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Mikroalbuminurie zvyöuje u diabetik˘ v˝raznÏ nejen
riziko v˝voje diabetickÈ nefropatie, ale i kardio-

vaskul·rnÌch komplikacÌ. RychlejöÌ pokles glomerul·rnÌ
filtrace a zv˝öenÈ kardiovaskul·rnÌ riziko byly prok·z·ny
takÈ u pacient˘ s†esenci·lnÌ hypertenzÌ a mikroalbumin-
uriÌ (Bigazzi et al, 1998).

CÌlem studie PREVEND (Prevention of Renal and Vas-
cular End-stage Disease) bylo zjistit v˝skyt a v˝znam
mikroalbuminurie v†obecnÈ populaci. V†prvnÌ f·zi (pre-
screening) byli k†˙Ëasti ve studii pozv·ni vöichni obyva-
telÈ mÏsta Groningen v†NizozemÌ ve vÏku 28ñ75 let.
Z†85†000 osob v†tÈto vÏkovÈ skupinÏ odpovÏdÏlo 41 000
(48 %) osob, kterÈ poslaly vzorek rannÌ moËi a vyplnily
kr·tk˝ dotaznÌk obsahujÌcÌ z·kladnÌ demografickÈ cha-
rakteristiky a ̇ daje o kardiovaskul·rnÌch a ren·lnÌch one-
mocnÏnÌch. Jako mikroalbuminurie byla definov·na
koncentrace albuminu ve vzorku moËi v†rozmezÌ 20 aû
200†mg/l, koncentrace 10ñ20 mg/l byla hodnocena jako
Ñvysok· norm·lnÌì albuminurie. Z†p¯ibliûnÏ 3†000 osob,
u nichû byla zjiötÏna mikroalbuminurie, nebyl u 75 %
p¯ed screeningem diagnostikov·n ani diabetes ani hy-
pertenze. Mikroalbuminurie byla nalezena nejen u 16 %
diabetik˘ a 11 % hypertonik˘, ale i u 6,6 % osob bez
zn·m˝ch rizikov˝ch faktor˘ mikroalbuminurie (Hillege
et al, 2001).  ZatÌmco u ûen se v˝skyt albuminurie s†vÏkem
nemÏnil (a z˘st·val st·le zhruba na ˙rovni 6†%), u muû˘
ve vÏku nad 50 let doölo k†v˝raznÈmu a progresivnÌmu
n·r˘stu mikroalbuminurie (6†% do 50 let, 9†% ve vÏkovÈ
skupinÏ 50ñ59 let, 14†% ve vÏkovÈ skupinÏ 60ñ69 let a
18†% ve vÏkovÈ skupinÏ 70ñ74 let).

V†dalöÌ f·zi byli vöichni ˙ËastnÌci studie s†albuminuriÌ
vyööÌ neû 10 mg/l v†rannÌm vzorku moËi a n·hodn˝ vzo-
rek nemocn˝ch s†albuminuriÌ v†rannÌm vzorku moËi niû-
öÌ neû 10 mg/l pozv·ni k†podrobnÏjöÌmu vyöet¯enÌ. TÈto
f·ze studie se z˙Ëastnilo celkem 8†592 osob, u nichû byla
ze vzorku z†24hodinovÈho sbÏru moËi zjiötÏna clearance

kreatininu a albuminurie v†mg/24 hodin (mikroalbumin-
urie byla v†tÈto f·zi definov·na jako exkrece albuminu
v†rozmezÌ 30ñ300 mg/24 hodin a vysok· norm·lnÌ albu-
minurie jako albuminurie v†rozmezÌ 15ñ30 mg/24 hodin).
U pacient˘, kte¯Ì nemÏli diabetes ani hypertenzi, byly
jako rizikovÈ faktory mikroalbuminurie prok·z·ny vedle
muûskÈho pohlavÌ a vÏku (u muû˘) takÈ obezita (Pinto-
Sietsma et al;  Navis et al, 2000) a kou¯enÌ (Pinto-Sietsma,
Mulder et al, 2000). Auto¯i zd˘razÚujÌ, ûe obezita a kou-
¯enÌ jsou takÈ asociov·ny se zv˝öen˝m rizikem ren·lnÌ
insuficience.

Ve studii PREVEND auto¯i sledovali rovnÏû vztah albu-
minurie a ren·lnÌ funkce. Definovali Ëty¯i skupiny (nor-
moalbuminurie: do 15 mg/24 h, 5†608 osob; vysok· nor-
m·lnÌ albuminurie: 15ñ30 mg/24 h, 1†106 osob; mikroal-
buminurie: 30ñ300 mg/24 h, 932 osob; makroalbuminu-
rie: vÌce neû 300 mg/24 h, 82 osob). Clearance kreatininu
byla vyööÌ u osob s†vysokou norm·lnÌ albuminuriÌ, u pa-
cient˘ s†mikroalbuminuriÌ se jiû v˝znamnÏ neliöila od osob
s†norm·lnÌ albuminuriÌ a byla v˝znamnÏ snÌûena u ne-
mocn˝ch s†makroalbuminuriÌ. V†tÈto pr˘¯ezovÈ studii byl
tedy naznaËen u populace normotenznÌch nediabetik˘
podobn˝ trend k†p¯echodnÈ hyperfiltraci se zv˝öenou
albuminuriÌ jako u diabetik˘. Vysok· norm·lnÌ albumin-
urie byla ve studii PREVEND spojena s†vyööÌm rizikem
hyperfiltrace i po standardizaci k vÏku, pohlavÌ, BMI, gly-
kÈmii, krevnÌmu tlaku a ku¯·ctvÌ. Vztah mezi vysokou
norm·lnÌ albuminuriÌ a mikroalbuminuriÌ a glomerul·rnÌ
hyperfiltracÌ byl prok·z·n takÈ u pacient˘ s†esenci·lnÌ
hypertenzÌ (Cerasola et al, 1996). Proteinurie (makroal-
buminurie) byla spojena se zv˝öen˝m rizikem snÌûenÈ
glomerul·rnÌ filtrace (Pinto-Sietsma, Janssen et al, 2000).

Data t˝kajÌcÌ se vlivu mikroalbuminurie na v˝voj ren·l-
nÌ funkce v†obecnÈ populaci ze studie PREVEND zatÌm
nejsou k†dispozici. Osoby z†obecnÈ populace (normo-
tenznÌ nediabetici) se zv˝öenou albuminuriÌ ale majÌ zhru-
ba dvakr·t vyööÌ celkovou i kardiovaskul·rnÌ mortalitu,
a†to i po standardizaci k vÏku, pohlavÌ, krevnÌmu tlaku
a†glykÈmii.

Auto¯i tedy ve studii PREVEND prok·zali, ûe mikro-
albuminurie se vyskytuje zhruba u 6†% obecnÈ popula-
ce, a to i u normotenznÌch nediabetik˘. Zv˝öen· albumin-
urie zvyöuje i u normotenznÌch nediabetik˘ kardiovas-
kul·rnÌ riziko. Dle autor˘ by tak screening obecnÈ popu-
lace na mikroalbuminurii mohl spoleËnÏ se screeningem
hypertenze a hypercholesterolÈmie identifikovat osoby
se zv˝öen˝m rizikem v˝voje progresivnÌ chronickÈ ren·l-
nÌ insuficience. Tento postup je dle autor˘ efektivnÌ
i†vzhledem k†vynaloûen˝m n·klad˘m.

KOMENTÁŘ
Prof. MUDr. Vladimír Tesař, DrSc.

PoËet nemocn˝ch lÈËen˝ch nÏkterou z†forem n·hrady funkce
ledvin celosvÏtovÏ dlouhodobÏ roste. MÏnÌ se vöak p¯ÌËiny
termin·lnÌho selh·nÌ ledvin. ZatÌmco absolutnÌ poËet ne-



6 ROČNÍK I  ČÍSLO 2 • ČERVEN 2003

mocn˝ch s†nÏkter˝m typem glomerulonefritidy, kte¯Ì dospÏ-
jÌ do stadia selh·nÌ ledvin, se v†poslednÌch letech nemÏnÌ
nebo dokonce kles·, mezi p¯ÌËinami termin·lnÌho selh·nÌ
ledvin dramaticky roste zastoupenÌ diabetickÈ nefropatie na
podkladÏ diabetu 2. typu a hypertenze a vaskul·rnÌho one-
mocnÏnÌ ledvin. Tato druh· skupina je nep¯esnÏ definov·-
na, vÏtöinu vöak pravdÏpodobnÏ tvo¯Ì ischemick· nefropa-
tie aterosklerotickÈ etiologie a†vaskul·rnÌ nefrosklerÛza.
D˘vodem rostoucÌho zastoupenÌ diabetickÈ nefropatie a
vaskul·rnÌch nefropatiÌ je vedle st·rnutÌ populace pravdÏ-
podobnÏ takÈ lepöÌ prognÛza pacient˘ s†diabetem a atero-
sklerÛzou, kte¯Ì dnes mÈnÏ ËasnÏ umÌrajÌ na akutnÌ kardio-
vaskul·rnÌ p¯Ìhody, a†mohou se tak doûÌt dalöÌch ñ i ren·l-
nÌch ñ komplikacÌ.

Jako†rizikovÈ faktory progrese chronickÈ ren·lnÌ insufi-
cience do termin·lnÌho selh·nÌ ledvin jsou nejlÈpe doloûe-
ny hypertenze a proteinurie, mÈnÏ doklad˘ existuje nap¯.
pro v˝znam hyperlipidÈmie Ëi pro genetickÈ faktory (nap¯.
ACE polymorfismus). Vzhledem k†tomu, ûe nÏkterÈ rizikovÈ
faktory (zejmÈna hypertenzi a proteinurii) lze terapeuticky
ovlivnit s†p¯Ìzniv˝m vlivem na rychlost progrese chronickÈ
ren·lnÌ insuficience, je jistÏ velmi d˘leûit· Ëasn· identifi-
kace osob s†rizikem progresivnÌ ztr·ty ren·lnÌ funkce. U tÏch-
to osob by mÏla b˝t zah·jena antihypertenznÌ (a event.
i†hypolipidemick·) lÈËba s†niûöÌmi cÌlov˝mi hodnotami
krevnÌho tlaku a sÈrov˝ch lipid˘ neû u obecnÈ populace
vzhledem k†jejich vyööÌmu ren·lnÌmu i kardiovaskul·rnÌ-
mu riziku.

Identifikace mikroalbuminurie jako rizikovÈho faktoru v˝-
voje diabetickÈ nefropatie mÏla pro terapeutickÈ ovlivnÏnÌ
v˝voje tohoto onemocnÏnÌ z·sadnÌ v˝znam. Podobn˝ v˝-
znam m˘ûe mÌt pr˘kaz mikroalbuminurie jako ren·lnÌho
i kardiovaskul·rnÌho rizikovÈho faktoru i†v†obecnÈ (nedia-
betickÈ a normotenznÌ) populaci. Dosud publikovan· data
ze studie PREVEND proch·zejÌ p¯ev·ûnÏ z†pr˘¯ezovÈ Ë·sti
a neumoûÚujÌ posoudit vztah mezi mikroalbuminuriÌ a ri-
zikem v˝voje chronickÈ ren·lnÌ insuficience. Teprve dlou-
hodobÈ sledov·nÌ kohort normotenznÌch nediabetick˝ch
pacient˘ s normoalbuminuriÌ a vysokou norm·lnÌ albumin-
uriÌ a mikroalbuminuriÌ umoûnÌ urËit ren·lnÌ a kardio-
vaskul·rnÌ riziko zv˝öenÈ albuminurie v†tÈto populaci.

Anal˝za dat ze studie PREVEND d·le pokraËuje. Ned·v-
no byla publikov·na anal˝za sledujÌcÌ vliv pohlavÌ na mik-
roalbuminurii u nemocn˝ch s†r˘zn˝mi kardiovaskul·rnÌ-
mi rizikov˝mi faktory (Verhave et al, 2003). Uk·zalo se, ûe
muûi srovnatelnÈho vÏku, tÏlesnÈ hmotnosti (BMI) a glykÈ-
mie majÌ vyööÌ hodnoty albuminurie neû ûeny, pravdÏpo-
dobnÏ v†d˘sledku zv˝öenÈ citlivosti cÈv k†rizikov˝m fakto-
r˘m. JednoznaËnÈ vysvÏtlenÌ pro tyto rozdÌly mezi obÏma
pohlavÌmi zatÌm neexistuje. Nap¯. uûÌv·nÌ estrogen˘ (hor-
mon·lnÌ antikoncepce) riziko mikroalbuminurie zvyöuje
(Ribstein et al, 1999). NejvÌce d˘kaz˘ existuje pro ochran-
n˝ vliv oxidu dusnatÈho, jehoû je z†endotelu uvolÚov·no
vÏtöÌ mnoûstvÌ u ûen neû u†muû˘. Ale i v†tÈto velmi d˘leûitÈ
oblasti je zatÌm vÌce ot·zek neû odpovÏdÌ.

Studie PREVEND je prvnÌ velkou studiÌ, kter· ukazuje na
relativnÏ Ëast˝ v˝skyt a potenci·lnÌ ren·lnÌ a kardiovasku-
l·rnÌ rizika mikroalbuminurie v†bÏûnÈ populaci. DalöÌ
pr˘¯ezovÈ studie v†jin˝ch populacÌch a zejmÈna dlouhodobÈ
sledov·nÌ kohort nemocn˝ch s†definovan˝mi rizikov˝mi fak-
tory mohou omezenÈ dostupnÈ informace v˝raznÏ zp¯esnit.
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enzymu a antagonisty
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Inhibitory angiotenzin konvertujÌcÌho enzymu (ACE)
zpomalujÌ rychlost progrese chronickÈ ren·lnÌ insufi-

cience i u pacient˘ s†nediabetick˝mi onemocnÏnÌmi led-
vin (The GISEN Group, 1997), odpovÏÔ na lÈËbu inhibi-
tory ACE m· ale v˝raznou interindividu·lnÌ variabilitu
a†znaËn· Ë·st pacient˘ (alespoÚ v†prvnÌch letech lÈËby)
progreduje do termin·lnÌho selh·nÌ ledvin i navzdory
lÈËbÏ inhibitory ACE. Blok·da vzniku angiotenzinu II je
p¯i lÈËbÏ inhibitory ACE nekompletnÌ, angiotenzin II vzni-
k· i alternativnÌmi cestami (chym·za, tonin); je nap¯.
zn·mo, ûe plazmatickÈ koncentrace angiotenzinu II se
p¯i lÈËbÏ inhibitory ACE po p¯echodnÈm poklesu vracejÌ
po nÏkolika mÏsÌcÌch k†normÏ. LÈËba kombinacÌ inhi-
bitoru ACE a antagonisty angiotenzinu by tak mohla
zajistit kompletnÏjöÌ blok·du systÈmu renin-angioten-
zin-aldosteron s†v˝raznÏjöÌm renoprotektivnÌm ˙Ëin-
kem.

Nakao a spol. p˘vodnÏ za¯adili do studie 336 pacient˘
s†nediabetick˝m onemocnÏnÌm ledvin, z†nichû bylo po
18t˝dennÌ vstupnÌ (run-in) f·zi 263 randomizov·no k†lÈËbÏ
antagonistou angiotenzinu losartanem v†d·vce 100 mg
dennÏ, inhibitorem angiotenzin konvertujÌcÌho enzymu




