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dem ve vöech t¯ech skupin·ch (Contreras et al., 2002)
a koneËnÏ udrûovacÌ lÈËbu azathioprinem nebo my-
kofenol·tem po ˙vodnÌ lÈËbÏ nÌzk˝mi d·vkami puls-
nÌho cyklofosfamidu.
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Od roku 1997/1998 sledujÌ auto¯i v†r·mci studie
 PREVEND (Prevention of Renal and Vascular End-

stage Disease) jako populaËnÌ vzorek skupinu 8†592
muû˘ a†ûen (nediabetik˘) holandskÈho mÏsta Gronin-
genu ve vÏku 18ñ75 let (Pinto-Sietsma et al., 2000).
HlavnÌm cÌlem studie PREVEND je studovat v†bÏûnÈ
nediabetickÈ populaci v˝voj mikroalbuminurie a vztah
mikroalbuminurie k†ren·lnÌ a†kardiovaskul·rnÌ pro-
gnÛze. Z·kladnÌ ˙daje o tÈto v˝znamnÈ studii jsem jiû

prezentoval v†Postgradu·lnÌ nefrologii 2/2003 (De Jong
et al., 2003). Vöichni obyvatelÈ mÏsta†byli poû·d·ni
o†vyplnÏnÌ kr·tkÈho dotaznÌku a†zasl·nÌ rannÌho vzor-
ku moËi na mikroalbuminurii. U vöech pacient˘ s albu-
minuriÌ vyööÌ neû 10 mg/l a vybran˝ch pacient˘ s†kon-
centracÌ albuminu menöÌ neû 10 mg/l (po vylouËenÌ
tÏhotn˝ch a pacient˘ lÈËen˝ch inzulinem) bylo  prove-
deno antropometrickÈ vyöet¯enÌ, ekg, z·kladnÌ bioche-
mie a†dva sbÏry moËi.

V†komentovanÈ pr·ci (Stuveling et al., 2004) se au-
to¯i soust¯edili na vztah mezi mikroalbuminuriÌ a kon-
centracÌ CRP v†sÈru a postiûenÌm jednotliv˝ch v˝znam-
n˝ch cÈvnÌch ¯eËiöù (srdce, ledviny, dolnÌ konËetiny)
aterosklerÛzou. PostiûenÌ ledvin v†souvislosti s atero-
sklerÛzou bylo definov·no jako mÏ¯en· clearance kre-
atininu niûöÌ neû 1 ml/s u†nemocn˝ch, kte¯Ì nemajÌ jinÈ
zn·mÈ onemocnÏnÌ ledvin, erytrocyturii, diabetes ani
makroalbuminurii (proteinurii). Ischemick· choroba
srdeËnÌ byla v†tÈto studii definov·na jako infarkt myo-
kardu s†hospitalizacÌ v†anamnÈze nebo zmÏny svÏdËÌ-
cÌ pro probÏhl˝ infarkt myokardu na ekg. PostiûenÌ
cÈv dolnÌch konËetin aterosklerÛzou bylo definov·no
jako index mezi dist·lnÌm systolick˝m krevnÌm tlakem
a systolick˝m tlakem na paûi (ankle-brachial pressu-
re) niûöÌ neû 0,9 a/nebo p¯edchozÌ rekonstrukËnÌ v˝-
kony na tepn·ch dolnÌch konËetin. Po vylouËenÌ pa-
cient˘ s†prim·rnÌm ren·lnÌm onemocnÏnÌm a osob,
u†nichû chybÏla nÏkter· pot¯ebn· data, byla anal˝za
provedena u 6†669 osob.

Ve†sledovanÈm populaËnÌm vzorku byla ischemic-
k· choroba srdeËnÌ zachycena u 4,9†%, ren·lnÌ insufi-
cience u 2,6†% a ischemick· choroba dolnÌch konËe-
tin u 4,5†%. VyööÌ CRP (> 3 mg/l) byl prok·z·n u 19,1†%
osob a mikroalbuminurie (30ñ300 mg/24 h) u 11,2†%.
VyööÌ CRP byl asociov·n s†vÏkem, ûensk˝m pohlavÌm,
hypertenzÌ, hypercholesterolÈmiÌ, obezitou, hypergly-
kÈmiÌ, kou¯enÌm a rodinnou anamnÈzou kardiovas-
kul·rnÌho onemocnÏnÌ. Pacienti s mikroalbuminuriÌ
byli ËastÏji muûi a nemÏli pozitivnÌ rodinnou anamnÈ-
zu kardiovaskul·rnÌho onemocnÏnÌ a nebyli ËastÏji
ku¯·ky neû pacienti s†normoalbuminuriÌ, ostatnÌ aso-
ciace byly u mikroalbuminurie podobnÈ jako u CRP.
Prevalence zv˝öenÈho CRP (27,7 vs. 17,9 %) a mikro-
albuminurie (17,5 vs. 10,4 %) byla u osob s†cÈvnÌm
onemocnÏnÌm vyööÌ neû u osob bez klinick˝ch zn·-
mek cÈvnÌho onemocnÏnÌ.

CRP a mikroalbuminurie se ale chovaly odliönÏ ve
vztahu k†postiûenÌ jednotliv˝ch cÈvnÌch teritoriÌ. Za-
tÌmco prevalence zv˝öenÈho CRP se mezi osobami
s†ischemickou†chorobou srdeËnÌ, ischemickou choro-
bou dolnÌch konËetin a ren·lnÌ insuficiencÌ neliöila
(28,4 vs. 26,0 vs. 29,5 %), mikroalbuminurie byla
u†pacient˘ s†ischemickou chorobou srdeËnÌ v˝znam-
nÏ ËastÏjöÌ neû u pacient˘ s†ischemickou chorobou
dolnÌch konËetin a ren·lnÌ insuficiencÌ (22,5 vs. 14,9
vs. 12,8 %). Prevalence vyööÌho vÏku, hypertenze,
hypercholesterolÈmie a pozitivnÌ rodinnÈ anamnÈzy
kardiovaskul·rnÌho onemocnÏnÌ byla u osob s†cÈvnÌm
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postiûenÌm r˘zn˝ch teritoriÌ srovnateln·. Osoby
s†ischemickou chorobou srdeËnÌ byly ËastÏji obÈznÌ
a†muûskÈho pohlavÌ. Po adjustaci pro dalöÌ rizikovÈ
faktory vËetnÏ mikroalbuminurie bylo relativnÌ rizi-
ko ischemickÈ choroby srdeËnÌ, ischemickÈ choroby
dolnÌch konËetin a ren·lnÌ insuficience u osob se zv˝-
öen˝m CRP 1,64, resp. 1,60, resp. 1,38. U†osob s mikro-
albuminuriÌ bylo po adjustaci na dalöÌ rizikovÈ fakto-
ry vËetnÏ CRP relativnÌ riziko ischemickÈ choroby
srdeËnÌ, ischemickÈ choroby dolnÌch konËetin a re-
n·lnÌ insuficience 1,60, resp. 1,07, resp. 0,98. Mikro-
albuminurie byla tedy po adjustaci v˝znamnÏ asocio-
v·na pouze s†ischemickou chorobou srdeËnÌ.

KOMENTÁŘ
Prof. MUDr. Vladimír Tesař, DrSc.

Podle komentovanÈ studie jsou jak CRP, tak mikro-
albuminurie nez·visl˝mi rizikov˝mi faktory ateroskle-
rotickÈho poökozenÌ cÈv; ale zatÌmco zv˝öenÌ CRP je
spojeno se srovnateln˝m rizikem cÈvnÌho onemocnÏ-
nÌ srdce, ledvin i perifernÌch konËetin, mikroalbumi-
nurie je nez·visl˝m rizikov˝m faktorem pouze pro is-
chemickou chorobu srdeËnÌ.

I kdyû majÌ CRP i mikroalbuminurie obvykle vztah
ke klasick˝m rizikov˝m faktor˘m kardiovaskul·rnÌho
onemocnÏnÌ, mohou mÌt dle komentovanÈ studie vztah
k†r˘zn˝m proces˘m, kterÈ hrajÌ roli v†patogenezi ate-
rosklerotickÈho cÈvnÌho poökozenÌ v†r˘zn˝ch cÈvnÌch
teritoriÌch. Ve shodÏ s†tÌmto n·zorem jsou nÏkter· dalöÌ
pozorov·nÌ. CRP a†mikroalbuminurie jsou na sobÏ
nez·visl˝mi prediktory kardiovaskul·rnÌ mortality
u†pacient˘ s†diabetem 2. typu (Stehouwer et al., 2002).
PodobnÏ byly CRP a mikroalbuminurie nez·visl˝mi
rizikov˝mi faktory kardiovaskul·rnÌ mortality u po-
pulaËnÌho vzorku stratifikovanÈho podle vÏku a tole-
rance glukÛzy (Jager et al., 2002).  D˘vody pro rozdÌly
ve v˝znamu CRP a mikroalbuminurie nejsou jasnÈ.
Vedle niûöÌ senzitivity mikroalbuminurie ve srovn·nÌ
s†CRP by to nap¯. mohlo znamenat, ûe v†r˘zn˝ch cÈv-
nÌch ̄ eËiötÌch nehrajÌ roli stejnÈ rizikovÈ faktory atero-
sklerÛzy. ZatÌmco CRP je z¯ejmÏ markerem chronickÈ-
ho z·nÏtlivÈho stavu p˘sobÌcÌho na cÈvnÌ stÏnu nebo
v†cÈvnÌ stÏnÏ, mikroalbuminurie je parametr dokumen-
tujÌcÌ generalizovanou zv˝öenou cÈvnÌ permeabilitu
v†d˘sledku cÈvnÌho poökozenÌ (nap¯. subklinickÈ ate-
rosklerÛzy). Ve vztahu CRP a†mikroalbuminurie k roz-
voji aterosklerÛzy takÈ m˘ûe hr·t roli rozdÌln˝ vztah
obou marker˘ k†hypertenzi (daleko tÏsnÏjöÌ v†p¯ÌpadÏ
mikroalbuminurie).

Pro nefrologa musÌ b˝t p¯ekvapivÈ zjiötÏnÌ, ûe mikro-
albuminurie nenÌ v†obecnÈ populaci rizikov˝m fakto-
rem ren·lnÌ insuficience. U diabetik˘ 1. i 2. typu je
ale mikroalbuminurie spojena s†hyperfiltracÌ a teprve
po vzniku makroalbuminurie (proteinurie) zaËÌn·

glomerul·rnÌ filtrace klesat (Mogensen et al., 1986;
Nelson et al., 1996). Na z·kladÏ n·lez˘ ze studie
PREVEND bylo moûno prok·zat podobn˝ vztah mezi
mikroalbuminuriÌ a hyperfiltracÌ a proteinuriÌ a po-
klesem glomerul·rnÌ filtrace i u†nediabetik˘ (Pinto-
-Sietsma et al., 2000). V†ned·vno publikovanÈ ana-
l˝ze dat ze zn·mÈ studie IDNT (Friedman et al., 2004)
byl u pacient˘ s†diabetickou nefropatiÌ na podkladÏ
diabetu 2. typu prok·z·n hraniËnÏ v˝znamn˝ vztah
mezi CRP a proteinuriÌ, ale nebyl prok·z·n vztah mezi
CRP a mikroalbuminuriÌ.

Sami auto¯i komentovanÈ studie si jsou vÏdomi ur-
Ëit˝ch omezenÌ. Jejich studie je (zatÌm) pr˘¯ezov·, po-
chybovat lze jistÏ i o definici aterosklerotickÈho posti-
ûenÌ jednotliv˝ch cÈvnÌch ¯eËiöù. Co se t˝Ëe definice
aterosklerotickÈho cÈvnÌho onemocnÏnÌ ledvin na pod-
kladÏ ren·lnÌ insuficience u osob bez anamnÈzy pri-
m·rnÌho onemocnÏnÌ ledvin a diabetu a bez protein-
urie, erytrocyturie a leukocyturie, je pravdÏpodobnÈ,
ûe vÏtöina takto definovan˝ch osob skuteËnÏ m˘ûe mÌt
benignÌ nefrosklerÛzu nebo aterosklerÛzu ren·lnÌch
tepen. Na druhÈ stranÏ je ale z¯ejmÈ, ûe pacienti s cÈv-
nÌm onemocnÏnÌm ledvin nemusejÌ mÌt clearance kre-
atininu niûöÌ neû 1 ml/s a mohou mÌt proteinurii.

Prezentovan· pr˘¯ezov· data ze studie PREVEND
tedy poskytujÌ pro bÏûnou populaci zajÌmav˝ pohled
na†rizikovÈ faktory aterosklerÛzy v†r˘zn˝ch cÈvnÌch
¯eËiötÌch. Daleko zajÌmavÏjöÌ informace ze studie PRE-
VEND ale jistÏ vyplynou z†dlouhodobÈho prospektiv-
nÌho sledov·nÌ kohorty nemocn˝ch. Na tato data si
ale bohuûel budeme muset ¯adu let poËkat.
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