytech. To by tedy
podporovalo hypotézu (jiz vyse uvedenou), Ze se zde uplatiiuji jesté
dalsi vlivy a faktory mimo hepcidin, a to zejména piimé piisobeni
prozanétlivych cytokinii na ferroportin a dalsi transportni proteiny.

Diskuse tykajici se primého piisobeni EPO na resorpci Zeleza
ve stfevé vychdzely z hypotézy, Ze pfimo na povrchu enterocytii
se nachdzeji receptory pro EPO. Jejich existence se predpoklddd
na obou strandch butiky, tedy jak bazolaterdlni, tak apikdlni.
V komentované prdci se piisobeni EPO prokdzalo pouze u recep-
toru lokalizovaného na bazolaterdlni strané buriky. EPO receptor
je funkcéné spjat s aktivaci JAK2 (tyrosine-kinase Janus kinase 2),
kterd vede k aktivaci celé fady bunécnych pochodii. V této prdci
se primy efekt EPO na transepitelidlni transport Zeleza pfes re-
ceptor JAK2 prokdzal neptimo, a to priddanim inhibitoru JAK2
k bunécnym kulturdm, coz vyznamnou mérou snizilo expresi
transportnich proteinii ferroportinu a DMT1I.

Zdveérem lze tedy konstatovat, Ze proces utilizace Zeleza a jeho
vstrebdvadni ve stfevé u nemocnych s CKD (a potazmo chronickym
zdnétlivym stavem) je velmi komplexni a sloZity a Ze je ovlivnén
celou fadou transportnich proteinii, jejichz existence se odhalila
teprve v neddvné dobé. To do znacné miry vysvétluje i skutecnost,
Ze zelezo se po perordlnim poddvdni u téchto nemocnych velmi
omezené vstiebdvd a k dosazeni uspokojivych zdsob je nutnd jeho
parenterdlni aplikace. Jeho utilizaci pak zlepsuje casné poddavini
EPO a snizZeni zdnétu v organismu.
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Paricalcitol snizuje proteinurii
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vation with paricalcitol for reduction of albuminuria in patients with type
2 diabetes (VITAL study): a randomised controlled trial. Lancet 2010 doi:
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lavnim prediktorem progrese a rizika vyvoje terminalniho
selhani ledvin je u pacientt s chronickym onemocnénim
ledvin proteinurie (de Zeeuw, 2008). Hlavnim patogenetickym
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mechanismem vedoucim k proteinurii je poskozeni podocyti.
Donedavna bylo mozno dosahnout sniZeni proteinurie a zpomaleni
progrese chronické rendlni insuficience (jen ale asi o 20-30 %)
pouze optimalni kontrolou krevniho tlaku a inhibici systému re-
nin-angiotensin-aldosteron (napf. u diabetiki 2. typu — Brenner et
al.,2001; Lewis et al., 2001). U vétsiny pacientt s chronickou renalni
insuficienci se ale pres 1écbu inhibitory ACE ¢i blokatory receptort
AT, pro angiotensin II (sartany) vyvine terminalni selhani ledvin,
pokud dfive vzhledem ke zvy$enému kardiovaskularnimu riziku
nezemrou.

Komentovana propektivni randomizovana dvojité slepa, place-
bem kontrolovana studie VITAL (de Zeeuw et al., 2010) sledovala
vliv selektivniho agonisty receptoru pro vitamin D paricalcitolu
na proteinurii u pacientt s diabetem 2. typu.

Do studie bylo zafazeno celkem 281 pacienti s diabetem 2. typu
a nefropatii, ktera byla definovéna pfitomnosti albuminurie vyjad-
fené jako pomér albumin/kreatinin v prvnim rannim vzorku moci
v rozmezi 11-339 mg/mmol a kalkulovanou glomeruldrni filtraci
vrozmezi 15-90 ml/min/1,73 m?. Pacienti museli byt starsi nez 20
let a museli byt 1é¢eni stabilni davkou inhibitoru ACE nebo sartanu
alespon tfi mésice pred vstupem do studie. Sérova koncentrace PTH
musela byt v okamziku randomiizace 35-500 pg/ml a koncentrace
kalcia musela byt niz$i nez 2,45 mmol/l.

Pfi randomizaci byli pacienti stratifikovani dle vstupni kalku-
lované glomerularni filtrace (niZsi a vy$s$i nez 40 ml/min/1,73 m?)
adle vstupni albuminurie (nizsi a vy$$i nez 113 mg/mmol). V ramci
kazdé podskupiny byli pacienti randomizovani k 1écbé 1 pg nebo
2 pg paricalcitolu nebo uzivani placeba jednou denné. Pacienti
byli dale sledovani 24 tydnua. Pokud krevni tlak pti opakovanych
kontrolach prekrocil 130/80 mm Hg, byla akcentovana antihyper-
tenzni medikace, davky inhibitorti ACE a sartanii ale nebylo mozno
v prubéhu studie ménit.

Primarnim sledovanym parametrem byla procentualni zména
geometrického priméru poméru albumin/kreatinin mezi vstupnim
a poslednim méfenim na konci tydenni doby sledovani (po 24
tydnech). Primérny vék pacientt byl 64 let, cca 70 % z nich bylo
muzi, vétsina z nich (cca 70 %) byla bélosského ptivodu, primeérna
doba trvani diabetu byla 17 let, primérny krevni tlak pred vstupem
do studie byl 142/73 mm Hg. Hypertenze byla pfitomna u viech
pacientt, cca 80 % pacientt mélo hyperlipidémii, 30 % ischemickou
chorobu srdec¢ni, 20 % ischemickou chorobu dolnich koncetin a cca
17 % chronické srde¢ni selhani. Sttedni pomér albumin/kreatinin
byl 73 mg/mmol, coz zhruba odpovidalo albuminurii 700 mg/24 h
(28 % pacientt mélo mikroalbuminurii a 72 % pacientti mélo
makroalbuminurii). Sttedni kalkulovand glomerularni filtrace byla
37 ml/min/1,73 m? Stfedni sérové koncentrace parathormonu
byla 70 pg/ml. Téméf polovina pacientti uzivala sartan, asi ¢tvrtina
inhibitor ACE a dal$i ¢tvrtina kombinaci obou latek.

Zména geometrického priméru poméru albumin/kreatinin
byla o 15 % vétsi u pacientti lécenych paricalcitolem (obéma
davkami) nez u pacientt na placebu, rozdil byl vétsi u pacientii
lé¢enych 2 pg paricalcitolu (o 18 %) nez u pacientti lé¢enych jen
1 ug paricalcitolu (o 11 %). Pfi hodnoceni zmény geometrického
priaméru 24hodinové albuminurie nebyl rozdil mezi placebem
a davkou 1 pg paricalcitolu statisticky vyznamny, ale u pacientti
lécenych 2 g paricalcitolu byl rozdil proti placebu (28 %) vysoce
statisticky vyznamny. Pokles albuminurie u pacientt lé¢enych
2 pg paricalcitolu ve srovnani s placebem (o 18 %) byl statistic-
ky vyznamny jiz po ctyfech tydnech 1écby a ztistaval vyznamny
v celém Sestimésicnim pribéhu sledovani. Pokles albuminurie
byl u pacientt lé¢enych 2 ug paricalcitolu provazen také mirnym,

ale statisticky vyznamnym poklesem kalkulované glomerularni
filtrace a systolického krevniho tlaku. Pokles systolického krevniho
tlaku se ale na celkovém antiproteinurickém ucinku paricalcitolu
podilel maximalné 16 %. Albuminurie, kalkulovana glomeruldrni
filtrace a systolicky krevni tlak se vratily ke vstupnim hodnotam
30 az 60 dni po vysazeni paricalcitolu. U pacienti lé¢enych 2 ug
paricalcitolu také vyznamné poklesla sérova koncentrace PTH
(z 90 na 40 pg/ml). Pokles albuminurie negativné koreloval se sé-
rovou koncentraci paricalcitolu. Vliv paricalcitolu na albuminurii
byl vyznamné vys$i u pacienttt s vy$$i mocovou exkreci sodiku
(> 178 mmol/24 h), ale nemél zadny vztah k podavané davce in-
hibitoru ACE nebo sartanu. Vyskyt nezddoucich uéinkt (véetné
hyperkalcémie) se nelisil mezi pacienty, kteti dostavali paricalcitol,
a pacienty, kteti dostavali placebo. Ve skupiné 1é¢ené 2 ug parical-
citolu byla tfi amrti souvisejici pravdépodobné s komorbiditami
pacientd, nikoli s 1é¢bou paricalcitolem.

H KOMENTAR
Prof. MUDr. Vladimir Tesar, DrSc.

Komentovand prospektivni randomizovand, placebem kontro-
lovand studie tedy potvrdila antiproteinuricky ticinek parical-
citolu, ktery byl popsdn jiz diive, napt. v ramci retrospektivniho
hodnoceni bezpecnosti paricalcitolu (Agarwal et al., 2005) a také
v mensi randomizované kontrolované studii (Fishbane et al.,
2009), kterou jsem komentoval v letosnim druhém Cisle Postgra-
dudlni nefrologie.

Hlavni mechanismus antiproteinurického vicinku paricalcitolu
neni zatim zcela jasny, v vivahu p¥ipadd inhibice transkripce genu
pro renin (Li et al., 2002), antiproliferativni i antifibroticky ticinek
a také primy uicinek paricalcitolu na podocyty (Kuhlmann et al.,
2004), ve kterych zvysuje expresi reninu a snizuje aktivitu NFxB.
Velmi neddvno (He et al., 2011) byl popsin v modelu experi-
mentdlniho nefrotického syndromu (adriamycinové nefropatie
u potkanii) novy potencidlné velmi diilezity mechanismus reno-
protektivniho piisobni paricalcitolu. Paricalcitol inhibuje systém
Wht/[3-catenin, ktery hraje ditlezitou roli v rendlni embryogenezi
a patogenezi glomerulosklerézy a intersticidlni fibrézy. Paricalci-
tolem indukovand inhibice systému Wht/p-catenin zvysuje expresi
podocytdrnich genii (nefrinu, podocinu, WT1) a snizuje protein-
urii a inhibuje infiltraci rendiniho intersticia monocyty/makro-
fdgy, potlacuje tvorbu profibrogennich cytokinii TGFf a CTGF
a syntézu fibronektinu a kolagenu typu I a I1I. Antiproteinuricky
ucinek paricalcitolu by proto mél byt testovdn nejen u pacientii
s diabetickou nefropatii, ale i primdrnimi podocytopatiemi (fokdl-
né segmentdlni glomerulosklerézou a membranézni nefropatii).

Antiproteinuricky tcinek paricalcitolu zdvisi na ddvce, na-
stupuje rychle (maximdlné béhem nékolika tydnii), trvd béhem
celé doby poddvdni. Mirny pokles glomeruldrni filtrace (podobny
Casnému poklesu glomeruldrni filtrace po poddni inhibitorii
ACE) a systolického krevniho tlaku vysvétluje jen malou cdst
antiproteinurického uicinku, ktery paricalcitol ziejmé vykondvd
primym piisobenim na ledviny (zejména na podocyty). Velmi
cenné je, Ze je antiproteinuricky ticinek paricalcitolu aditivni
k dcinku inhibitorit ACE (i sartanu, na rozdil od blokddy systé-
mu renin-angiotensin-aldosteron nezavisi na prijmu sodiku a se
se zvysujicim prijmem soli v dieté (a exkreci sodiku do moci) se
nesnizuje, ale zvysuje.

Dalsi dlouhodobé randomizované kontrolované studie by
mély ukdzat, zda md paricalcitol kromé antiproteinurického
také renoprotektivni ti¢inek (snizuje riziko zdvojndsobeni sérové
koncentrace kreatininu a vyvoje termindlniho selhdni ledvin),
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a to nejen u pacientii s diabetickou nefropatit, ale i s chronickymi
nediabetickymi nefropatiemi.
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Nahla srdecni zastava - lze

upravou hemodialyza€ni
preskripce snizit jeji riziko?

Pun PH, Lehrich RW, Honeycutt EF, Herzog CA, Middleton JP. Modifiable
risk factors associated with sudden cardiac arrest within hemodialysis clinics.
Kidney Int 2010 Sep 1., v tisku.

Néhlé srde¢ni zastava (NSZ) je nejcastéjsi pricinou smrti
u pacientti s chronickym selhdnim ledvin vyzadujicim he-
modialyza¢ni 1é¢bu. K NSZ dochazi u dialyzovanych pacientt
30krat castéji nez u obecné populace (Herzog, 2007). Kvalifikova-
né odhady hovofti o 4-7 pfipadech NSZ na 100 000 dialyza¢nich
procedur (Karnik et al., 2001). Dlouhodobé prognéza pacientt
prezivsich NSZ je mimoradné $patnd. Je proto pochopitelné, ze
se hledaji kli¢ové modifikovatelné rizikové faktory, jejichz ovliv-
néni by snizilo vyskyt NSZ u dialyzovanych pacientd. Je znamo,
ze samotné snizeni glomerularni filtrace riziko NSZ zvysuje.
Podobné jsou jako rizikové vnimany tradi¢ni faktory, zahrnujici
pokro¢ily vék, ischemickou chorobu srdecni, diabetes mellitus,
srde¢ni selhdni. Chybi vSak jednoznac¢né dikazy o tom, Ze by tyto
faktory predikovaly vyskyt NSZ béhem dialyza¢niho lé¢eni. To
samo o sobé mize predstavovat riziko vzniku NZS, predevsim
mechanismem nefyziologicky rychlych zmén volémie a elektrolyta
v prubéhu intermitentnich hemodialyz. Epidemiologické udaje
naznacuji, Ze u vyznamné ¢asti nemocnych dochazi k NSZ pravé
béhem pobytu v dialyza¢nim stredisku (11-18 % pripadi) (Pun
et al., 2007). Autofi predklddané studie se zaméfili na posouzeni
modifikovatelnych, na proceduru vazanych specifickych faktora
spojenych s vyskytem NSZ.

Béhem tfiletého obdobi bylo analyzovano 502 chronicky dia-
lyzovanych pacientt, u nichz doslo pfi pobytu na dialyzaénim
stfedisku k NSZ. Kontrolni kohortou bylo 1 632 pacient, ktefi byly
zcela srovnatelni vékem i délkou chronické dialyza¢ni 1é¢by. Hod-
noceny byly klinickd demograficka data, komorbidity, chronicka
medikace a charakteristiky dialyza¢nilé¢by. Ty zahrnovaly sloZeni
dialyza¢niho roztoku (koncentrace drasliku a vapniku), objem
ultrafiltrace a dialyza¢ni medikaci. Autoti zaznamenali 4,5 ptihod
NSZ na 100 000 dialyza¢nich procedur. Pacienti s NSZ méli vyssi
zatéz kardiovaskularnich komorbidit ve formé chronické ICHS

(36 % vs. 30 %) a méstnavého srde¢niho selhdni (40 % vs. 32 %).
Nebyly shledany zadné rozdily v ostatnich tradi¢nich rizikovych
faktorech, jako je diabetes, srde¢ni arytmie, hypertenze nebo dys-
lipidémie. Pacienti s NSZ byli ¢astéji lé¢eni beta-blokatory (58 %
vs. 49 %), inhibitory ACE nebo receptorti AT, pro angiotensin II
(ARB) (57 % vs. 44 %), statiny (36 % vs. 29 %) a antiarytmiky (25 %
vs. 14 %). Vyssi frekvence uvedené medikace odpovida vyssi preva-
lenci srde¢nich onemocnéni této skupiny nemocnych. Analyzované
laboratorni ukazatele byly ziskany u obou skupin z obdobi 7-22
dni pred udalosti. Skupina s NSZ méla nizsi sérové koncentrace
kreatininu (618 vs. 698 pmol/l; p < 0,0001), albuminu (36 vs. 37 g/1;
p = 0,005) a hemoglobinu (116 vs. 118 g/I; p = 0,002). Bez rozdilu
byly sérové koncentrace vapniku, fosforu a iPTH. Podobné nebyly
zjistény rozdily v davce dialyzy ¢i cetnosti pouzivani dialyza¢nich
permanentnich katétra.

Klicovymi vysledky studie jsou rozdily ve slozeni dialyzacnich
roztoktl. Pouziti dialyza¢niho roztoku s nizkou koncentraci dras-
liku (< 2 mmol/l) béhem posledni registrované dialyzy bylo témér
dvojndsobné castéjsi u pacientd s NSZ ve srovnani s kontrolni
kohortou (17,7 % vs. 9,3 %). Pacienti s NSZ byli rovnéz vystaveni
vyznamné vét$i expozici roztoktim s nizkou koncentraci vapniku
(< 1,25 mmol/l; 11,8 % vs. 6,2 %; p < 0,0001). Mnohorozmérny
logisticky regresni model odhalil vyznamnou asociaci mezi nizkou
koncentraci drasliku v roztoku a NSZ. Pacienti dialyzovani proti
roztoku s koncentraci drasliku < 2 mmol/l méli dvojnasobné vyssi
riziko NSZ (odds ratio 2,06; interval spolehlivosti [IS] 1,48-2,86).
Rovnéz nizké koncentrace véapniku (< 1,25 mmol/l) byly spojeny
s rizikem NSZ (odds ratio 1,88; IS 1,28-2,76). Tradi¢ni kardiovas-
kularni rizika uvedend vy$e nebyla spojena s rizikem NSZ. Naopak
vys$si riziko bylo zji$téno u nemocnych uzZivajicich antiarytmika
(odd ratio 1,68), inhibitory ACE/ARB (odds ratio 1,33) a aktivo-
vany vitamin D (odds ratio 1,39). Mezi dal$imi faktory spojenymi
s rizikem NSZ byly nizsi sérové koncentrace kreatinu a vys$si objem
ultrafiltrace. Autofi studii uzaviraji, Ze existuje nékolik faktord,
jejichz modifikace mize sniZit riziko NSZ.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Martin Matéjovi¢, Ph.D.,
Doc. MUDr. Jaromir Eiselt, Ph.D.

Hlavni a klinicky vyznamnd zjisténi této studie Ize shrnout v né-

kolika bodech:

B Riziko NSZ u dialyzovanych pacientii je do znacné miry vdzdno
na samotnou dialyzacni proceduru.

B Slozeni dialyzacniho roztoku, predevsim nizké koncentrace drasli-
ku (< 2 mmol/l) a vapniku (< 1,25 mmol/l), md vyznamny vztah
k riziku NSZ. Tento vztah pretrvdvd i po adjustaci na preexistujici
kardiovaskuldrni komorbidity a predialyzacni sérové koncentrace
elektrolytii (riziko plati i pro pacienty s predialyzacnimi hodno-
tami K > 5,0 mmol/l).

B Tradicni kardiovaskuldrni rizikové faktory ndhlé smrti nevykazuji
u populace chronicky dialyzovanych pacientii jednoznacny vztah

k peridialyzacni NSZ.
m Ultrafiltrace velkych objemii béhem dialyzy predstavuje vyznamny
rizikovy faktor NSZ.

B Existuje vztah mezi fadou poddvanych lé¢iv a rizikem NSZ.

V obecné roviné neni vztah dyskalémie k NSZ zcela prekvapi-
vym. Kalium je diilezitym urcovatelem klidového membrdnového
potencidlu, nervosvalové excitability a funkce srdecniho pace-
makeru. V komentované studii autofi zretelné dokumentovali, Ze
dyskalémie (tj. hypo- i hyperkalémie) je provizena rizikem NSZ
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(riziko NSZ ve vztahu ke kalémii md tvar pismene V). Sérovd
koncentrace kalia > 5,1 mmol/l mohou vést lékare k predepiso-
vani vyrazné hypokalemizujicich roztokii. Podstatnym zjisténim
studie je vSak skutecnost, Ze ani této ,hyperkalemické* skupiné
nemocnych neptindsi prospéch. Naopak, riziko NSZ pti pouzivini
roztokii s obsahem kalia < 2 mmol/l pretrvavd i po adjustaci
na predialyzacni kalémii. Toto riziko je doloZeno zjisténim, Ze
pouzivani dialyzacnich roztokil s koncentraci kalia < 2 mmol/l je
i u nemocnych s kalémii v rozmezi 5-6 mmol/l spojeno s rizikem
NSZ (OR 1,9). Je zfejmé, Ze agresivni eliminace drasliku u nemoc-
nych, ktefi maji normdini nebo hranicné vyssi kalémii, je z pohledu
NSZ postupem rizikovym a Ze ani u pacientii s ,vyssSi-normdlni“
kalémii neni divod k pouZivani vyrazné hypokalemizujicich dialy-
zacnich roztokil. Studie rovnéz pripomind diileZitost pravidelného
vyhodnocovini kalémie u dialyzovanych nemocnych, u nékte-
rych nejen pred viastni procedurou. Uspordddni studie nicméné
neumozniuje odpovédét na otdzku, zda je riziko NSZ ve vztahu
ke kalémii vysledkem navozené hypokalémie, nebo rychlé zmény
sérové koncentrace drasliku zpiisobené velkym gradientem mezi
sérem a dialyzacnim roztokem. Dopad piilis agresivniho sniZeni
kalémie v pribéhu procedury je nutno zasadit do kontextu i dal-
Sich vysledkii komentované studie. Populace pacientii s NSZ byla
zatizena vétsim vyskytem kardiovaskuldrnich komorbidit, niZsi
hodnoty kreatininu mohou byt nepiimym ukazatelem malnut-
rice a zdnétu (otdzkou je, jakd je klinickd relevance statistického
rozdilu mezi hodnotami kreatininu 618 vs. 698 umol/l). Je tudiz
mozné, ze tyto kofaktory, prestoze nebyly shleddny prediktivni
pro NSZ v mnohorozmérném regresnim modelu, potencuji rizika
plynouci z rychlych zmén kalémie. Pozorovany vztah NSZ k rozto-
kiim s nizkymi koncentracemi vapniku (< 1,25 mmol/l) a k vyssi
frekvenci uzivani antiarytmik nabizi i dalsi mozné souvislosti:
spole¢né s rychlou redukci kalémie mohou pfedstavovat vysoce
rizikovou kompozici faktorti, jejichZ spolecnym jmenovatelem je
prodlouzeni intervalu QT, ktery je dilleZitym spoustécim faktorem
komorovych arytmii a nihlé smrti. Ze studie bohuZel nevyplyvd,
kterd antiarytmika nemocni uzivali, a zda mezi né autori zaradili
i digoxin, jehoz kardiotoxicita v kombinaci s rychlym poklesem ka-
lémie je dobre zndma. Vyhodnoceni téchto souvislosti by prispélo
k blizsimu pochopeni mechanismit NSZ v peridialyzacnim obdobi.

Dalsim zajimavym, i kdyz nikoli zcela novym zjisténim je
vztah objemu ultrafiltrace k riziku vzniku NSZ. Ve studii byla
mira ultrafiltrace hodnocena jako procento postdialyzacni télesné
hmotnosti odstranéné béhem dialyzy. Pacienti s NSZ méli vy-
znamné nizsi postprocedurdlni hmotnost (61 vs. 70,6 kg; p = 0,03)
a vétsi procentudlni ztrdtu hmotnosti navozenou ultrafiltraci (3,8
vs. 3,5 %; p < 0,001). Mechanismus této asociace miiZe vychdzet
z Castéjsich epizod intradialyzacni hypotenze (data nejsou ve stu-
dii uvedena) a pripadného myokardidlniho poskozeni. Vztah vyssi
ultrafiltrace k celkové mortalité a k vyskytu regiondlnich poruch
myokardidlni kinetiky byl v literatufe dolozen (Movilli et al.,
2007; Buton et al., 2009). Vysledky studie tak opét pripominaji
nutnost peclivého pravidelného vyhodnoceni ultrafiltracnich cilii
a pravidelné edukace pacientii smétujici k zabranéni nadmérnych
interdialyzacnich hmotnostnich pfiristkii. Otevienou ziistdvd
otdzka, do jaké miry se na celkovych vysledcich studie podili
soucasnd praxe americkych stredisek (relativné krdtké a intenzivni
procedury) a zda bychom v nasich sttediskdch, kde neni pouzivani
dialyzacnich roztokii s koncentracemi kalia pod 2 mmol/l obvyklé,
zdvéry autorii reprodukovali.

I presto, Ze observacni charakter studie neumoznuje interpreto-
vat nalezené interakce jinak nez asociacemi, nikoli kauzalitou,

prindsi vysledky autorii fadu poznatkii cennych pro denni praxi
dialyzacnich stiedisek. Odhaleni nékolika modifikovatelnych
faktoru, které maji vizky vztah k riziku ndhlé srdecni zdstavy
dialyzovanych pacientil, miiZze ve svém dusledku znamenat

Yevs vy

snizeni Cetnosti nejcastéjsi priciny smrti této populace. Mezi né
patti predevsim ty, které jsou primo vdzdiny na vlastni dialyzacni
proceduru — prilis agresivni eliminace drasliku, roztoky s koncen-
traci vapniku < 1,25 mmol/l a nepiiméreny objem ultrafiltrace.
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Ktery pacient by mél byt odeslan

k zalozeni fistule? Prizkum
nazorl nefrologt

Xi W, MacNab ], Lok CE, Lee TC, Maya ID, Mokrzycki MH, Moist LM.
Who should be referred for a fistula? A survey of nephrologists. Nephrol Dial
Tmnsplant 2010;25:2644-2651.

mnoha riaznych prehledi i origindlnich praci je zfejmé, Ze

v indikaci a odeslani pacienta k zalozeni arterio-vendzni
fistule (AVF) existuji znacné rozdily. Tyto rozdily jsou nezavislé
na geografickych regionech, narodnich zvyklostech ¢i lécebnych
programech v jednotlivych zemich, ale pfitom nejsou vysvétlitel-
né demograficky ani pritomnosti komorbidit. Na tomto stavu se
muze podilet chybéni ¢i nedostatek jasnych kritérii, podle nichz by
nefrologové indikovali, kdo m4 ¢i nema byt odeslan k zalozeni AVE

Autofi komentované prace se rozhodli zjistit nazory kanadskych
a americkych nefrologti na indikace k zalozeni AVE Provedli prii-
zkum s cilem identifikovat faktory, které rozhoduji o nacasovani
zaloZeni AVF a o typu pozadované AVE. V priizkumu byla shromaz-
déna také data o védomych limitech a absolutnich kontraindikacich
k zalozeni AVE. Dotaznik byl zaloZen na zodpovézeni zadanych
otazek aplikovanych na dva kasuistické priklady pacienta s CKD
stadia 5, nevhodného k peritonealni dialyze, 1é¢eného kombinaci
¢tyt antihypertenziv, vitaminem D, vazaci fosfatu, s palpovatelnym
pulsem na obou tepnéch predlokti. Navic pacient A byl dile bez
dalsich komplikaci, zatimco pacient B reprezentoval polymorbid-
niho diabetika s ICHS, ICHDXK, jiz predtim lé¢eného ESA, statinem
a kyselinou acetylsalicylovou.

Prizkumu se zucastnilo celkem 148 nefrologii, z ¢ehoZ 62 %
vyplnilo formuléfe online. Polovina t¢astnikii pracovala v Kanadé,
polovina v USA, 68 % z nich pracovalo na fakultnim pracovisti,
jedna tfetina méla praxi v oboru nefrologie kratsi nez Sest let,
zatimco 22 % pracovalo v oboru déle nez 20 let.

Pokud jde o vysledky prizkumu, bylo zjisténo, Ze nazory nefro-
logu se lisily zejména ve skupiné velmi starych pacientt (> 85 let).
V Zadné skupiné nehralo vyznamnou roli pohlavi a typ cévniho
ptistupu (CP). Americti nefrologové by vice vyuzivali pred odesla-
nim pacienta k AVF dopplerovské mapovani cév predlokti, kanadsti
nefrologové by umérné stari pacienta vice volili centralni Zilni
katétr (CZK) jako trvaly CP (Permcath). Pokud jde o identifikaci
vyznamnych prekazek k zalozeni CP, nejcastéji $lo o odmitnuti vy-

94

Rocenik VIIT » CisLo 6 © ProsiNec 2010



konu pacientem (77 % u AVF a 58 % u CZK), odkladani rozhodnuti
o metodé dialyzacni 1é¢by (71 %), dlouhou ¢ekaci dobu na vykon
na chirurgii (55 %) a vysoky podil nedostate¢né funkénich CP
(52 %). Dale bylo zjisténo, ze 27 % kanadskych a 43 % americkych
nefrologti v principu neshledalo zadné kontraindikace, které by
mohly predstavovat divod k nezaloZeni trvalého CP. Za absolutni
kontraindikace k zalozeni AVF povazovali kanadsti nefrologové
predpokladanou dobu preziti kratsi nez jeden rok (49 %), EF levé
srde¢ni komory < 15 % (39 %) a odmitnuti vykonu pacientem
(34 %), zatimco ameri¢ti nefrologové vék vyssi nez 90 let (32 %),
predpokladanou dobu preziti kratsi nez jeden rok (26 %) a nepii-
tomnost pulsu na periferii (22 %).

Pokud jde o jednotlivé vzorové piipady pacientd, u nekompliko-
vaného pacienta s minimem komorbidit (pacient A) ve véku niz$im
nez 65 let by vétsina nefrologu preferovala jeho okam?zité odeslani
k zaloZeni AVE. U starsich pacient (pfimo umérné véku pacienta)
by az u dvou tfetin z nich (vék > 85 let) nefrologové provedli pied
jejich odesldanim dopplerovské mapovani cév predlokti. Ameri¢ané
by toto vySetteni vyuzivali ¢astéji a obecné u véech starsich pacientt
(> 65 let). Ve skupiné pacientu star$ich nez 85 let by nefrologové
ve 23 % (Kanada) vs. v 11 % (USA) zahdjili dialyza¢ni1é¢eni na cen-
tralni zilni katétr a teprve pak by resili otdzku mozného zaloZeni
AVE. Menéi ¢ast téchto pacienttl by rovnou odeslali k cévnimu
chirurgovi k zalozeni AVF pomoci cévni protézy (USA 26 % vs.
Kanada 5 %). V pripadé selhani zaloZeni AVF by postup vétsiny
nefrologti byl podobny, nicméné s mnohem vy$sim podilem jak
dopplerovského mapovani cév, tak podilu pacientt odeslanych
primarné k zaloZzeni AVF pomoci cévni protézy ¢i primarné se
zalozenim CZK.

U polymorbidniho pacienta (pacient B) byly u kanadskych
i americkych nefrologii vyraznéji vyjadreny rozdily AVF/graft vs.
CZK v zavislosti na vékové skupiné pacienta. Napiiklad pacienta
ve véku nad 85 let by kanadsti nefrologové odeslali k zaloZeni
AVF v 55 %, v 10 % na cévni protézu a ve 35 % by zavedli CZK,
u americkych nefrologti by v této skupiné pacientt byl i podil AVF
vyznamné vy$si — nativni v 56 %, zaloZeni cévni protézy ve 33 %
a jen u zbytku pacientit (11 %) by primarné zalozili CZK. U ka-
nadskych nefrologi (zejména téch s delsi klinickou praxi) by se
zvysil podil dopplerovského mapovani cév, ale porad by byl nizsi
nez u jejich americkych kolegt.

Zavér prace vyzniva v tom smyslu, Ze mezi americkymi, resp.
kanadskymi nefrology jsou vyznamné rozdily v ¢asovani zaloZeni
AVF a v uplatnéni kritérii indikujicich pacienty k zalozeni AVE,
resp. CZK jako trvalého cévniho ptistupu.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Ivan Rychlik, CSc., FASN

Problematika véasného zalozeni AVE ale i strategie volby typu
cévniho pristupu, predstavuje stdle vyzvu v péci o pacienty se
selhavajici funkci ledvin. Soucasnd doporuceni uvddéji zalozeni
nativni AVF jako preferovaného typu CP z duvodii nizsi morta-
lity i komplikaci ve srovndni s CZK. Pacient by mél byt odesldn
k zalozeni AVE, kdyz odhadovand glomeruldrni filtrace (eGFR)
progresivné poklesd pod 0,25ml/s (NKF-K/DOQI Vascular Access
Work Group, 2006). Americkd iniciativa Fistula First (Lok, 2007)
vyrazné prispéla k prosazovdni této strategie do bézné praxe v USA.
Naopak price z Austrdlie, Kanady a Evropy ukdzaly na vyssi podil
pouzivani CZK, pro coz neni ziejmy divod (Ethier et al., 2008;
Moist et al., 2007). Recentni studie navic prokdzaly pomérné vysoké
procento selhdni AVF a nékteré formulovaly i kritéria pouzivini
AVF (Pisoni et al., 2002; Stehman-Breen et al., 2000).

Nehledé na vyse uvedend doporucent, prokazuje komentovand
prdce rozdilnost v ndzorech americkych vs. kanadskych nefrologii
na feseni problému zaloZeni CP, ktery byl patrny timérné véku
pacientil, zejména pak v kategorii seniorti starsich nez 75 let. Zaji-
mavou otdzkou je role komorbidit, zejména DM, ICHS a ICHDK,
a viiv jejich pfitomnosti na zaloZeni CP. Napt- u pacientii s DM
2. typu bylo prokdzdno jako velmi pravdépodobné, Ze nebudou
dialyzovdni na AVF (Stehman-Breen et al., 2000). Diivodem miiZe
byt zejména pfitomnost cévniho steal-fenoménu (Malik et al.,
2008), pri jehoz teseni miize byt pouzita pouze brachidlni arterie,
a zvysené riziko AVF kalcifikaci, které zvysuji mortalitu (Schlie-
per et al., 2008). Soucasné je ziejmé, Ze u pacientii s primdrnim
uzavienim AVF je druhy pokus o zalozeni AVF v mnohem vétsi
mite provddén naloZenim cévni protézy a u mensi cdsti pacientii
zalozenim CZK. Pfitom existuji moZnosti zhodnoceni rizika
uzdvéru AVEF (Lok et al., 2006), které mohou byt ndpomocné pri
dalsim spravném rozhodovdni.

V Ceské republice mdme jen limitované informace o politice
zakldddni AVE. Z vysledkii Registru dialyzovanych pacienti
(RDP) vyplyvd, Ze z 3 529 pacientii referovanych v roce 2009 byla
AVF jako CP k dialyze pouzivina u 68 % pacientii, s prevahou
na levé horni koncetiné (2/3) a s prevahou typu radio-cefalické
AVF (2/3). Centrdlni Zilni katétr byl uzit u 32 % pacientil, z cehoz
v 78 % byl zaveden cestou pravé, ve 12 % cestou levé v. jugula-
ris int. a u zbyvajicich 10 % pacientii cestou pravé v. subclavia
(Rychlik, Lopot, 2009).

Dalsi zajimavy zdroj informaci o zakldddni a typech CP u pa-
cientii vstupujicich do pravidelného dialyzacniho léceni (PDL)
podala ve své prdci SmrZovd a spol. ve studii PREPARE podpo-
rované Ceskou nefrologickou spolecnosti (SmrZovd et al., 2010).
Ze 303 pacientii patficich do skupiny véas odeslanych do péce
nefrologa (tj. > 6 més. v péci nefrologa pred zahdjenim PDL)
jich pti vstupu do PDL meélo funkcni AVF 64,4 % (resp. u 65,2 %
nediabetikil a 63,8 % diabetikii), u dalsich 7,3 % se zaloZeni AVF
nezdarilo nebo fistule nebyla dostatecné funkéni. Primdrni zalo-
Zeni AVF bylo hodnoceno jako nemozné u 7,8 % pacientii (resp.
u 4,5 % nediabetikii a 9,5 % diabetikii) a u téchto nemocnych
byl jako primdrni CP zvolen permanentni CZK. Je pozoruhodné,
Ze u 20,5 % pacientii dlouhodobé sledovanych nefrologem nebyl
v dobé zahdjeni PDL ucinén Zddny pokus o zaloZeni AVEF, ackoli
u nich nebyla kontraindikovdna. Diivody nebyly popsdny, ziej-
mé se prevdzné jednalo o akutné zhorsené chronicky sledované
pacienty z riiznych pficin, nejspise kardiovaskuldrnich (,acute
on chronic failure). Zddouci by samoziejmé bylo, aby se toto
cislo blizilo nule.

Pro Ceské nefrology je v komentované prdci jisté zajimavy i tidaj
o predpoklddaném masivnim pouziti (zejména v kategorii téch
nejstarsich pacientii) dopplerovského mapovani cév predlokti
pred odeslanim pacienta k zaloZeni AVE. Tento zpiisob vysetieni
pacienta neni v CR stdle p#ilis rozstien, ackoli ptindsi vyznamnou
informaci stran predpoklddané vispésnosti dostatecné funkcniho
AVE Alternativni rtg snimkovdni predlokti sice odhali pokrocilou
mediokalcindzu cév, ale jinak nemiize poskytnou srovnatelnou
informaci.

Zavérem lze konstatovat, Ze problematika véasného zakldddni
AVF je stdle aktudlni a je Zddouci vytvoreni detailnéjsich dopo-
rucenych algoritmii pti zaloZeni AVE. Problematika CP je vsak
nepochybné typicky mezioborovd a je vyhodné i nutné sdruzovini
zainteresovanych odbornikii do ,,vaskuldrnich tymii“ (nefrolog,
cévni chirurg, intervencni radiolog, specializovany ultrasonogra-
fista a nejspise i kardiolog), které by umoznily prohloubeni vzd-
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jemné spoluprdce, zlepseni tirovné péce o nemocné a zkvalitnéni
edukace lékarti na tomto poli. Je potésujici, Ze CR se zaloZenim
Ceské spolecnosti pro cévni pristup na jave letosniho roku v tomto
smyslu opét posunula mezi zemé s rozvinutou nefrologickou péci
(blize viz www.cevni-pristup.cz).
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Télesné cviceni ucastnikl studie

DOPPS: interpretace vysledku
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e dobfe znamo, Ze Zivotni styl spojeny s pravidelnou fyzickou

aktivitou miize ovlivnit morbiditu a mortalitu v populaci. Sou-
¢asna doporuceni zdravého Zivotniho stylu podporuji pravidelnou
fyzickou aktivitu vice dni v tydnu.

Nemocni s chronickym onemocnénim ledvin, predevsim ti v dia-
lyza¢nim programu, maji vyssi mortalitu a toto mortalitni riziko
byva téz spojovano s fyzickou inaktivitou. Pozitivni vliv télesného
cviceni je prokazovan téz pro odpovidajici skupinu nemocnych
s onemocnénim ledvin. Nejde pouze o redukei kardiovaskularniho
rizika, ale pravidelné cviceni zvysuje také celkovou kvalitu Zivota
(Health Related Quality of Life - HRQoL). Nékolik pilotnich stu-
dii zaméfenych na pravidelné télesné cviceni hemodialyzovanych
nemocnych prokazovalo, Ze zvy$ena fyzicka aktivita zlepsuje fyzio-
logické funkce a pravdépodobné i klinickou prognézu. Pravidelny
aerobni trénink vede k vyssi spotiebé kysliku ve tkanich. Rezistentni
(posilovaci) trénink je spojen se zvySenim svalové hmoty, sily
a fyzické funkce, ale také se snizenim vyskytu deprese a zvySenim
HRQoL. Studie navic ukézaly téz snizeni davky antihypertenzni
medikace, zlepSeni rendlni anémie a lipidového profilu. Pfes tento
pozitivni vysledek hemodialyzovani nemocni stéle zistavaji vétsino-
vé neaktivni a vice nez 50 % jich cvi¢i méné nez jedenkrat v tydnu.

Soucasna studie se zaméfuje na popis a interpretaci fyzické
aktivity u velké skupiny nemocnych studie DOPPS. Data byla
ziskdna v prafezové analyze 20 920 pacientt ze 12 zemi v letech
1996 a 2004. Pravidelné cvic¢eni bylo definovano jako fyzicka akti-
vita Castéj$i nez jednou tydné. Pro statistické zpracovani byl pouzit
kombinovany linedrni model a logisticka regrese hodnotici fyzickou

aktivitu ve vztahu k HRQoL a dal$im psychosocidlnim paramet-
rtm. Mortalitni riziko bylo po¢itano dle Coxova proporcionalniho
rizikového modelu zohlednujiciho udaje nemocnych o cvicebni
aktivité a urovni dialyzaéni 1é¢by jednotlivych dialyza¢nich center.
Do studie DOPPS byli zarazeni nemocni z Austrélie a Nového Z¢é-
landu, Japonska, Belgie, Francie, Némecka, Itlie, Spanélska, Svédska,
Velké Britanie, Kanady a Spojenych statti americkych. Z vysledka
analyzy vyplyva, Ze aktivita pravidelného cvic¢eni mezi jednotlivymi
zemémi a dialyza¢nimi stfedisky v téchto zemich $iroce kolisala.
V primeéru 47,7 % pacientt bylo zatazeno do skupiny pravidelné
cvicicich. Pravdépodobnost pravidelného cviceni byla o 38 % vyssi
u nemocnych, jejichz dialyza¢ni centrum se danou problematikou
zabyvalo (p < 0,03). Ti, kteti pravidelné cvi¢ili, méli vyssi HRQoL,
lepsi fyzické funkce a kvalitu spanku. Méné Casto téz uvadéli pridru-
zené problémy, napr. bolesti pohybového aparétu a poruchy chuti
k jidlu. Pravidelné cviceni mélo vyznamné pozitivni vliv na snizeni
vyskytu deprese (p < 0,0001). V modelu vzajemné porovnavajicim
parametry demografické komorbidity a socioekonomicky status bylo
mortalitni riziko vyznamné nizi u pravidelné cvicicich (p < 0,0001)
a na dialyzacnich pracovistich zabyvajicich se touto tematikou.

Pro zajimavost 1ze uvést vysledky z jednotlivych statt. Pokud jde
o rozpracovani cvi¢ebniho programu v dialyzacnich stiediskach,
nejvyssi pocet stiedisek nabizejicich cvicebni program béhem
dialyzy i mimo dialyza¢ni dobu byl ve Svédsku (70-80 % stredi-
sek), v Némecku (v dialyza¢ni dobé az 60 % stredisek). Nasleduji
Australie a Novy Zéland a Kanada s vyznamnym poklesem na 30 %.
Na druhé strané, pokud se tykd cvicebnich aktivit jednotlivych
pacientd, nejvyssi aktivita byla zjisténa u nemocnych v Australii
a Novém Zélandu, v Kanadé a Japonsku. Z evropskych zemi pak
vede Svédsko a Velka Britdnie. Nejnizsi cvi¢ebni aktivita byla v Itlii
a ve Spanélsku.

H KOMENTAR
Prof. MUDr. Vladimir Teplan, DrSc.

U dialyzovaného nemocného miiZe byt postizeno vice organovych
systému soucasné. Zdsadné se mu méni Zivotni styl. Zménénym
Zivotnim reZimem jsou nejcastéji poznamendny systém pohybovy
a kardiovaskuldrni. Komplikace, které jsou spojeny s postiZenim
téchto systémii, v mnoha pripadech zhorsuji prognézu onemocnéni
a vlastni kvalitu Zivota. Nezdvisle na typu ledvinového onemoc-
néni se s progresi onemocnéni snizuje tolerance fyzické zdtéze
dialyzovanych. Jedinci s chronickym selhdnim ledvin (CHSL)
maji az o polovinu nizsi VO,max ve srovndni s populaci nedia-
lyzovanych preferujicich sedavy zpiisob Zivota.

SniZend pohybovd aktivita je charakterizovina funkcénimi
poruchami pohybového systému (bolesti v zddech, blokddy pd-
tefe, bolesti kloubt1), s nimiz souviseji omezeny rozsah kloubni
pohyblivosti, svalova zkrdceni, snizeni svalové sily a vytrvalosti,
poruchy rovnovihy, zmény stereotypu chiize, poruchy pohybové
koordinace. Jednim z nejcastéjsich symptomii poruch pohybo-
vého systému dialyzovanych jedincii je vSak bolest. Bolestivé
problémy pohybového tstroji omezuji a zneschopriuji i zdravé
jedince. V kombinaci s vicecetnymi zdravotnimi problémy, které
se u dialyzovanych pacientii vyskytuji, miiZe pritomnost bolesti
rychle vést k dekondici a snizeni funkcnich schopnosti a ndsledné
sniZovat tiroveri jejich kvality Zivota.

Podle aktudlnich udajii Statistické rocenky dialyzacni 1écby
v Ceské republice bylo ke konci roku 2009 ndhradni ocistovaci
metodou ledvin léceno celkem 548 pacientii na milion obyvatel
Ceské republiky. Pro kvalitu Zivota existuje fada definic, ale
Zddnd z nich neni vSeobecné ptijimdna. Shoduji se vSak v tom,

96

Rocenik VIIT » CisLo 6 © ProsiNec 2010



Ze tento pojem by mél obsahovat udaje o fyzickém, psychickém

a socidlnim stavu jedince.

V poslednich tficeti letech jsou prevdZné v zahranicni literature
dokumentovdny pokusy o testovdni a tipravu fyzické zdatnosti pa-
cienti s CHSL a priznivy vliv pravidelné pohybové aktivity v ramci
pohybové rehabilitace na jejich celkovy funkcéni a psychicky stav.

Shodnym cilem vétsiny studii je nabidnout pacientiim se zd-
jmem o zatazeni fyzické aktivity do svého denniho a také dialyzac-
niho rezimu takovy pohybovy program, ktery mohou absolvovat
v pritbéhu dialyzy i mimo ni. V zahranicni literatute nalézdme
také studie zabyvajici se vyuZitim individudini fyzioterapeu-
tické intervence v souvislosti s poruchami pohybového systému
vdzanymi na dialyzacni 1écbu i po transplantaci ledvin. Tyto
studie potvrzuji, Ze role fyzioterapeuta je v multidisciplindrnim
tymu pracujicim s dialyzovanymi a transplantovanymi pacienty
nezastupitelnd. Cilem fyzioterapie u téchto jedincii je optimali-
zace funkcni schopnosti, kterd miiZe pomoci k co nejbezpecnéjsi
a nejdéle trvajici mobilité a sobéstacnosti, s minimalizaci zdvislosti
na pomoci druhych.

Pohybové programy pro hemodialyzované jedince miizeme
rozdélit na individudlni a skupinové, ddle na cviceni v pritbéhu
dialyzy a mimo dialyzacni cas. Svalovou silu lze ziskat ¢i upev-
nit posilovacimi formami cviceni. Zejména u starsich jedincii
je nezbytné nutné cvicit pohybovou koordinaci a rovnovihu.
Dynamickd stabilita, pohybovd koordinace a obratnost jsou
nezbytné pohybové schopnosti, které vyZaduji kazdodenni pohy-
bové reakce nemocnych. Dostatecnd kloubni pohyblivost a s ni
souvisejici svalovd rovnoviha jsou diileZitou slozkou motorické
vykonnosti, kterd klesd s pribyvajicim vékem, ale je nezbytnd
k provddéni kazdodennich béznych ¢innosti a sebeobsluze. Kazdy
pohybovy program ma v zdvislosti na priitbéhu hemodialyzacni
lécby a vlastnim onemocnéni svd individudlni specifika. Vétsinou
se zamétujeme na ndsledujici formy cviceni:

1. Kondic¢ni s cilem udrzet ¢i zlepsit celkovou kondici se zamére-
nim na rozvoj zakladnich motorickych schopnosti. Patfi sem
vyvoj kloubni pohyblivosti, svalové sily a vytrvalosti, pohybové
koordinace a fyzické kondice.

2. Kondicné-vytrvalostni's cilem upravit ¢i zlepsit kardiorespira¢ni
tyzickou zdatnost a ovlivnit komplikace souvisejici se selhanim
ledvin a dialyza¢ni lécbou (snizeni TK, zlepseni metabolismu
sacharidu alipidti apod.). Zafazujeme sem vytrvalostni aktivity
cyklického charakteru (chiize, béh, jizda na kole) a fidime se
doporucenymi intenzivitami zatéZe pro jednotlivé pacienty.

3. Silové s cilem ovlivnit jak lokélni, tak celkovou svalovou silu,
zvétsit svalovy objem, podpofit mineralizaci kostni tkané
a korigovat svalové dysbalance. Zafazujeme sem cviceni proti
odporu s vyuzitim nacini.

4. Koordinacné-balancni s cilem korigovat poruchy pohybové
koordinace a rovnovéhy spojené s perifernimi a centralnimi
poruchami nervového systému. Zatazujeme sem jak skupinova,
tak herni cviceni s vyuzitim balan¢nich pomucek, gymnas-
tického néaradi a nacini. Soucasti pohybové aktivity jsou také
dechova cvi¢eni, kterd pomdhaji uvolnit celkové télesné napéti
a optimalizovat psychické funkce.

5. Relaxacni, které zafazujeme vét$inou na konec fyzické aktivity
s cilem zklidnit a uvolnit svalové napéti v pretizenych svalovych
skupinach a stabilizovat i psychické funkee.

V Evropé dnes vice nez 65 % pacientii vstupuje do dialyzacniho
programu ve véku vyssim nez 60 let. Cilem fyzického tréninku
je zachovdni jejich sobéstacnosti a psychické rovnovihy. Tento
program se tispésné rozviji i v Ceské republice.
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Je peritonealni dialyza uéinnou

dialyzaéni metodou z hlediska
eliminace fosfatt?

Bernardo AP, Contesse SA, Bajo MA, Rodriques A, Del Peso G, Ossorio
M, Cabrita A, Selgas R. Peritoneal membrdné phosphate transport status:
a cornerstone in phosphate handling in peritoneal dialysis. Clin ] Am Soc
Nephrol 2011; doi: 10.2215/CIN06960810

V této velké, byt retrospektivni a priifezové studii autori
analyzovali transport fosfatd a kontrolu fosfatémie pii lécbé
chronického selhdni ledvin peritonedlni dialyzou u 264 pacientii
(z nich 160 muzt; primérny veék 51,4 let, 60,6 % léceno metodou
APD, ostatni CAPD; 17 % diabetikd). VSichni byli peritonedlné
dialyzovani déle nez 12 mésict (data byla studovana ve 12. mésici
peritonealni dialyzy).

Propustnost peritonea byla stanovena peritonealnim ekvilibrac-
nim testem (PET) podle Twardowského, avsak s pouzitim 3,86%
roztoku glukézy (objem 2 000 ml). Ve 4. hodiné testu byl kromé
poméru D/P pro kreatinin (D = koncentrace latky ve vypousténém
dialyzatu; P = koncentrace latky v krvi) stanoven i pomér D/P pro
fosfat. Hodnoty niz$i nez 0,47 ur¢ovaly nejnizsi kvartil propustnos-
ti, hodnoty nad 0,68 propustnost nejvyssi. Obecné byla zjisténa
silnd korelace mezi D/P pro kreatinin a D/P pro fosfat (korela¢ni
koeficient r = 0,81).

Ze 24hodinovych odpadi fosfatt do dialyzatu byla stanovena
peritonealni clearance fosfatt a téz byla vypocitana rendlni clea-
rance fosfata podle obvyklého vzorce UxV/P. Rezidualni funkce
ledvin (RRF) byla vypocitina jako préimér clearance kreatininu
a clearance urey.

V dobé analyzy dat (tj. ve 12. mésici peritonedlni dialyzac¢ni
lé¢by) mélo 30 % pacientd hyperfosfatémii (resp. koncentraci
fosforu v séru > 5,5 mg/dl, tj. 1,78 mmol/l; koeficient prepoctu
z mg/dl na mmol/l je 0,2338). Fosfatémie negativné korelovala
s rezidudlni funkciledvin (RRF), coz podtrhuje vyznam rezidudlni
funkece ledvin pro udrzeni normofosfatémie (a obecné benefit pro
eliminaci vody i katabolittr).

Vyznam reziduélni funkce ledvin byl potvrzen i vy$$im vyskytem
hyperfosfatémie u anurickych osob (43,6 % oproti 24,2 % osob
se zachovanou diurézou) a zejména vysledkem mnohorozmérné
statistické analyzy, kdy z mnoha zvazovanych faktort souviseji-
cich s hyperfosfatémii se nakonec ukazala jako vyznamna pravé
pouze rezidudlni funkce ledvin. Naopak, fosfatémie nesouvisela
s ptijmem bilkovin (resp. s hodnotou nPNA, normalized protein
nitrogen appearance, vypocet podle Randersonovy rovnice) ani
s dialyza¢nim ¢i rendlnim odstranovanim malych molekul (urea).

Porovnani obou modalit, APD a CAPD, ukézalo nasledujici
odli$nosti: APD poskytuje vys$si hodnotu peritonedlni slozky in-
dexu Kt/V (to vyplyva jiz ze skutecnosti, ze APD pracuje s vyS$sim
objemem dialyza¢niho roztoku béhem 24 h); avsak rozdil v clea-
rance fosfatt zjistén nebyl. Pfi APD byla tydenni clearance fosfati
36,5 ml/1,73 m? a pti CAPD 36,7 ml/1,73 m? (p = 0,928).
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Obé modality perotinedlni dialyzy (APD vs. CAPD) se v8ak lisily
v eliminaci fosfatti u pomalych transporterti. Pro tuto analyzu byli
pacienti rozdéleni do podskupin podle transportnich charakteristik
peritonea. Ti, co méli propustnost peritonea nejvyssi, méli v rezimu
APD i CAPD tydenni hodnotu clearance fosfati relativné vysokou
a shodnou (46,9 pri CAPD a 48,1 pti APD). S klesajici propust-
nosti peritonea se u APD i u CAPD snizovala clearance fosfatu.
Pokles byl u APD az o polovinu (na 24,5 litri/1,73 m?), zatimco
u CAPD byl u pomalych transportert pokles priblizné o ¢tvrtinu
(na 33,9 litrti/1,73 m?). To znamena, Ze u pomalych transporterti
je vyhodnéjsi metodou CAPD.

Z dat vyplyva, ze APD neposkytuje pro clearance fosfatti mar-
kantni vyhodu nad CAPD a Ze peritonealni dialyza sama o sobé
nenf pro eliminaci fosfat postacujici.

Protoze bézny peritonedlni ekvilibra¢ni test poskytuje jen
ramcovou charakteristiku pro eliminaci fosfétt, je vhodné vradit
sledovani kinetiky fosfétti do spektra postupti kontroly adekvétnosti
peritonealni dialyzy.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Sylvie Dusilova Sulkova, DrSc.

Na rozdil od jinych (a necetnych) studii, zabyvajicich se kinetikou
fosfatii pti peritonedlni dialyze, je zde prezentovdn velky soubor
s presnymi daty u dlouhodobé stabilizovanych pacientil. I kdyz
interpretace vysledkii md urcité limity (napt. neni zvazZovdn efekt
vazaci fosfatil na fosfatémii, tj. neni zvazZovdno eliminacni podil
gastrointestindlni traktem), podavd nékteré prioritni a klinicky
diilezité informace. Uvedeme Ctyti z nich (nespolehlivost indexu
Kt/V pro posouzeni eliminace fosfdtii; vyznam rezidudlni funkce
ledvin; jen orientacni spolehlivost clearance kreatininu pro po-
souzeni eliminace fosfdtii; non-superioritu APD pro eliminaci
fosfatii — zejména u pomalych transporteril).

I ostatni prdce ukdzaly nulovou spolehlivost indexu Kt/V pro
posouzeni ti¢innosti eliminace fosfdtii. Odstrariovini fosfdtii pri
peritonedlni dialyze viibec nesouvisi s eliminaci malych molekul!
Rezidudlni funkce ledvin je velmi diileZitd, k celkové eliminaci fos-
fatii velmi vyznamné ptispivd. Dalsim diilezitym bodem je vztah
mezi clearance fosfétii a clearance kreatininu. I kdyz korelace byla
tésnd (stejné jako v jinych studiich), nebyla identickd. To znamend,
Ze pro posouzeni eliminace fosfétii poskytuje clearance kreatininu
zdkladni, avsak nikoli presnou informaci. Konkrétné: zatimco
do kategorie stredné pomalych ¢i pomalych transporterii pro krea-
tinin spadala pouze Ctvrtina pacientii, pomaly transport fosfatii
vykazovala plnd jedna polovina (presnéji 52 %) pacientii. Proto
autoti navrhuji zatadit stanoveni propustnosti fosfdtii (pomér
D/P pro fosfit) do metodiky peritonedlniho ekvilibracniho testu.

V literatute je jen mdlo praci, které by kvantifikovaly odstra-
niovani fosfdtii pti peritonedlni dialyze a sledovaly vzdjemné
souvislosti (Yavuz, 2008; Schmitt, 2009). Eliminace dialyzou
v rezimu APD vyrazné vice koreluje s D/P pro fosfit (korelacni
koeficient 0,52) nez s D/P pro kreatinin (korelacni koeficient
0,27). To znamend, Ze kromé D/P pro kreatinin je vhodné/Zd-
douci viadit do metodiky peritonediniho ekvilibracniho testu
dalsi sledovanou proménnou, fosfat. Jinymi slovy — bézné testy
propustnosti peritonea nemaji dostatecnou vypovidajici hodnotu
pro odstranéni fosfatii.

Z teoretického hlediska je clearance fosfdtii béhem peritonedlni
dialyzy kombinaci dvou velicin: peritonedlni propustnosti a dia-
lyzacniho rozvrhu (pocet vymeén, doba prodlevy, objem roztoku).
Zatimco peritonedlni propustnost je individudlni specifickd
vlastnost, odlisnd pro kazdého pacienta a proménlivd v Case

(a medicinskymi postupy prakticky neovlivnitelnd), rozvrh je
plné v rukou lékate. Informovany lékat vyuZije svych teoretickych
znalosti a praktickych zkusenosti tak, aby rozvrh sestavil pravé
podle propustnosti peritonea, a tak maximdlné vyuzil moznosti
peritonedlni dialyzy. Jak v$ak ukazuje prezentovand prdce, bézné
testy propustnosti peritonea (Twardowského PET test, zaloZeny
na méreni prestupu kreatininu z krve do dialyzditu a glukézy
z dialyzdtu do krve), nejsou z hlediska eliminace fosfdtii spoleh-
livé. Navic, zdsadni vyznam pro eliminaci fosfdtis md rezidudlni
diuréza.

Studium kinetiky fosfatii pri peritonedlni dialyze lze uzavfit
takto: k eliminaci fosfati pti peritonedlni dialyze podstatné
prispivd rezidudlni rendlni funkce. Transportni charakteris-
tika peritonea z hlediska eliminace fosfatii je v urcité korelaci
s eliminacni charakteristikou kreatininu, avsak nijak nesouvisi
s eliminaci malych ldtek (urea). Proto index Kt/V nemiize prispét
k odhadu odstratiovdni fosfdtii. Je vhodné doplnit bézny PET test
o stanoveni D/P pro fosfdt.
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soucasnosti vzriistd pocet HIV pozitivnich nemocnych
Vtrpl’cich nezvratnym selhdnim ledvin, ktefi by mohli pod-
stoupit transplantaci ledviny. V USA a v Evropé je nyni 1 % vSech
nemocnych s nezvratnym selhdnim ledvin HIV pozitivnich.
HIV nefropatie je tfeti nejcastéjsi pricinou nezvratného selhdni
ledvin v cernos$ské populaci USA ve véku 20-64 let. Proto autori
provedli multicentrickou, prospektivni randomizovanou studii
s cilem vysettit bezpecnost a uspéchy transplantace ledviny v této
populaci. Do studie bylo zatazeno 150 HIV infikovanych nemoc-
nych po transplantaci ledviny, kteti byli sledovani po tti roky v 19
transplantacnich centrech v USA. VSichni nemocni méli pocet
CD4+ lymfocytt po 16 tydnt pred transplantaci alespor 200 bu-
nék/mm? a nedetekovatelnou RNA HIV-1 (< 50 kopii, resp. < 75
kopii v 1 ml podle typu diagnostické soupravy) pii vysoce aktivni
antiretrovirové terapii (HAART, highly active antiretroviral thera-
py). Nemocni museli spliiovat i dal$i zdravotni kritéria specificka
pro kazdé jednotlivé centrum, nebyli zatazeni nemocni s anamné-
zou lymfomu a nékterych dalsich vzacnych oportunnich infekei.
Nemocni byli lé¢eni steroidy, cyklosporinem nebo tacrolimem
a mykofenolat mofetilem. Sirolimus byl pouzit v pfipadé nefroto-
xicity inhibitort kalcineurinu. Indukéni terapie byla pouzita s ATG
nebo s blokatory receptoru pro interleukin 2 podle zvyklosti centra.
Ve vétsiné pripadu pokracovali pacienti po transplantaci ve své
predchozi antiretrovirové 1écbé a davky byly upravovany podle
urovné funkce $tépu. Vsichni nemocni obdrzeli dlouhodobou
profylaxi proti Pneumocytis jiroveci, fluconasol proti plisnim a val-
ganciclovir nebo ganciclovir proti CMV. Makrolidy jako profylaxe
Mycobacterium flavium byly podévany tém nemocnym, u nichz byl
pocet CD4+ lymfocytt < 75 bunék/mm’.
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Nemocni byli vysetfeni pred transplantaci a nasledné 13krat bé-
hem prvniho roku po transplantaci, 4krat béhem druhého a tretiho
roku a nasledné dvakrat ro¢né. Primarnimi sledovanymi ukazateli
bylo preziti pacientt a preziti $téptl. Sekundarnimi ukazateli byl
vyskyt oportunnich infekci, zmény v poctech CD4+ lymfocytt
a detekovatelné hladiny HIV-1 RNA. Akutni rejekce byly ovéreny
biopsiemi. Selhani §tépu bylo definovano datem néavratu do dialyzy
nebo umrtim nemocného. Odhadnuté preziti bylo kalkulovano
pomoci Kaplan-Meierovy metody a vysledky byly porovnany
s vysledky amerického registru.

Autofi zafadili 150 nemocnych v letech 2003-2009. V dobé
analyzy mélo 53 nemocnych alespon trileté sledovani. Antire-
trovirova terapie byly vysazena po transplantaci u 54 nemocnych
a tato lécba byla znovu zahéjena u 46 nemocnych béhem prvniho
tydne a u ostatnich osmi nemocnych béhem prvnich tfi tydna
po transplantaci. Pfeziti §tépt v prvnim roce bylo 90,4 % a ve tfetim
roce pak 73,7 %, preziti nemocnych 94,6 %, resp. 88,2 %. Preziti
nemocnych i §tépi1 bylo podobné vysledkiim transplantaci u nemoc-
nych starsich 65 let. Zemftelo celkem 11 nemocnych (3 na kardio-
vaskuldrni komplikace, 2 na sepsi a plicni infekci, 2 na rendlni
karcinom a 2 nemocni z neznamych pfi¢in), u osmi nemocnych
byl $tép funkéni az do umrti. Trinact §tépa béhem sledovani selhalo
(z dtivodir chronické rejekce 5krat, trombozy cév 3krat, akutni re-
jekee 3krat, technickych komplikaci 1krat a noncompliance 1krat).
V mnohorozmérné analyze bylo zvysené riziko ztraty $tépu spojeno
s1é¢bou rejekce a indukei s ATG. Ctyficet devét nemocnych (33 %)
meélo celkem 69 rejekénich epizod. Kumulativni incidence rejekce
byla 31 % v prvnim roce a41 % ve tfetim roce. Jedenact rejekei bylo
vaskuldrnich, ostatni byly celularni. Median udolnich koncentraci
cyklosporinu A v prvnim mésici byl 171 ng/ml v prvni poloviné
zatazovanych nemocnych a 234 ng/ml v druhé poloviné. Podobné
byly koncentrace tacrolimu 8,6 ng/ml v prvni ¢asti naboru do studie
anasledné 9,4 ng/ml. Lé¢ba HAART ovliviiuje systém cytochromu
P-450, a proto mélo 28 % nemocnych méné frekventni davkovani
inhibitora kalcineurinu. Vy$si koncentrace tacrolimu byly spojeny
se snizenym vyskytem akutnich rejekci. V. mnohorozmérné ana-
lyze ale byl vyskyt akutnich rejekei spojen pouze s pouzitim §tépt
od kadavero6znich dérct a pouziti cyklosporinu. Opozdény rozvoj
funkce $tépu (tj. dialyza béhem prvniho tydne po transplantaci) byl
pozorovan u 15 % nemocnych po transplantaci od zijiciho darce
au46 % nemocnych po transplantaci od kadaverézniho dérce. Ne-
mocni s anamnézou rejekei méli niz§i glomeruldrni filtraci, u dvou
nemocnych se vyvinul Kaposiho sarkom, jedenkrat se vyvinula
kandidové ezofagitida, jedenkrat kryptosporididza. Dva nemocni
méli nové diagnostikovanou HIV nefropatii bez pfitomnosti viru
v plazmé. Vétsi pokles CD4+ lymfocyta v pribéhu sledovani byl
pozorovan u nemocnych, u nichz byla podana indukénilécba s ATG.
Detekovanou HIV-1 RNA mélo po transplantaci 32 % nemocnych,
38 % nemocnych mélo infekéni komplikaci vyzadujici hospitalizaci.
Nejcastéji $lo o bakteridlni infekce, zvlasté mocovych cest. Vazné
infekce se vyskytly nejcastéji v prvnim piilroce po transplantaci. Za-
vazné infekce méli nemocni HCV pozitivni, nemocni, kteti dostali
ATG indukci, méli dvakrat vice zavaznych infekci nez nemocni bez
indukee. Bylo hlaseno devét nador, kromé dvou Kaposiho sarkomt
a dvou rendlnich karcinomu se dale vyskytly skvamoézni karcinom
ustni dutiny a kiize, basoceluldrni karcinom a karcinom $titné 71azy.

Zavérem lze konstatovat, Ze transplantace ledviny u peclivé
vybranych HIV-infikovanych nemocnych predstavuje uspé$nou
metodu 1é¢by nezvratného selhdni ledvin, ktera dosahuje podob-
nych vysledku jako u star$i populace nemocnych po transplantaci.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Ondrej Viklicky, CSc.

Infekce HIV predstavuje i v ceské populaci vzriistajici chronické
infekcni onemocnéni, které postihuje také nemocné s nezvrat-
nym selhdnim funkce ledvin lécenych dialyzacnimi metodami.
V posledni dobé jsem se setkal opakované s otdzkou od lékatil
z dialyzacnich stredisek, zda lze uvazovat o transplantaci ledviny
u HIV infikovanych nemocnych. V ucebnicich je totiz stile uve-
deno, Ze HIV infekce predstavuje kontraindikaci transplantace.
To proto, Ze v pripadé nizkého poctu CD4+ lymfocytii a soucasné
imunosupresivni 1é¢by je nemocny ve vysokém riziku vzniku
zdvaznych oportunnich infekci.

Soucasné pokroky antiretrovirové terapie znamenaly drama-
tické zlepseni prognozy téchto nemocnych. Na druhou stranu
prodlouzenti jejich Zivota a dlouhodobd antiretrovirovd terapie
znamenaly ndriist kardiovaskuldrnich komplikaci, diabetu a chro-
nickych onemocnéni ledvin v této populaci nemocnych.

Adekvdtni antiretrovirovd [écba je spojena s normalizaci poctu
CD4+ lymfocytii, a proto je namisté otdzka, pro¢ md byt HIV
infikovanym nemocnym transplantace ledviny odeptena. Dosud
existovali monocentrické zkusenosti, které v posledni dobé uka-
zovaly na dobré vysledky transplantaci ledvin s vyssim vyskytem
akutnich rejekci a infekci. Tato komentovand prospektivni multi-
centrickd studie jasné ukdzala, Ze v pripadé dobré pripravy, peclivé
selekce nemocnych s tispéSnou antiretrovirovou lécbou a dobrého
sledovadni po operaci, je transplantace ledviny spojena s vysledky,
které jsou podobné vysledkiim u nemocnych starsich 65 let. Akutni
rejekce byla castéjsi nez v jinych studiich a je obtizné spekulovat
o jejich priciné. Deplecni indukcni terapie s antithymocytdrnim
globulinem vedla k vys$simu vyskytu infekci a dalsich komplikaci
véetné rejekc.

Jaké pouceni pro mozné budouci transplantace u HIV infi-
kovanych lze nalézt ve vyse popsané komentované studii? Se-
lekce kandidati transplantace by méla obsahovat rozvahu nad
rizikem rejekce. Nemocni by méli byt léceni tacrolimem, MMF
a steroidy, neméli by mit indukéni imunosupresi s ATG pro vyssi
riziko rejekce. Pred transplantaci museji mit delsi dobu negativni
ndlez HIV RNA v plazmé, a to znamend pravidelné testovdini
a véasné vyrazeni nemocného z cekaci listiny pti zméné stavu.
Po transplantaci je tfeba pokracovat s antiretrovirovou lécbou.
Jako zdkladni imunosupresivum je vhodnéjsi pouZzit tacrolimus,
cyklosporin je vhodny jen u HCV pozitivnich nemocnych. Dile
je tfeba nemocné zabezpecit profylaxi oportunnich infekci a mo-
nitorovat peclivé funkci stépu.

Pokud se nyni vyskytne pozadavek na transplantaci ledviny
u HIV infikovaného nemocného, je tteba zménit nds dosud od-
mitavy pristup a umoznit tento vykon tém vybranym nemocnym,
kteti z néj mohou mit uzitek.

Literatura

Choi AL et al. Low rates of antiretroviral therapy among HIV-infected patiens with
chronic kidney disease. Clin Infect Dis 2007;45:1633-1639.

Monahan M, et al. HIV-associated nephropathy: an urban epidemic. Semin Nephrol
2001;21:394-402.

POSTGRADUALNI NEFROLOGIE

99



KASUISTIKA

Akutni selhani ledvin na podkladé oboustranné trombembolie

MUDr. Lenka Benes$ova, . interni klinika LF UK a FN Plzer

Pfedklédéme ptipad akutniho selhaniledvin na podkladé obou-
stranné tromboembolie s atypickym nebolestivym priibéhem,
diagnostikovany pfi negativnim USG nélezu pomoci dynamické
scintigrafie a kontrastniho CT vysetfeni, u néhoz doslo i po néko-
likadenni ischémii k Gplné reparaci funkce po rekanalizaci uzavéru
pomoci PTA a antikoagulacni terapie.

Triaosmdesitilety pacient byl odeslan na nase oddéleni ambu-
lantnim internistou pro anurii trvajici tfi dny. Slo o hypertonika,
v minulosti lé¢eného, s paroxysmalni fibrilaci sini (sick sinus
syndrom), s implantovanym trvalym kardiostimulatorem, bez
antikoagulacni 1écby (pouze antiagregace), s dyslipidémii.

Pii ptijeti byl afebrilni, TK 165/80 mm Hg, EKG se 100%
stimulovanym rytmem, klinické vySetfeni bez pozoruhodnosti.
Jedinym priivodnim pifiznakem byla nausea, ktera byla hodnocena
jako uremicky symptom pti laboratornich hodnotach ukazujicich
na selhdni ledvin (S-urea 31,7 mmol/l, S-kreatinin 872 pmol/l),
byla pfitomna kompenzovand metabolickd acidéza (pH 7,37, BE
-7,9, HCO; 16,3 mmol/l). Z dal$ich vstupnich laboratornich para-
metrtl uvadime pouze patologické: Na 126 mmol/l, Cl 92 mmol/l,
CRP 66 mg/l, myoglobin 1 006 pg/l, CK 4,64 ukat/l, leukocyty
10,10 x 10°/1, trombocyty 105 x 10°/1. Mocovy sediment vzhledem
kanurii nevySetfen. Laktatdehydrogenaza nebyla ve vstupnim scree-
ningu nabrana, s odstupem 4,75 pkat/l. Pacient podstoupil akutni
hemodialyzu cestou centralniho Zilniho katétru (v. subclavia dx.).

V den pfijeti byla provedena ultrasonografie s nalezem ledvin
hrani¢nich rozméra, lehce zvinéného povrchu, bez atrofie paren-
chymu, neprokazano méstnani v dutém systému ani konkrementy;
dle DUSG prokrveni vpravo priméreného rozsahu, vlevo pro
horsi zobrazitelnost nebyla vaskularizace hodnocena. RTG S + P
s nalezem zmnozené bronchitické kresby, bez loziskovych zmén
v parenchymu, bez dilatace srde¢niho stinu, elektroda TKS ve vto-
kové casti pravé komory srdecni.

Pres i.v. hydrata¢ni 1é¢bu nedoslo k obnoveni diurézy, klinicky
nalez byl bez vyvoje. Provedena dynamicka scintigrafie ledvin
(*™TcMAG3) prokazujici vyraznou poruchu perfuze a sekrecni
funkce obou ledvin s dominantnim postizenim vlevo a nehomo-
genni strukturu parenchymu ledvin. Nasledujici dvoufazové kon-
trastni CT potvrdilo embolizaci do odstupti obou renalnich tepen
s plnénim periferie, nehomogennim sycenim ledvin, oboustranné
renalni zily volné, bez pritkazu disekce aorty, odstupy ostatnich
visceralnich vétvi volné, bez vyznamnych stendz.

Pacient zajistén antikoagula¢ni davkou nizkomolekularniho
heparinu za kontroly hodnot antiXa. I ptes pravdépodobné pét
dni trvajici ischémii byl za zakladé USG a CT priikazu plnéni pe-
riferie rendlni tkané a absence atrofie kiry ledvin indikovan pokus
o radiointerven¢ni feSeni. Pfi aortografii nebylo plnéni kment
rendlnich tepen zfetelné. V pozdéjsi fazi vSak dochdzelo k mirné
opacifikaci rendlniho parenchymu. Provedena PTA s implantaci
stentu do obou ledvinnych arterii. Kontrolni DSA po implantaci
prokazuje volné plnéni obou renalnich tepen.

K obnoveni diurézy doslo kratce po radiointervenci s obnovenim
pritoku. S latenci nékolika dni se snizily 1 dusikaté katabolity (pti
propusténi S-urea 4,9 mmol/l, S-kreatinin 130 pmol/l).

K objasnéni zdroje embolti byla doplnéna jicnova echokardiogra-
fie s nalezem dilatované levé siné s echokontrastem odpovidajicim
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trombu. Rychlost proudéni v odstupu ouska byla nizka svédcici
pro jeho systolickou dysfunkci (rizikovy nélez z hlediska moznosti
tromboembolie). Indikovana trvald antikoagula¢ni lé¢ba. Vzhle-
dem ke krvacivé komplikaci v misté vpichu po radiointervenci
byla nutna redukce dévky nizkomolekuldrniho heparinu a pfevod
na peroralni antikoagulancia byl realizovan az s odstupem. Pti
naslednych ambulantnich kontrolach (1 a 6 mésici po intervenci)
byly sérové koncentrace kreatininu normalni (117, resp. 98 umol/l).

B KOMENTAR KE KASUISTICE
Prof. MUDr. Jan Peregrin, CSc., ZRIR IKEM, Praha

Kasuistika pacienta, u néhoz doslo k obnoventi funkce ledvin po re-
kanalizaci viplnych uzdvéri ledvinnych tepen, je velmi zajimavd,
ale neni zas tiplné neobvykld. Na nasem pracovisti jsme jiz podobné
pripady publikovali, dokonce i u nemocnych s transplantovanou
ledvinou (Rysavd et al., 1998; Peregrin et al., 2008). Zdikladnim
predpokladem je samoziejmé zachovdni asponn minimdlniho nu-
tritivniho priitoku ledvinou po uzdvéru kmenové tepny, obvykle to
znamend, Ze tepna jiz byla pred uzdvérem stenotickd a méla vyvinuté
kolaterdlni tecisté (vétsinou adrendlni a kapsuldrni vétve). Ponékud
bych si dovolil polemizovat se zdkladni diagnézou, tj. trombembolie:
u nemocného sice existuje potencidlni zdroj embolie, nicméné to, Ze
by doslo k embolii pouze do ledvinnych tepen a nikam jinam (viz
napt. CT), je statisticky nepravdépodobné (i kdyz samoziejmé ne
zcela nemozné). Ponékud kontroverzni je ndlez na duplexni sono-
grafii pri prijeti — zejména primérené prokrveni pravé ledviny neni
prilis kompatibilni se zdkladni diagnézou. Naslednym CT uz byl
prokdzdn uzdvér obou ledvinnych tepen, nemdm k dispozici obrdzky
CT vysetient, takZe ho nemohu posoudit, domnivim se ale, Ze stejné
dobre mohlo jit o prostou trombozu, kterd nasedla na jiz preformo-
vanou stenézu ledvinné tepny (resp. ledvinnych tepen). Pro diagnozu
jiZ diive pritomné vyznamné stendzy svédci i to, Ze se katetrizujici
lékat rozhodl pro implantaci stentu a zfejmé neprovedl trombolyzu.
Bohuzel také nevim, jak byly obé ledviny velké, i to by pripadné mohlo
prispét k tivaze o pripadné predchozi chronické ischémii.

Domnivim se, Ze vzhledem k pritkazu alespori ¢dstecné zacho-
vané perfuze na scintigrafii a na CT bylo rozhodnuti o provedeni
intervence velice spravné (ostatné projevilo se to i na vyborném
klinickém vysledku).

I kdyz se obecné tvrdi, Ze devadesdtiminutovd tepld ischémie nici
ireverzibilné parenchym ledviny, plati to pouze u ledvin, u nichz doslo
k ndahlému kompletnimu uzdvéru predtim nepostizeného fecisté. Tam,
kde je zachovdna alesponi takovd virover perfuze, ze udrzi ledvinny
parenchym funkcni, je obnoveni funkce po obnoveni priitoku ledvi-
nou mozné. Je ale nutno zdiiraznit, Ze podobnd perfuze nemusi byt
detekovatelnd na sonografii, a jak potvrzuje prezentovand kasuistika,
citlivéjsi diagnostickou metodou je bud dynamickd scintigrafie, anebo
kontrastni CT, které md jesté tu vyhodu, Ze nds informuje o morfologii
kmenii ledvinnych tepen, a tim usnadriuje rozhodnuti o pripadném
intervencnim zdkroku.
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POZVANINA 11th PRAGUE POSTGRADUATE TRAINING COURSE IN NEPHROLOGY, 21.-23.1.2011

Milé kolegyné, vazeni kolegové,

dovolte mi pozvat Vis na tradicni vzdélavaci kurs 11th Prague Postgraduate Training Course in Nephrology (Nephrology Winter
School), ktery se kond ve dnech 21.-23. 1. 2011 v Kongresovém centru IKEM, v Praze 4. Kurs je urcen pro vSechny zdjemce z fad
nefrologii i ostatnich lékatii a je tentokrdt zaméren na vybrand témata z nefrologie: 1) ischemickd choroba ledvin, 2) biomar-
kery v nefrologii, 3) vybrand témata z dialyzacni 1écby, 4) vybrané kasuistiky. Novou soucdsti kursu je i jednodenni CME kurs
ERA-EDTA s tématem Chronic kidney disease - progression and prevention, s predndskami prednich evropskych nefrologii (E. Ritz,
N. Lameire, ]. Feehally, M. EINahas, R. Gansevoort, A. Wiecek, G. Spasovski). Podrobny program a organizacni podrobnosti viz
www.nefrol.cz. Prihldsky na kurs Ize podat do 5. 1. 2011, na e-mail rychlik@cesnet.cz, (v kopii renata.dudkova@ikem.cz). Akce je ddle
podporena 25 cestovnimi granty CNS pro ¢leny CNS do 35 let véku.
Tésime se na Vasi uicast.
Za organizacni vybor
Ivan Rychlik
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