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Rada lékaiti je zna¢né zdrzenliva v pouzivani léciv bloku-
jicich systém renin-angiotensin v rutinni lécbé pacientt
s renovaskularni chorobou aterosklerotického ptivodu. Je pritom
paradoxem, Ze pravé tato skupina pacientt patfi mezi ty, ktefi
maji nejvétsi prospéch z kardiovaskularniho a rendlniho pro-
tektivniho uc¢inku zprostfedkovaného zablokovanim renin-an-
giotensinové osy. Diivodem této ,terapeutické zdrzenlivosti® je
predevs$im obava z mozného akutniho zhorseni renalni funkce.
Autofi referované studie si vyty¢ili za ukol prostudovat, zda
mohou byt 1é¢iva blokujici systém renin-angiotensin bezpe¢né
pouzivana u pacientli s renovaskularni chorobou aterosklero-
tického ptivodu a zda skute¢né jejich aplikace vede ke zhorseni
prognozy téchto nemocnych.

Slo o rozsahlou prospektivni observaéni studii zahrnujici vechny
pacienty s renovaskularni chorobou aterosklerotického ptvodu,
kteti byli v letech 1999-2009 odeslani k vySetfeni na pracovisté
autort se spadovou oblasti cca 1,5 milionu obyvatel. TiZe renovas-
kularni choroby aterosklerotického ptivodu byla definovana podle
stupné stendzy renalni tepny zjisténé pfi vstupnim angiografickém
vySetfeni, a sice jako stenéza rendlni tepny < 60 %, sten6za rendlni
tepny > 60 % a unilateralni ¢i bilateralni postizeni. Sledovana byla
zakladni klinicka data (koufeni, hypertenze, vyskyt predchazeji-
cich kardiovaskuldrnich ptihod), zdkladni laboratorni hodnoty
(kreatinin v séru, eGF, kvantitativni proteinurie/24 h) a medikace
pacienta. Nasledné sledovani pacienta bylo provadéno na zakladé
jeho ro¢nich prohlidek, které byly provedeny bud ambulantné, ¢i
jako soucast jakékoli hospitalizace. Mimo zmén zminénych labora-
tornich hodnot byla zaznamenana nové zahajena lécba inhibitory
angiotensin konvertujiciho enzymu (ACE) ¢i blokatory receptoru
AT, pro angiotensin IT (ARB), intolerance téchto léciv, vyskyt
novych kardiovaskularnich pfihod (nové vznikla angina pectoris,
ischemicka choroba srdecni, infarkt myokardu, revaskulariza¢ni
vykon na korondrnich ¢i perifernich tepnach a hospitalizace pro
meéstnavé srdecni selhani, ischemickou chorobu dolnich koncetin
¢i cévni mozkovou pithodu) a kone¢né i vstup do chronické dia-
lyza¢ni 1écby a mortalita.

Celkem bylo zahrnuto 634 pacienttl, z nichz u 621 byla zajis-
téna data ze sledovani. Primérny vék ¢inil 71,3 roku, 63 % bylo
muzt, 33 % mélo diabetes 2. typu, 84 % bylo lé¢eno pro arterialni
hypertenzi, 44 % pro ischemickou chorobu srdec¢ni a 32 % pro
ischemickou chorobu dolnich koncetin. U 38 % pacientt byla zjis-
téna stendza renalni tepny > 60 %, 10,5 % mélo bilaterdlni stendzu
renalni tepny > 60 % nebo tplnou okluzi renalni tepny. Celkem
54 % pacientt bylo vstupneé lé¢eno latkami blokujicimi systém re-
nin-angiotensin a bylo zji$téno, Ze tito pacienti byli mladsi, s vyssi
prevalenci hypertenze, diabetem, méné kouftili, s vy$si vstupni eGF,
Castéji s 1écbou statinem ¢i antiagregacni terapii, ale nebyla zjisténa
zavislost mezi zdvaznosti stendzy renalni tepny a pravdépodob-
nosti lécby latkami blokujicimi systém renin-angiotensin. U 11 %
pacientti byla vstupné zjisténa anamnéza predchazejici intolerance
lécby latkami blokujicimi systém renin-angiotensin.
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Mediéan nasledného sledovani ¢inil 3,1 roku (v rozsahu 0,2-10,6
roku). V prospektivnim sledovani byla zjisténa vysoka tolerance
lé¢iv blokujicich systém renin-angiotensin, a to u 357 (92 %)
z 378 pacienttl, kterym byla nové podana léciva blokujici systém
renin-angiotensin, z ¢ehoz u 54 z 69 pacientt (78 %) $lo o pripady
s bilateralni stendzou renalni tepny > 60 % nebo tGplnou okluzi
renalni tepny. Divody k preruseni podavani lé¢iv blokujicich
systém renin-angiotensin predstavovalo akutni selhani ledvin
(n =4), zhor$eni renalni funkce (11), hyperkalémie (2), kasel (1),
alergickeé reakce (4). U 4 z 21 pacientd, ktefi ve sledovaném obdobi
netolerovali nové podani lé¢iv blokujicich systém renin-angioten-
sin, byl proveden revaskulariza¢ni vykon, jenz umoznil nasledné
bezpecné pouziti 1écby latkami blokujicimi systém renin-angio-
tensin. Pokud jde o prognostické parametry této lécby, v prove-
dené mnohorozmérné ¢asové adjustované analyze byla zjisténa
signifikantné niz$i pravdépodobnost imrti (HR 0,61 [0,40-0,91];
p = 0,02) ve skupiné nové lécenych latkami blokujicimi systém
renin-angiotensin, jejichz median preziti ¢inil 73 mésict (vs. 65
meésicti u nelécenych). Tento ucinek lécby latkami blokujicimi
systém renin-angiotensin pretrvaval i po sjednoceni vsech cilo-
vych parametrt (umrti, dialyza, kardiovaskularni pfihody) (HR
1,636; IS 1,200-2,232; p = 0,002).

Autori studie uzaviraji, ze 1é¢iva blokujici systém renin-angio-
tensin byla dobre tolerovand, a to dokonce i u pacient s tézkym
stupném stenézy rendlni tepny, a Ze tato lécba snizila mortalitu
v pocetné rozsahlé skupiné pacientd s renovaskuldrni chorobou
aterosklerotického ptivodu. Doporucuji proto, ze pokud neexis-
tuji absolutni kontraindikace k 1éc¢bé latkami blokujicimi systém
renin-angiotensin, méla by u vSech téchto pacientt byt zvaZena.
Soucasné v pripadé rozvoje intolerance lé¢by latkami blokujicimi
systém renin-angiotensin by mél byt zvazen revaskulariza¢ni vykon,
ktery by umoznil jeji opétovné podani.
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Aterosklerotickd renovaskuldrni choroba patti mezi jedno z nej-
Castéjsich onemocnéni ledvin, jehoZ vyskyt se vyznamné zvysuje
s vékem pacienta. Podle riiznych statistik (Kalra et al., 2010) je
jeho incidence 3,09 pripadu na 1 000 paciento-rokii u populace
seniorii ve Spojenych stdtech americkych. Aterosklerotickd re-
novaskuldrni choroba je ddle vyznamné sdruzena s pritomnosti
arteridlni hypertenze, chronickym onemocnénim ledvin a s vy-
skytem dalsich extrarendlnich komplikaci aterosklerotického
postizeni cév. Je tedy celkem ziejmé, Ze prognoza téchto pacientii
je obecné spatnd — maji trikrdt vyssi mortalitu nez pacienti bez
aterosklerotické renovaskuldrni choroby a v pripadé dialyzacni
lécby dosahuje jejich rocni mortalita 36 % (Guo et al., 2007).

Z mnoha riiznych studii vyplyvd jasny ditkaz o tom, Ze lécba
latkami blokujicimi systém renin-angiotensin, tj. inhibitory ACE
¢i ARB, je u pacientii s chronickym onemocnénim ledvin neza-
stupitelnd (Ihle et al. 1996). Panuje obecny konsensus, Ze tato
lécba vykazuje specificky renoprotektivni ticinek, a proto je jeji
pouziti vyjadieno ve vsech odbornych doporucenich lécebnych
postupii (Casas et al., 2005). Randomizované kontrolované studie
prokdzaly na tirovni stupné evidence 1, Ze u pacientii s chronic-
kym onemocnénim ledvin, a zejména u téch s proteinurii, vede
lécba inhibitory ACE /ARB k signifikantnimu zpomaleni progrese
rendlni insuficience a sniZeni proteinurie, navic s pozitivnimi
souvislostmi danymi soucasnym sniZenim krevniho tlaku (Jafar et
al., 2001). Pacienti s aterosklerotickou renovaskuldrni chorobou
vykazuji vyznamnou polymorbiditu, zejména kardiovaskuldr-

ni, jak bylo uvedeno vyse. Je tedy mnoho ditvodii, proc by tito
pacienti méli mit prospéch ze zavedeni léciv blokujicich systém
renin-angiotensin, jak bylo koneckoncii prokdzdno napt. ve stu-
diich HOPE, EUROPA ¢i nejnovéji ve studii PEACE (Solomon et
al., 2006). Tato lécba vedla nejenom ke zlepseni hodnot krevniho
tlaku, zejména v pripadé selhdni 1écby jinymi tridami antihy-
pertenziv, ale byla ti¢innd i pri poddni nizkych lécebnych davek
(Goldsmith et al., 2000). Podanalyza skupiny pacientii s atero-
sklerotickou renovaskuldrni chorobou a eGF < 1,0 ml/s prove-
dend ve studiich HOPE a EUROPA prokdzala vicinnost lécby
inhibitory ACE v prevenci vyskytu kardiovaskuldrnich p¥ihod bez
zvyseného vyskytu akutniho zhorseni rendlni funkce. Na druhou
stranu je ziejmé, Ze v Siroké obci odbornikii i vSeobecnych Iékari
trvd obava z nezddoucich ticinkii 1é¢by latkami blokujicimi systém
renin-angiotensin (zhorseni rendlni funkce, vyvoj hyperkalémie).
Navic prakticky ve vSech souhrnech uidajii (SPC) pro inhibitory
ACE/ARB je zfetelné stanoveno, Ze tyto léky jsou kontraindiko-
vany v pripadé bilaterdlni stendzy rendlni tepny Ci stenozy rendlni
tepny u solitarni ledviny.

Z obecného pohledu pouZziti lécby latkami blokujicimi systém
renin-angiotensin u pacientii s chronickym onemocnénim ledvin
Ize jesté zdiiraznit ctyti body. Prvnim je indikace k ukonceni po-
davani lécby dle tize elevace hodnot kreatininu v séru, resp. tize
zhorseni rendlni funkce. Podle prehledu zpracovaného na zdkladé
vysledkit 12 studii (Ahmed et al., 2002) bylo uzavieno, Ze touto
hranici je zvyseni kreatininu v séru o > 30 % oproti vstupnim
hodnotdm. Podobné by mélo dojit i k paralelnimu zhorseni eGF
a ndslednému zlepseni obou parametrii po ukonceni lécby (resp.
ndvratu ke vstupnim hodnotdm), které neptimo potvrdi souvislost
zhorseni s lécbou ldtkami blokujicimi systém renin-angiotensin
(Bakris et al., 2000). Tato data vSak ve sledované studii nejsou
k dispozici. Druhym bodem je titrace ddvek léciv blokujicich sy-
stém renin-angiotensin podle tirovné vstupni rendlni insuficience.
Ani k tomuto se autofi studie nevyjadruji. Tretim bodem miize
byt nesprdavné hodnoceni intolerance 1écby latkami blokujicimi
systém renin-angiotensin, kdy diivodem zhorseni sledovanych
parametrii je dehydratace pacienta s ndslednou zhorsenou perfuzi
ledvin (prijem, neadekvdtni lé¢ba diuretiky) ¢i pouZiti potencidlné
nefrotoxické medikace (typicky medikace nesteroidnimi antiflogis-
tiky). Konecné, tato studie mj. ukdzala, jak je diilezité priibézné
sledovdni klinického stavu pacienta i jeho biochemickych hodnot
pri lécbe latkami blokujicimi systém renin-angiotensin.
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