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větší než 70 % nebo u pacientů s více než 70% stenózou solitární 
fungující ledviny).

Krevní tlak (systolický i  diastolický) klesl během pětiletého 
sledování v  obou skupinách (cca o  7/3 mm  Hg) bez statisticky 
významného rozdílu mezi oběma skupinami (systolický TK byl 
statisticky nevýznamně – o 1,6 mm Hg – nižší v revaskularizační 
skupině, p = 0,06; rozdíl v diastolickém TK byl 0,61 mm Hg ve pro‑
spěch revaskularizační větve, v tomto případě statisticky význam‑
ný, p = 0,03). 

Obě větve se nelišily ani v počtu předem definovaných renálních 
ani kardiovaskulárních příhod, ani v čase do jejich dosažení, ani 
v celkové mortalitě (během sledování zemřelo 103 vs. 106 pacien‑
tů). Akutní selhání ledvin vzniklo v průběhu sledování u 7 % pa‑
cientů v  revaskularizační větvi a  6 % pacientů v  konzervativní 
větvi, dialýzu zahájilo v  průběhu sledování v  obou větvích 8 % 
pacientů. 

Komplikace související s revaskularizací a do 24 hodin po revas‑
kularizaci se vyvinuly u 9 % pacientů (38 komplikací u 31 pacien‑
tů), 19 komplikací bylo hodnoceno jako závažných, zahrnovaly: 
plicní edém a infarkt myokardu u jednoho pacienta, 5 embolizací 
do  ledviny, 4 uzávěry renální tepny, 4 perforace renální tepny, 
1 aneurysma femorální tepny, 3 případy ateroembolizace do peri‑
ferních cév vedoucí ke gangréně a  amputaci prstů či končetin. 
U některých pacientů se vyvinuly další komplikace (potenciálně 
související s revaskulatizací) do měsíce po revaskularizaci (2 úmr‑
tí ze srdečních příčin, 4 hematomy v tříslech nebo krvácení vy
žadující hospitalizaci, 5 případů klinicky významného akutního 
selhání ledvin, 1 okluze renální tepny). 
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Studie ASTRAL je největší studií, která srovnávala u pacientů 
s aterosklerotickou stenózou renální tepny účinek revaskularizace 
a konzervativní léčby. Studie neprokázala žádný klinicky význam‑
ný efekt revaskularizace, a  to ani na kontrolu krevního tlaku, 
mortalitu, ani na kardiovaskulární a renální prognózu. Minimál‑
ní (byť statisticky významný) rozdíl v rychlosti progrese renální 
insuficience ve prospěch revaskularizace je klinicky bezvýznamný. 
Závěry studie ASTRAL jdou tedy ještě dále než metaanalýza (Ives 
et al., 2003) tří výše citovaných menších studií, v nichž bylo sledo‑
váno celkem jen 210 pacientů, ze které vyplývalo, že by revasku‑
larizace mohla mít alespoň mírný vliv na zlepšení kontroly hyper‑
tenze (snížení počtu podávaných antihyperenziv). 

Do studie ASTRAL byli zařazováni z etických důvodů jen pa‑
cienti, u nichž se jejich ošetřující lékař nedomníval, že by jasně 
profitovali z revaskularizace. Je tedy možné, že někteří pacienti, 
u nichž se všeobecně (i když nikoli na základě dokladů) předpo‑
kládá, že z  revaskularizace profitují (např. pacienti s  akutním 
selháním ledvin nebo prchavými plicními edémy), nebyli do stu‑
die zařazeni. Na druhé straně je zřejmé, že ve studii byli velmi 
významně zastoupeni pacienti s těžkou (i bilaterální) stenózou 
renální tepny, sníženou renální funkcí a rychlou progresí renální 
insuficience v posledním roce před zahájením studie a u žádné 
z těchto skupin nebyl prokázán významný efekt revaskularizace 
na jejich prognózu. 

Pacienti v obou větvích studie ASTRAL měli průměrný pokles 
glomerulární filtrace výrazně menší než v některých starších 
studiích (Harden et al., 1997). I když by tento nález mohl ukazo‑
vat na to, že ve studii ASTRAL byli selektováni pacienti s méně 
závažným průběhem onemocnění, je pravděpodobnější, že důvo‑
dem pomalejší progrese renální insuficience v  obou větvích je 

spíše výrazné zvýšení účinnosti medikamentózní léčby v posled‑
ních deseti letech (zejména široké používání statinů). 

V  USA se v  současné době revaskularizace provádí u  16 % 
pacientů s  nově diagnostikovanou aterosklerotickou stenózou 
renální tepny (Kalra et al., 2005). Je pravděpodobné, že negativ‑
ní výsledek studie ASTRAL povede k poklesu těchto intervencí, 
které jsou kromě omezené účinnosti spojeny i s potenciálně zá‑
važnými komplikacemi a  přídatnými náklady. Pokud nemá 
smysl provádět angioplastiky ani významných aterosklerotických 
stenóz renálních tepen, je zřejmé, že nemá velký smysl ani prová‑
dět jejich screening, zejména u asymptomatických pacientů.

Studie ASTRAL bude tedy zřejmě mít velmi významný dopad 
na nefrologickou i radiologickou praxi. Její výsledky by tedy měly 
být diskutovány na  odborných fórech organizovaných oběma 
těmito odbornostmi.
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Rychlý pokles glomerulární 
filtrace zvyšuje u starších 
pacientů kardiovaskulární riziko

Shlipak MG, Katz R, Kestenbaum B, et al. Rapid decline of kidney function 
increases cardiovascular risk in the elderly. J Am Soc Nephrol 2009, 
doi:10.1681/ASN.2009050546.

Řada studií jednoznačně ukázala, že chronické onemocnění 
ledvin významně zvyšuje riziko srdečního selhání, infarktu 

myokardu, cévní mozkové příhody i ischemické choroby dolních 
končetin (Fried et al., 2003). Většina dosavadních analýz ale vzta‑
hovala kardiovaskulární prognózu pacientů k jednorázové hodno‑
tě sérového kreatininu, sérového cystatinu C nebo kalkulované 
glomerulární filtrace. Tento přístup neumožňuje srovnat výši 
kardiovaskulárního rizika např. u pacientů se stabilní (byť sníženou) 
renální funkcí a u pacientů s progredující ztrátou renální funkce. 

Cardiovascular Health Study (CHS) je americká kohorta ambu‑
lantně sledovaných starších osob, u  nichž byla renální funkce 
měřena vstupně a po třech a sedmi letech sledování. V již dříve 
publikované práci vycházejících také ze studie CHS (Rifkin et al., 
2008) byl pokles glomerulární filtrace (ať už byl odhadován na zá‑
kladě měření sérové koncentrace kreatininu či cystatinu C) o více 
než 3 ml/min/rok/1,73 m2 nezávislým prediktorem celkové 
a  kardiovaskulární mortality, nebyla ale zjištěna asociace mezi 
mortalitou a mírnějším poklesem glomerulární filtrace. 
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V  komentované práci se autoři zaměřili na asociaci rychlého 
poklesu renální funkce s jednotlivými specifickými kardiovasku‑
lárními parametry: srdečním selháním, infarktem myokardu, 
cévní mozkovou příhodou a ischemickou chorobou dolních kon‑
četin. 

Z  5 888 v  kohortě sledovaných osob byla opakovaná měření 
sérového kreatininu a cystatinu C k dispozici u 4 380 osob, z nich 
1 083 (25 %) mělo rychlý pokles glomerulární filtrace (kalkulova‑
né na základě sérové koncentrace cystatinu C). Pacienti s rychlým 
poklesem renální funkce byli mírně starší (73 vs. 72 let, p < 0,05), 
bylo mezi nimi více černochů (17 % vs. 12 %, p < 0,001), diabetiků 
(19 % vs. 13 %, p < 0,001), hypertoniků (48 % vs. 40 %, p < 0,001), 
tito pacienti měli také statisticky významně vyšší systolický (141 
vs. 134 mm Hg, p < 0,001) i diastolický (72 vs. 71 mm Hg, p < 0,01) 
krevní tlak. Pacienti s rychlým poklesem glomerulární filtrace měli 
vstupně vyšší glomerulární filtraci (85 vs. 77 ml/min/1,73 m2, 
p < 0,001), ale na konci sledování měli naopak glomerulární filtra‑
ci nižší (61 vs. 71 ml/min/1,73 m2, p < 0,001). 

Pokud byly sledované osoby rozděleny dle rychlosti ztráty glo‑
merulární filtrace do kvintilů, bylo možno prokázat vyšší riziko 
kardiovaskulárních komplikací (s výjimkou ischemické choroby 
dolních končetin) pouze u  osob s  nejrychlejší progresí renální 
insuficience. Pokud byli pacienti rozděleni pouze do dvou (výše 
zmíněných) skupin s  rychlou (více než 3 ml/min/rok/1,73 m2) 
a pomalejší ztrátou glomerulární filtrace (kalkulovanou na zákla‑
dě sérového cystatinu), bylo možno prokázat u  osob s  rychlou 
progresí o 24 % vyšší riziko srdečního selhání, o 42 % vyšší riziko 
infarktu myokardu a o 67 % vyšší riziko ischemické choroby dol‑
ních končetin. 

Zajímavé je, že pokud byla glomerulární filtrrace odhadnuta 
na základě sérové koncentrace kreatininu, bylo možno prokázat 
statisticky významný vztah rychlé ztráty glomerulární filtrace 
pouze k srdečnímu selhání (o 45 % vyšší). Autoři také sledovali 
interakci přítomnosti chronického onemocnění ledvin na konci 
sledování a rychlosti ztráty glomerulární filtrace v průběhu sledo‑
vání. Zatímco rychlá ztráta glomerulární filtrace byla významným 
prediktorem infarktu myokardu a  ischemické choroby dolních 
končetin i u pacientů bez chronického onemocnění ledvin, pro 
srdeční selhání byla rychlá ztráta renální funkce prediktorem jen 
u pacientů s chronickým onemocněním ledvin. 
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Rychlý pokles glomerulární filtrace odhadované podle sérové 
koncentrace cystatinu (> 3 ml/min/1,73 m2/rok) je u  starších 
pacientů nezávislým prediktorem kardiovaskulární prognózy 
(srdečního selhání, infarktu myokardu a  ischemické choroby 
dolních končetin). Rychlý pokles glomerulární filtrace odhadnutý 
na základě sérové koncentrace kreatininu byl nezávislým predik‑
torem pouze srdečního selhání. Důvody pro rozdíly mezi glome‑
rulární filtrací odhadnutou na  základě sérové koncentrace 
cystatinu a kreatininu nejsou zcela jasné, i když odhad glomeru‑
lární filtrace na  základě sérového cystatinu je pravděpodobně 
přesnější než na základě sérového kreatininu. 

Dosud publikované studie opakovaně prokázaly význam jed‑
norázově odhadnuté snížené glomerulární filtrace pro kardiovas‑
kulární prognózu sledovaných pacientů (Tonelli et al., 2006). 
Mortalita i  kardiovaskulární riziko sledovaných osob výrazně 
roste s klesající vstupní glomerulární filtrací (Tonelli et al., 2006; 
Young a  Garg, 2009). Komentovaná studie ale poprvé dává 
kardiovaskulární prognózu do vztahu s dynamickým parametrem, 

změnou glomerulární filtrace, v průběhu sledování. Jak uvádějí 
sami autoři, vztah mezi nejen absolutní úrovní glomerulární 
filtrace, ale i mezi poklesem glomerulární filtrace a kardiovasku‑
lární prognózou naznačuje (ale jistě neprokazuje a ani nemůže 
prokázat) možný kauzální vztah mezi sníženou (a zhoršující se) 
renální funkcí a kardiovaskulárními komplikacemi. V patogene‑
zi může hrát roli zhoršující se kontrola krevního tlaku, alespoň 
částečně zřejmě v důsledku poruchy vylučování sodíku, retence 
toxických solutů, event. i poruchy minerálního metabolismu. 

Nálezy Shlipaka et al. byly potvrzeny ve stejném čísle Journal 
of the American Society of Nephrology v práci Matsushity a spol. 
Autoři analyzovali vztah poklesu glomerulární filtrace během tří 
a  devíti let sledování k  mortalitě a  riziku ischemické choroby 
srdeční u 13 029 účastníků studie ARIC (Atherosclerosis Risk in 
Communities). I v této studii autoři ukázali, že účastníci studie 
s nejrychlejším poklesem glomerulární filtrace (o více než 5,65 % 
ročně) měli o 30 % vyšší riziko ICHS a o 22 % vyšší mortalitu než 
účastníci s jen minimálním poklesem glomerulární filtrace (–0,47 
až –0,33 %/rok). 

Intervence vedoucí ke zpomalení ztráty glomerulární filtrace by 
dle výsledků komentované studie měly mít i příznivý vliv na sníže‑
ní kardiovaskulárního rizika. Zajímavým pozorováním je zjištění, 
že rychlý pokles glomerulární filtrace zvyšuje kardiovaskulární 
riziko i u osob s glomerulární filtrací vyšší než 60 ml/min/1,73 m2 
(1 ml/s/1,73 m2). Renoprotektivní terapie by tedy u pacientů s kle‑
sající glomerulární filtrací měla být zahájena co nejdříve. 

Toto pozorování má nepochybně velmi významné praktické 
konsekvence. Polovina osob sledovaných v Cardiovascular Health 
Study měla odhadnutou glomerulární filtraci vyšší než než 
80 ml/min/1,73 m2, a pokud byli tito účastníci studie sledováni 
nebo léčeni, bylo to jistě daleko spíše praktickými lékaři než nefro
logy. Pokud budou tyto nálezy potvrzeny i při hodnocení jiných 
velkých populačních souborů (podobně jako tomu bylo ve studiích 
CHS i ARIC), bude nutné zaměřit edukaci praktických lékařů 
na opakované vyšetřování odhadnuté glomerulární filtrace jako 
důležitého kardiovaskulárního rizikového faktoru a  na  časné 
zahájení renoprotektivní terapie u  těch, u nichž dochází k vý‑
znamnému poklesu glomerulární filtrace. 
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Zánět zhoršuje důsledky 
minerálové poruchy při nemocech 
ledvin 
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Souvislost mezi poruchou homeostázy fosforu a zánětem neby‑
la dosud v literatuře dokumentována, přitom může mít velký 

klinický význam. 
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