——| NOVINKY V NEFROLOGI! |

Od diagnostiky k terapii ichemické choroby srdec¢ni u pacientu
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v chronickém dialyzacnim Iéceni: existuje optimalni metoda
revaskularizace?
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Prevalence pacientti s terminalnim poskozenim ledvin vyzadu-
jicich chronickou dialyzaé¢nilécbu celosvétoveé stoupd. Je zna-
mou skutecnosti, Ze progndza této skupiny nemocnych je zavazna
jak z hlediska mortality, tak z hlediska polymorbidity. Mortalita
se v prvnim roce dialyzacniho programu pohybuje do 20 %, pri-
¢emz vice nez 60 % pacientt zemre pred dovrSenim desatého roku
dialyzacni lécby (De Lima et al., 2006). Hlavni pticinou mortality
jsou onemocnéni srdce, kterd se na celkové imrtnosti podileji
zhruba 45 % (USRDS, 2006 Annual Data report). Ze srdecnich
onemocnéni je v popredi akutni infarkt myokardu (AIM), ktery
se na vSech kardidlnich umrtich podili asi 20 %. Navic vyskyt
AIM je v populaci pacientti s chronickym onemocnénim ledvin
(chronic kidney disease, CKD) ttikrat vy$si nez v populaci obecné
a v prubéhu prvnich dvou let od zahdjeni nahrady funkce ledvin
jim onemocni cca 12 % pacienttl. (Herzog et al., 2003). Nejcastéjsim
mechanismem umrti z kardidlnich pficin je vsak nahla srde¢ni smrt
arytmogenniho ptivodu, coz je podobné jako v populaci bez selhani
ledvin. Riziko umrti z kardiovaskularnich pricin se netyka pouze
osob dialyzovanych, ale i pacientt s leh¢imi formami CKD - v této
skupiné pacienttl je dokonce vy$si nez riziko rozvoje terminalniho
selhdni ledvin (Ashrith et al., 2010).

Vysoké zastoupeni kardiovaskularnich onemocnéni ve skupiné
pacientti s CKD lze vysvétlit jednak starnutim této specifické popu-
lace, jednak vysokym zastoupenim tradi¢nich rizikovych faktord,
které koneckoncti vedly k poskozeniledvin (arteridlni hypertenze,
diabetes mellitus, dyslipidémie), a kone¢né pritomnosti dalsich
rizikovych faktor, které bud pfimo, nebo nepfimo souviseji
s porusenou funkci ledvin (anémie, poruchy kalcium-fosfatového
metabolismu, malnutrice, hemodialyza apod.). Jelikoz pravdé-
podobnost srde¢nich prihod u pacientt s CKD prevysuje 20 %
v nasledujicich 10 letech, mtzeme tak selhani ledvin povazovat
za ekvivalent ischemické choroby srde¢ni (ICHS). Vzhledem
k tomu, Ze mame v rukou ndstroje, jak nepriznivou situaci zvratit
(léky s prokdzanym pozitivnim vlivem na prognézu, chirurgické
a katetriza¢ni metody revaskularizace), je zcela zasadnim krokem
vcasna identifikace vysoce rizikovych pacientti a jejich zachyt jeste
pred vstupem do pravidelného dialyza¢niho lécent.

Diagnostika ICHS u dialyzovanych

Nejvice vyuzivanymi metodami k odhaleni ICHS jsou zatézové
testy, pfedevsim zatézova perfuzni scintigrafie myokardu a dobu-
taminova echokardiografie. Klasickd ergometrie ¢i 24hodinové
monitorovani EKG (holterovské vysetfeni) jsou zatizeny rizikem
chybného a obtizného hodnoceni vzhledem k casté pritomnos-
ti zndmek hypertrofie levé srdecni komory u pacienti s CKD
(Rostand et al., 2000). Naprosto zdsadni je validni interpretace
vysledku zatézovych testil. Schopnost neinvazivniho zatézového
testu odhalit vyznamnou koronarni stenézu se neshoduje se
schopnosti predpovédét zavazné koronarni prihody. Senzitivita
zatézové perfuzni scintigrafie v odhaleni hemodynamicky vy-

znamné stenozy se v rtiznych studiich pohybuje v rozmezi 37-92 %
a specificita v rozmezi 72-89 % (Herzog et al., 2003). O néco vyssi
senzitivitu lze pak ocekavat od dobutaminové echokardiografie.
Rozhodné plati, Ze negativni vysledek nékterého z vys$e zminénych
zatézovych vysetreni je spojen s niz$im rizikem budouctho AIM
a srde¢ni smrti. Priikaz reverzibilni ischémie implikuje provedeni
koronarografie, a to (vzhledem k horsi senzitivité zatézovych me-
tod u dialyzovanych pacientit) i u reverzibilnich defektti malého
rozsahu. Ke stejnému vysetfeni bychom se méli uchylit i v pripadé
vyznamného poklesu ejekéni frakce levé srde¢ni komory (< 40 %).
Nékteri autoti doporucuji provedeni koronarografie i v pripadé
nalezu ireverzibilnich defektti pfi zatézovém vysetieni svédcicim
pro poinfarktovou jizvu. V souladu s vyse zminénym plati, ze
nejspolehlivéjsim vysSetfenim k odhaleni pfitomnosti vyznamné
koronarni nemoci u dialyzovanych pacientt je koronarografie.
Korelace vysledku zatézového vySeteni s pritomnosti vyznamné
koronarni stenézy je totiz mnohdy $patna a nékteré studie navic
prokazaly, ze pritomnost stendzy korondrni tepny nad 70 % je
lepsim prediktorem budoucich kardiovaskularnich pfihod nez
klinicka prezentace a vysledek zatézového testovani (De Lima et al.,
2006). Mnoha centra naptiklad u diabetiki s terminalnim posko-
zenim ledvin vzdy provadéji koronarografii pred jejich zarazenim
na ¢ekaci listinu pro transplantaci ledviny.

V souvislosti s koronarografii provadénou u pacientti s CKD
je tfeba zminit problematiku kontrastem indukované nefropatie
(CIN), ktera je potencidlné zavaznou komplikaci. Rizikovymi
faktory CIN jsou snizena vstupni uroven renalni funkce, atero-
sklerotické postizeni perifernich cév, diabetes mellitus, pfitomnost
srde¢niho selhani, volumova deplece, chronické onemocnéni jater
a mnozstvi podané kontrastni latky. CIN muze byt zavaznym pro-
blémem i u dialyzovanych pacienti ve smyslu zaniku rezidudlni
renalni funkce, resp. vzniklych problémi s udrzenim euvolémie,
ktera koreluje s hor§im prezivanim pacientd. Prevenci CIN je
pouziti izoosmoldrnich, méné nefrotoxickych kontrastnich latek,
dostate¢na hydratace pacienta pred vySetfenim i po ném a snad
i aplikace acetylcysteinu perikatetrizacné.

V neposledni fadé je potfeba zminit skute¢nost, ze béhem katet-
rizace je u dialyzovanych pacientii vys$si riziko krvaceni. K vykonu
je proto tfeba pristupovat s adekvatni hodnotou hemoglobinu.

Revaskulariza€ni terapie ICHS u dialyzovanych

Terapii ICHS muzeme rozdélit na 1écbu akutniho koronarniho
syndromu a chronickych forem ICHS. Lécba je vzdy komplexni
a ma fadu soucasti, nicméné v obou pripadech je jeji nedilnou
a Casto nejvyznamnéjsi ¢asti revaskularizacni 1écba, na niz se sou-
stfedime v dal$im textu.

Akutni korondrni syndrom (AKS), a zejména AIM, je u dialyzo-
vanych pacient katastrofickou ptihodou se $patnou prognézou.
V Herzogové studii probihajici v letech 1990-1995 byla uvadéna
ro¢ni mortalita 62 % a dvouleta mortalita 74 %. Souvisi to s jiz
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vy$e zminovanou relativné nizkou u¢innosti diagnostiky a obvykle
s nedostupnosti okamzité dostatecné intenzivni terapie. V lécbé
AKS se takrka vylucné jako revaskulariza¢ni metoda pouziva per-
kutdnni koronarni intervence (PCI), jejiz zavedeni do rutinni 1é¢by
vyznamné snizilo mortalitu a obecné zlepsilo prognézu nemocnych
s CKD pfi jakémkoli stupni renalniho postizeni (Bassand et al.,
2007). Nedavno publikovana studie (Inrig et al., 2008) ukazala,
ze koronarografie (s ev. PCI) u nemocnych s CKD oproti medika-
mentozni 1é¢bé nijak nezhorsuje dlouhodoby vyvoj glomerularni
filtrace. Rozhodnuti o provedeni koronarografie/PCI v§ak musi byt
vzdy individualné zvazeno podle poméru kardiovaskuldrniho rizika
umrti a rendlniho rizika rozvoje CIN. V urgentnich pfipadech
(STEML, klidové stenokardie s depresemi ST, akutni srde¢ni selhani
¢i $ok) se koronarografie provadi okamzité, bez ohledu na renalni
funkce. U stabilizovaného nemocného (bez stenokardii, zndmek
srde¢niho selhani, elevaci ¢i depresi tseki ST) lze naopak vykon
provést elektivné, az je rendlni funkce stabilni. Takovy elektivni
vykon by se mél provadét jako ,,staged procedure® (koronarografie
nasledovana az za nékolik dnti PCI nebo koronarografie + PCI
jedné tepny nasledovana za tyden PCI dalSich tepen).

Pouzivani interven¢nich vykont pfi AKS vsak soucasné ote-
vrelo nékteré nové problémy. Napriklad antitromboticka terapie
u dialyzovanych pacientti s AKS je limitovana farmakokinetikou
lé¢iv a moznosti monitorace 1écby. Aplikace nefrakcionovaného
heparinu je upravovana dle ACT ¢i APT'T, zatimco nizkomoleku-
larni heparin by se u pacientti se selhanim ledvin nemél pouzivat
z diivodu bezpecénosti (dlouhy polocas) i nemoznosti okamzité
monitorace terapeutického tc¢inku. Dal$im moznym antikoagu-
lanciem béhem PCI je bivalirudin - pfimy inhibitor trombinu.
Pouziti dualni antiagrega¢ni terapie v situaci PCI je standardem
iu pacientt s termindlnim poskozenim ledvin. Jiny problém pred-
stavuje nacasovani hemodialyzy po AIM u pacientii v pravidelném
dialyza¢nim léceni. Nazory jsou stile kontroverzni. Herzog (2003)
doporucuje v prvnich 24 hodinach po AIM nedialyzovat (pokud si
to nevyzada metabolickd situace pacienta) pro vysoké riziko zavaz-
nych arytmii v tomto obdobi, jak to ukdzala prace Konga (2005).

Optimalni metoda revaskularizace v pripadé chronické ICHS
u dialyzovanych pacientt je kontroverzni. Na strané jedné stoji PCI,
ktera s sebou nese niz$i hospitaliza¢ni a kratkodobou mortalitu,
avSak vyssi potiebu opakované revaskularizace a vyssi dlouhodobou
mortalitu. Na strané druhé je provedeni chirurgické revaskularizace
(coronary artery bypass grafting, CABG). CABG je zatizen vy$si
periopera¢ni mortalitou, ktera v riiznych studiich dosahuje 5-20 %
aje priblizné tfikrat vy$si nez u pacientti bez selhdni ledvin. Castou
pricinou tmrti byva napf. sepse ¢i intraabdominalni komplikace
(Ariyoshi et al., 2006). Zvy$eno je rovnéz riziko periopera¢nich
komplikaci zahrnujicich mediastinitidu, cévni mozkovou prihodu
i nutnost prolongované umélé plicni ventilace. Tyto skutecnosti
ve svém disledku vedou k del$imu pobytu pacientt na jednotce
intenzivni pooperacni péce a v nemocni¢nim zarizeni. CABG
vsak ve srovnani s PCI prinasi lepsi dlouhodobé vysledky a tento
pozitivni vliv se manifestuje jiz zhruba po roce od provedeného
vykonu. Prezivani dialyzovanych pacientii po CABG se v riznych
studiich pohybovalo v rozmezi 71-95 % v prvnim roce, 44-84 %
ve tfech letech a 32-82 % za pét let (Ashrith et al., 2010). Herzog
(2002) pozoroval dvouleté prezivani po CABG provedené v letech
1995-1998 v 56 %, zatimco po PCI jen ve 48 %.

Negativni prognostické faktory dlohodobého prezivani
po CABG jsou shodné s témi, jez se tykaji pacientii bez nutnosti
dialyzacni 1écby, a zahrnuji snizenou ejekéni frakci levé komory,
pokrocily vék, predchozi AIM, chronickou obstrukéni plicni

nemoc a emergentni vykon. Rovnéz kombinace chronického
selhani ledvin a diabetu je velmi zavazna a dlouhodobé prezivani
dialyzovanych diabetikti po revaskularizaci je ve srovnani s dia-
lyzovanymi bez diabetu vyrazné horsi. Pouziti vnitfni mamarni
tepny (IMA) jako $tépu na ramus interventricularis anterior (RIA)
ma ve srovnani s venéznimi $tépy naopak protektivni charakter.
Je vSak nutno zdtiraznit, Ze pouziti IMA na stejné strané, na které
je zalozena arteriovendzni fistula, vede k riziku koronarniho steal
fenoménu v prabéhu dialyzy a mize zpusobit angindzni obtize
béhem dialyzy.

CABG bez mimotélniho obéhu (operace na bijicim srdci)
teoreticky skyta urcité vyhody vyplyvajici z méné dramatickych
presunt tekutin béhem operace a mensiho vyskytu krvacivych
komplikaci oproti operacim s mimotélnim obéhem. V patogenezi
negativniho vlivu mimotélniho obéhu se uplatiiuje nizky perfuzni
tlak, nepulsatilni pritok a uvolnéni zanétlivych mediatorti. Ne
vSechny studie vSak vyhodu operaci na bijicim srdci potvrdily
(Ariyoshi et al., 2006).

Na na$em pracovisti bylo vletech 2000-2010 operovano celkem
34 pacientti v chronickém dialyza¢nim léceni. Ve vétsiné pripadi
$lo 0 CABG, mensi ¢ast pacienti podstoupila kombinovany vy-
kon (CABG + operace chlopné) ¢i izolovany vykon na chlopni.
Ve skupiné pacientti po prostém CABG jsme zaznamenali 30denni
mortalitu 8,3 % a ro¢ni, resp. dvouleté prezivani 84 %, resp. 72 %.
Vyhodu operace bez pouziti mimotélniho obéhu jsme i vzhledem
k omezenému poctu pacientll neprokazali (Fojt et al., 2011).

Dalsi jiz vySe zminénou moznosti revaskularizace je PCI. Pa-
cienti s terminalnim poskozenim ledvin vykazuji castéji difuzni
poskozeni korondrnich tepen, léze jsou castéji kalcifikované,
a proto je zde patrno vy$si riziko selhani PCI. Vyskyt restendzy
po PCI u dialyzovanych pacientti v observa¢nich studiich zna¢né
kolisa (20-60 %). Také ro¢ni mortalita u dialyzovanych pacientt
po PCI je témeér trikrat vys$si nez u osob nedialyzovanych (Ashrith
et al,, 2010). Hlavni nevyhodou PCI u dialyzovanych pacientti je
vsak kratka zivotnost vykonu. Pouziti kovovych stentt je spojeno
s vysokym rizikem restendzy a dalsi progrese aterosklerotického
postizeni v neoSetfenych segmentech cév. Nabizi se tak pouziti
stentt lékovych, které je spojeno s nizsim vyskytem restendzy.

Z vyse uvedenych skute¢nosti Ize vyvodit urcitd obecnd do-
poruceni (Widimsky et al., 2010). Pacienti, ktefi nepotfebuji
revaskularizaci v povodi RIA, jsou kandidaty PCI, preferen¢né
s pouzitim stentti. CABG u téchto pacient muze byt zvazovan
pouze pri opakovanych epizoddch restendzy, kde jiné strategie
(napt. 1ékové stenty) nejsou uc¢inné. Pacienti vyzadujici revasku-
larizaci v povodi RIA by méli byt indikovani k CABG s pouzitim
IMA, zejména pak jde-li o nemoc vice tepen nebo o diabetiky.
Postizeni RIA jako nemoc jedné tepny vyzaduje individualni
pristup ovlivnény dal$imi komorbiditami a ¢asto je prvnim kro-
kem PCI, a teprve ptirozvoji nemoci vice tepen nasleduje CABG
(Herzog et al., 2003).

Zaveér

Zavérem lze konstatovat, Ze i v pripadé pacienttl s terminalnim
poskozenim ledvin musime pii volbé revaskulariza¢ni strategie
uplatiiovat individualni pristup odrazejici rozsah a charakter posko-
zeni koronarniho fecisté, dalsi komorbidity a samoziejmé i prani
pacienta. V budoucnu Ize ocekavat studie srovnavajici chirurgické
ptistupy s novéjsimi PCI technikami (zejména pouziti lékovych
stentl) i u této specifické populace nemocnych.

Nemocni s CKD maji vysoké riziko infarktu myokardu a kar-
diovaskularniho umrti, a proto by méli byt indikovani ke koro-
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narografii/revaskularizaci podle stejnych kritérii jako pacienti
bez CKD. U kazdého nemocného ptijatého pro AKS by méla byt
vypoctena glomerularni filtrace a provedena dostupna prevence
CIN. Nejvhodnéjsim antikoagulanciem pti CKD je heparin kori-
govany podle aPTT (¢i ACT).
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