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Epidemiologick}’lm aspekttim chronického onemocnéniledvin
(CKD) je vénovana rostouci pozornost naptic¢ riznymi dis-
ciplinami mediciny. Pacienti s CKD, z velké ¢asti star$iho véku
(Coresh, 2007), jsou ohroZeni nejen progresi CKD do stadia V, ale
také zvy$enym rizikem morbidity a mortality z kardiovaskularnich
pric¢in a mortalitou celkovou. Volba jednoduché, avsak dostate¢né
presné metody pro odhad glomerularni filtrace (eGF) je proto
klicova pfi posuzovani funkce ledvin u starsich osob. V 1ékarské
komunité jsou $iroce akceptovany predevsim nésledujici rovnice:
Cockcroftova a Gaultova (C-G) formule a Modification of Diet in
Renal Disease (MDRD) formule. Zkracena MDRD formule byla
doporucena pro klasifikaci pacientt s CKD do jednotlivych stadii
stanovenych National Kidney Foundation Kidney Disease Outco-
mes Quality Initiative (NKF-K/DOQI). Zatimco vypovédni hod-
nota jednotlivych typt rovnic ve vztahu k redlné GF byla pomérné
rozsahle testovana, byla prognostickd hodnota téchto rovnic ve
vztahu k mortalité posuzovana jen vyjimecné. Cilem této prace
bylo zhodnotit vztah mezi GF stanovenou pomoci rtiznych rovnic
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amezi kardiovaskuldrni a celkovou mortalitou pozorovanou v pru-
béhu Sesti let u ucastnikt studie INCHIANTI.

Do souboru byli zahrnuti muzi a Zeny starsi 65 let, ucastnici se
studie INCHIANTI. Ta probihala v regionu Chianti a tykala se
ndhodné vybraného reprezentativniho vzorku starsich osob,
u nichz byla provedena prislusna vysetteni pti vstupu do studie
a nasledné v triletém a Sestiletém intervalu. Po Sesti letech byl
proveden sbér dat tykajicich se mortality z kardiovaskularnich
pricin a celkové mortality (z jakychkoli pficin). Byl proveden sbér
moci za 24 hodin. V mo¢i (U) byla stanovena koncentrace kreati-
ninu (U,,) a pfitomnost bilkoviny a v krvi (S) koncentrace kreati-
ninu (S,,), urey, albuminu, C-reaktivniho proteinu (CRP), celko-
vého cholesterolu a glukdzy. Byly vypocteny nésledujici indexy
renalnich funkci (vztazené na 1,73 m? povrchu téla):

B 24hodinova clearance kreatininu (C.,): U, (mg/dl) x U volum
(ml) / S, (mg/dl) x délka sbéru (min)

B C-G formule: (140 - vék) x vdha x 0,85 (u zen) / S, x 72

® ¢GF MDRD (6 proménnych) - tzv. MDRD-6: 161,5 X (S, - 0,999)
x (vék - 0,176) x 0,762 (u Zen) X (urea — 0,170) x (albumin —
0,318)

® ¢GF MDRD (4 proménné) — tzv. MDRD-4: 175 x (S, - 1,154)
x (vék - 0,203) x 0,742 (u Zen)

Na podkladé definovanych kritérii byly zaznamenany diagnézy
infarktu myokardu, anginy pectoris, chronického srde¢niho selhani,
mozkové prihody, diabetu a hypertenze. Déle byla vyhodnocena
fyzicka aktivita (nizk4, stfedni, vysokd) a konzumace alkoholu.

Vstupni kritéria splnilo celkem 942 osob. Prumérny veék byl
75 let. Pouze 1,6 % muzi a 1,3 % Zen mélo hodnoty S, vyssi nez
1,5 mg/dl. Primérné hodnoty GF kolisaly od 77 ml/min/1,73 m?
(C) az k 64 ml/min/1,73 m*> (MDRD-6) ptes hodnotu MDRD-4
lezici uprostfed. Komorbidity byly pfitomny v souladu s drive
publikovanymi udaji. Proteinurie byla zjiSténa jen ojedinéle
(u 5,7 % osob) a obvykle mirného stupné. Po $esti letech zemrelo
171/942 tcastnik (ro¢ni mortalita cca 3 %). Osoby, které zemfe-
ly, mély v priméru vyssi hodnoty S, S-glukézy a CRP a nizsi
hodnoty cholesterolu. Byly rovnéz starsi, ¢astéji muzského pohla-
vi, s nizsi fyzickou aktivitou a byly castéji postizeny infarktem
myokardu, mozkovou prihodou ¢i srde¢nim selhanim. Byla pro-
vedena korela¢ni analyza mezi jednotlivymi metodami stanoveni
GF: velmi dobra korelace (r = 0,97) byla prokazana mezi MDRD-4
a MDRD-6, korelace obou MDRD formuli s C-G formulia C, byly
podstatné horsi. Zachyt prevalence CKD (zde eGF = < 60 ml/
min/1,73 m?) kolisal dle pouzité metody (nejvyssi zachyt u CG -
40 %, nejniz$i u MDRD-4 - 22 %). V Coxové modelu regresni
analyzy byla testovana vazba mezi celkovou mortalitou a vstupni
funkei ledvin kategorizovanou do stadii NKF-K/DOQI a hodno-
cenou riiznymi rovnicemi. U ucastniki s C, 60-90 ml/min/1,73 m?
a C, < 60 ml/min/1,73 m?byla 1,7krat (resp. 1,9krat) vyssi prav-
dépodobnost, Ze zemfou, nez u osob s C, > 90 ml/min/1,73 m>*
U C-G formule méla skupina osob s C. < 60 ml/min/1,73 m?
2,59krét vys$si riziko mortality nez skupina referencni. Naopak obé
MDRD formule neposkytly Zddnou prognostickou informaci ve
vztahu k tmrti. Mozkova pfihoda, srde¢ni selhani, stupen fyzické
aktivity, CRP a cholesterol se ukazaly byt nezavislymi prediktory
celkové mortality. Béhem $esti let doslo k umrti na kardiovasku-
larni pri¢iny u 67/942 (7,1 %) osob. Standardizované riziko umrti
na kardiovaskularni priciny rostlo imérné v zavislosti na poklesu
eGE, hodnocené dle formule C-G, zatimco obé MDRD formule
nebyly prediktivni. Korela¢ni koeficienty mezi jednotlivymi typy
formuli a vékem byly nésledujici: C, -1,26, C-G -1,4, MDRD-6

-0,54, MDRD-4 -0,55. S kazdym dal$im rokem nad vék 65 let byla
tedy detekce ztraty funkce ledvin metodami C. a C-G zhruba
dvojnasobnd proti metodé MDRD.

Studie prokazala, Ze mira zachytu CKD u starSich osob se
velmi li$i v zavislosti na pouzité metodé stanoveni GE. Odstup-
novany pokles GF vyhodnoceny dle C_ a C-G formule, nikoli
vS§ak MDRD formuli, pfedstavoval vyznamnou predikci pro
celkovou i kardiovaskularni mortalitu. Lze pfedpokladat, ze vliv
véku je C, a C-G formuli reflektovan vhodnéji nez v rdamci MDRD
formule.
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Hleddni optimdlni metody ke stanoveni GF patii k prednim
a klicovym tématiim, jimiz se nefrologie zabyvd. Pro vysetteni GF
v ramci screeningovych ticelii Ize jen obtizné pouZit presné mére-
ni GF za pouZziti infuzi inulinu (¢i iothalamdtu), pouZiti C,, je do
znacné miry limitovdno a vdzdno na realizaci presnych sbérii
moci. Pozornost a nadéje se proto v posledni dobé upiraly smérem
k zjednodusenym metoddm odhadu GE. Cockcroftova a Gaulto-
va formule byla validizovdna proti C,,, zatimco MDRD formule
proti iothalamdtové clearance. Obé formule tak predstavuji dvé
odlisné proménné, pricemz C-G je odhadem C. a MDRD odha-
dem GE Prediktivni hodnota obou rovnic je do znacné miry
zavisld na faktorech ovliviiujicich metabolismus kreatininu, a je
tudiz ovlivnéna mnozstvim svalové hmoty. Ve snaze zlepsit odhad
svalové hmoty a predikci rendlnich funkci jsou do formuli zakom-
ponovdny vék, pohlavi, etnicky piivod a pripadné parametry
vyZivy. Problémem je skutecnost, Ze zatimco rovnice vykazuji
dobrou shodu v rdmci populaci, ve kterych byly hodnoceny ¢i
validizovany, byvd jejich presnost a pouZitelnost v ramci jinych
populaci obvykle nizsi. Z toho ditvodu neni pfilis prekvapivé, Ze
u osob vysetiovanych v komentované studii se vysledky stanove-
ni rendlnich funkci liSily v zdvislosti na pouZité metodé a také
zatazeni osob do jednotlivych funkcnich kategorii (stadii CKD)
vykazovalo znacné rozdily (v zdvislosti na pouZité metodé). Pre-
valence CKD stanovend metodou C-G (40 %) tak prevysovala
prevalenci stanovenou metodou MDRD-4 (22 %) téméf dvojnd-
sobné. Je otdzkou, zda se studovand populace vyznacuje nékte-
rymi specifickymi rysy a zda se lisi od jinych skupin starsich pa-
cientit. Naptiklad u osob starsich nez 70 let z oblasti Jeruzaléma
byla zjisténa prevalence CKD 34 % metodou MDRD-4 a 51 %
metodou C-G (Maaravi, 2007). U klientii domii pecovatelskych
sluzeb ve Velké Britdnii starSich nez 80 let dosahovala prevalence
CKD 83 % pfti stanoveni metodou MDRD-4 a 97 % pfi stanove-
ni metodou C-G (Carter, 2008). Rozdily ve vysledcich mohou
reflektovat odlisné charakteristiky studovanych populaci, ale také
odlisné volend kritéria pro jejich selekci. K uvedenym faktoriim
je tieba navic pripocist dalsi mozny ,,zkreslujici“ prvek, jimz je
chronicita onemocnéni. Z nékterych studii je zndmo, Ze pfi jed-
nordzovém vysetteni populace pomoci stanoveni hodnoty S_, miize
dojit k chybnému (nad)hodnoceni CKD. To Ize vyloucit opako-
vanym vySettenim. V komentované studii byla provedena analy-
za toho, jak jednotlivé metody stanoveni ¢i odhadu GF vyhovuji
predikci mortality, kterd, jak zndmo, je vyznamné vdzdna na
rozsah funkcniho poskozeni ledvin. Studie prokdzala, Ze silny
a nezavisly prediktor celkové a kardiovaskuldrni mortality pred-
stavuje C, méfend pomoci 24hodinového sbéru moci a/nebo
pomoci C-G formule, nikoli MDRD rovnice. Tento trend bylo
mozno pozorovat bez ohledu na pouzitou metodiku, tj. at jiz byly
rendlni funkce zarazeny do kategorii dle K/DOQI, hodnoceny
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v dichotomickém modelu (hodnoty < ¢i > 60 ml/min/1,73 m?), ¢i
hodnoceny v ramci Coxova modelu.

Vysledky jsou v souladu s neddvno publikovanou studii Perko-
vice a spol., ve které bylo prokdzdno, Ze u pacientil s cerebrovas-
kuldrnim onemocnénim poskytuje C-G formule lepsi predikci
vyznamnych klinickych uddlosti nez S, ¢i MDRD-4 formule
(Perkovic, 2006). Rozdily ve vysledcich ziskanych v rdmci komen-
tované studie pri pouZziti S,, a rovnic pro odhad S, resp. GE lze
vysvétlit nejspise odlisnym zpiisobem, jimz jednotlivé metody
detekuji pokles GF v case. Nejvétsi ptinos prdce spociva v tom, Ze
poskytuje alespori cdstecné voditko pro orientaci v metoddch
stanoveni GF v pripadech screeningu CKD u starsich osob, zvlds-
té s ohledem na mortalitni parametry: Ize doporucit uZiti metody
C., ¢i C-G formuli, na rozdil od MDRD formuli, u nichz nebyla
prediktivni schopnost prokdzdina.
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