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Summary

Microalbuminuria is defined as increased urinary albumin
secretion which is not detectable by standard diagnostic
methods. The incidence of microalbuminuria is estimated
to be 20-30% in diabetes patients, 15% in hypertensive pa-
tients, and about 4-5% in patients without diabetes or hy-
pertension. Microalbuminuria may not only reflect renal
malfunction but can also be a marker of generalised angiopa-
thy. In diabetes and hypertension microalbuminuria is a use-
ful marker of changes in the cardiovascular system that are
already present and can indicate the risk of future cardiovas-
cular events. Rigorous control of blood pressure in diabetes
patients diminishes microalbuminuria and slows down the
progression of nephropathy and the development of end-
-stage renal insufficiency. It is uncertain whether decreased
urinary albumin secretion in hypertensive patients is associa-
ted with similar benefits. The data available suggest that the
most effective reduction in microalbuminuria is obtained
from ACE inhibitors. Evidence from the NESTOR trial
shows that Indapamid SR may be as effective as ACE-I in
diabetes type 2 patients and hypertensive patients.
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Wprowadzenie

Przez wiele lat pojgcie mikroalbuminurii bylo ko-
jarzone z zaburzeniem czynnosci nerek w przebiegu
cukrzycy. Obecnie wiadomo, ze zwickszone wydala-
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nie albumin z moczem obserwuje si¢ takze u chorych
na nadci$nienie t¢tnicze. Ponadto wykazano, ze mi-
kroalbuminuria (MA) moze wystepowal réwniez
w otylosci, dyslipidemii oraz insulinoopornosci z wtdrng
hiperinsulinemig. Te korelacje z najwazniejszymi
sktadowymi zespotu metabolicznego sprawily, ze MA
uwaza si¢ za jego kolejny, istotny element.

Coraz wigcej dowodow wskazuje na to, ze zwigk-
szone wydalanie albumin z moczem jest nie tylko
poSrednim, uzytecznym markerem zaburzen funk-
¢ji nerek, lecz takze zmian strukturalnych w ukia-
dzie krazenia, takich jak: przerost lewej komory ser-
ca, retinopatia, zwigkszenie grubosci kompleksu
blon wewngtrznej i Srodkowej tetnicy szyjnej.

Zdaniem wielu badaczy, MA moze réwniez stu-
zy¢ jako wiarygodny wskaznik prognostyczny roz-
woju choréb ukiadu krazenia.

Nie ulega watpliwosci, ze MA w przebiegu cukrzycy
istotnie zwigcksza ryzyko rozwoju schytkowej niewydol-
nosci nerek oraz znacznie ryzyko zachorowan i zgo-
néw z przyczyn sercowo-naczyniowych. Uwaza sie, ze
moze ona pelnié podobna predykeyjng role zaréwno
u chorych z nadci$nieniem tetniczym, jak i w populacji
ogdlnej. Oczywiste jest, ze obserwacje te maja duze zna-
czenie kliniczne. Dlatego niniejsza pracg poswigcono
oméwieniu kilku interesujacych 1 waznych zagadnien
zwigzanych z MA, z wykorzystaniem najnowszych da-
nych z piSmiennictwa. Zostana tu przedstawione naj-
istotniejsze informacje o metodach pomiaru MA oraz
jej rozpowszechnieniu, patogenezie i znaczeniu Klinicz-
nym w cukrzycy 1 nadci$nieniu t¢tniczym.

Definicja i sposoby pomiaru
mikroalbuminurii

Pierwsze doniesienie o zwickszonym wydalaniu al-
bumin z moczem u chorych na cukrzyce (niezalezng
od insuliny) ukazalo si¢ w 1969 roku [1]. W 13 lat
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pozniej w pracy poswigconej ocenie wplywu zmien-
noSci glikemii na proteinuri¢ w cukrzycy sformulowa-
no uzywang do dzi$ definicj¢ mikroalbuminurii [2].
Brzmi ona nast¢pujaco: ,Mikroalbuminuria jest to
zwickszone, niewykrywane jednak za pomocg badan
standardowych, wydalanie albumin z moczem”.

Przyjeto, ze MA rozpoznaje si¢, gdy wydalanie to
wynosi 30-300 mg/d. w przynajmniej dwéch z trzech
kolejnych pomiaréw [3]. Wykonywanie kilku ozna-
czen zaleca si¢ z powodu znacznych wahan albumi-
ninurii. Moze ona bowiem zmienia si¢ z dnia na
dzief, nawet o 50%. Do iloSciowej oceny wydalania
albumin mozna zamiast zbiérki calodobowej wyko-
rzysta¢ nocng zbidrke moczu. Kryterium MA jest
spelnione przy wydalaniu 20-200 ug albumin/min.

Do badah przesiewowych moze stuzy¢ stosunek
stezefi albumin [mg] i kreatyniny ([mmol] lub [g])
w pierwszej porannej lub pobranej przygodnie probee
moczu. Mikroalbuminuri¢ rozpoznaje si¢ wowczas,
gdy wynosi on 2,5-25 mg/mmol lub 30-300 mg/g [4].

Ostatnio w interesujacej pracy metodycznej wy-
kazano, ze stosunek st¢zen albumin do st¢zenia kre-
atyniny w pobranej przygodnie probce moczu ma
jedynie ograniczong przydatnos¢ i nie powinien byé
uzywany do ilosciowej oceny albuminurii. Do badan
przesiewowych mozna réwniez wykorzystaé czule
testy paskowe. Ich swoisto§¢ w poréwnaniu z ozna-
czeniami albumin w calodobowej lub nocnej zbidree
moczu sigga 90%. Warto réwniez podkresli¢ bardzo
wysoka (93-97%) ujemng warto§¢ prognostyczng
tych testow. Ich dodatnia warto§¢ prognostyczna jest
jednak zdecydowanie nizsza (41-67%) [5].

Stezenie albumin w moczu mierzy si¢ za pomocg
metod radioimmunologicznych, nefelometrycznych
1 immunoturbidymetrycznych [6-8]. Ich wiarygod-
no$¢ 1 wzajemna zgodno$é zostaly juz w petni udo-
kumentowane.

Omawiajac problemy zwigzane z pomiarem albumi-
nurii, nie mozna poming¢ kilku istotnych zagadnien.

Sformutowane przed ponad 20 laty definicja i za-
sady rozpoznawania MA opieraly si¢ na wynikach ba-
dan chorych na cukrzycg. Istniejg dane wskazujace,
ze nie mozna ich bezkrytycznie wykorzystywaé w sto-
sunku do zdrowych os6b lub chorych na nadci$nienie
tetnicze. Ponizej podano dwa przyklady.

Ostatnio ukazalo si¢ interesujace doniesienie
oceniajgce relacje miedzy albuminurig a ciSnieniem
tetniczym, wrazliwoscia na séd i hiperinsulinemia
u zdrowych osob. Zdaniem autordéw pracy, w grupie
tej wydalanie albumin z moczem 15-20 mg/d. po-
winno by¢ diagnozowane jako MA, ze wszystkimi
wynikajacymi z tego konsekwencjami [9].

W innej pracy badano zwigzki miedzy wysoka
prawidlowa albuminuria a czynnikami ryzyka cho-

r6b serca, naczyn i nerek u nigdy nieleczonych cho-
rych na nadci$nienie tgtnicze. Wykazano w niej, ze
wysokiej prawidlowej (9,4—15 pg/min) albuminurii
towarzyszyly zaburzenia metaboliczne i czynnosci
nerek oraz inne czynniki ryzyka sercowo-naczynio-
wego. Zdaniem autoréw pracy, uzasadnia to obnize-
nie granicznych warto$ci wykorzystywanych do
stwierdzania MA u chorych z pierwotnym nadci$nie-
niem tetniczym [10]. Jest to zgodne z wezeSniejszg
obserwacjg Aldermana i wsp. [11].

Mimo ze zasady rozpoznawania MA sformulo-
wano przed wielu laty, nie s3 one jednak powszech-
nie uzywane. Konsekwencja stosowania odmien-
nych kryteriéw diagnostycznych sa wyrazne rézni-
ce w ocenach czgstosci zwigkszonego wydalania al-
bumin z moczem [12]. Najnowsze prace uwzgled-
niajg w diagnostyce MA réznice zalezne od plci [13].

Jezeli wezmie si¢ pod uwage rezultaty badan epi-
demiologicznych, wydaje si¢ to catkowicie uzasad-
nione. To wazne zagadnienie zostanie dokladniej
oméwione w nastepnej czg¢Sci pracy, poSwigconej
epidemiologii MA.

Réwnie istotnym problemem jest potencjalny wplyw
podazy biatka w diecie na czesto§¢ MA. Najnowsze infor-
macje na ten temat pochodza z badania NHANES III
(Third National Health and Nutrition Examination Su-
rvery) [14]. U 12 422 dorostych osob w wieku 20-80 lat,
na podstawie ankiety oceniano podaz bialka i czestosé
mikroalbuminurii wedtug klasycznych, podanych wyzej
kryteriéw. W grupie tej 3433 osoby mialy nadci$nienie
tetnicze, 1165 cukrzyce, a u 634 badanych rozpoznano
obie te choroby. Dokladna analiza statystyczna uzyska-
nych wynikéw wykazala, ze spozycie biatka nie wplywa
na wystgpowanie MA u zdrowych oséb i pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym lub cukrzycg. Natomiast
u chorych na cukrzyce 1 nadci$nienie zwickszeniu podazy
biatka towarzyszyl wzrost czgstosci mikroalbuminurii.

Epidemiologia mikroalbuminurii

Populacja ogélna (osoby doroste)

W starszych pracach rozpowszechnienie mikroal-
buminurii w populacji ogdlnej szacowano na pod-
stawie badan os6b bez cukrzycy. Przed 10 laty Yud-
kin ocenial je na 5-10% [15].

W cytowanym juz przekrojowym badaniu NHANES
w prébee (n = 14 622) populacji ogblnej oséb doro-
stych czgstos¢ MA wynosita 8,3% [16]. Nalezy jed-
nak pamigtaé, ze u znacznego odsetka badanych wy-
stepowalo nadciSnienie tetnicze i/lub cukrzyca.

Poniewaz wiadomo, ze obie te choroby istotnie
wplywaja na wystepowanie MA, uzasadnione jest
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okreslanie czestosci zwigkszonej albuminurii u oséb
bez nadci$nienia i cukrzycy.

W biezacym roku opublikowano rezultaty norwe-
skiego programu HUNT (The Nord-Trondelag He-
alth Study) — jednego z najwickszych przekrojo-
wych badan epidemiologii MA [12]. Wyniki te za-
stuguja na dokladniejsze omowienie.

Mikroalbuminuri¢ rozpoznawano wedlug klasycz-
nych zasad, czyli woéwczas, gdy stosunek albumin do
kreatyniny w co najmniej dwdch z trzech kolejnych pré-
bek moczu wynosit 2,5 mg/mmol lub wigcej. Sposrod
9255 os6b w wieku powyzej 20 lat 2113 nie mialo cu-
krzycy 1 nie leczylo si¢ z powodu nadcisnienia tetnicze-
go. W podgrupie tej MA stwierdzono u 5,2% mezczyzn
14,7% kobiet. Jej czgstos¢ u obu plci wyraznie rosta
z wiekiem. Zalezno$¢ czestosci MA od plei 1 wieku ba-
danych os6b zaobserwowali takze inni badacze [17, 18].

Ocena wydalania albumin z moczem powinna
réwniez uwzgledniaé réznice etniczne. Interesujg-
cych danych na ten temat dostarczyla praca opubli-
kowana przed kilkoma miesiagcami w Diabetic Me-
dicine [19]. Badano w niej albuminuri¢ 1 czesto$é
MA u 1509 dorostych mieszkancow Newcastle w Wiel-
kiej Brytanii. W grupie tej 825 0séb pochodzilo
z Europy, pozostale z krajéw Poludniowej Azji: In-
dii (n = 259), Pakistanu (n = 305) i Bangladeszu
(n = 120) — podgrupy te byly poréwnywalne po
wzgledem rozkladu wieku i plci. Badanie potwier-
dzito zaleznos¢ MA od wieku, nadci$nienia tetni-
czego 1 cukrzycy. Niezaleznie od tych czynnikéw,
osoby pochodzace z Poludniowej Azji réznily si¢ od
pozostatych badanych wyzszg albuminuria i czgst-
szym wystepowaniem MA.

Zdaniem autoréw pracy moze to mie€ istotne im-
plikacje kliniczne.

W badaniu CARDIA (The Coronary Artery Risk
Development in Young Adults Study) okreslano wy-
dalanie albumin w stosunku do skorygowanych war-
tosci kreatyniny u 3371 bialtych i czarnych mieszkan-
cow Stanéw Zjednoczonych w wieku 2840 lat [18].
Mikroalbuminuri¢ rozpoznano u 9,1% kobiet i me¢z-
czyzn rasy czarnej (lacznie). U oséb biatych odsetek
ten byl ponad 2-krotnie mniejszy i wynosit 4,2%
(5,4% u mezczyzn, 2,9% u kobiet) [18]. Czestosc
MA u bialych Amerykanéw byla wiec bardzo podob-
na do obserwowanej u Norwegéw w oméwionym

badaniu HUNT.

Whnioski

Okreslajac czestos¢ MA w populacji ogdlnej, na-
lezy uwzgledniaé wiek, ple¢ i pochodzenie etniczne
badanych.

Mikroalbuminuria wystepuje u 4-5% dorostych oséb
rasy bialej bez nadci$nienia tetniczego i cukrzycy.

Cukrzyca

W ciggu ostatnich dwdch lat ogloszono rezultaty
trzech duzych programéw badawczych: WHO
MSVDD (WHO Multinational Study of Vascular Di-
sease in Diabetes), HOPE (The Heart Outcomes Pre-
vention Evaluation Study) 1 HUNT [20, 21, 12]. Za-
stuguja one na omoéwienie ze wzgledu na znaczng
liczebnos¢ 1 przejrzyste kryteria w migdzynarodo-
wym doborze badanych grup oraz wnikliwg analiz¢
uzyskanych wynikéw.

W przeprowadzonym pod patronatem Swiatowe;
Organizacji Zdrowia mig¢dzynarodowym badaniu
WHO MSVDD uczestniczylo osiem o$rodkéw z sied-
miu pahstw Europy, Azji i Ameryki Pélnocnej. Wy-
dalanie albumin z moczem (w mg/g kreatyniny) oce-
niano u 2033 chorych na cukrzycg typu 1 i 2. W sktad
tej grupy wechodzito 186 pacjentow z Warszawy.

W calej grupie chorych czgstosé MA oceniono na
19,7%. U dalszych 15,6% badanych rozpoznano ma-
kroalbuminuri¢ (wydalanie albumin > 300 mg/g
kreatyniny). Czestos¢ MA wahala si¢ od 12,1% w Lon-
dynie do 31,2% w Arizonie. W Warszawie wykryto ja
u 18,8% chorych na cukrzyce. W calej badanej gru-
pie wykazano relacj¢ migdzy zwigkszong albuminu-
rig, stezeniem glukozy na czczo, podwyzszonym ci-
$nieniem tetniczym 1 powiklaniami cukrzycy, mie-
dzy innymi retinopatii [20].

W programie HOPE badano wydalanie albumin
z moczem u 9043 osdb w wieku powyzej 55 lat z grupy
wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego. Wsrdd
nich byto 1140 chorych na cukrzyce, u okolo 50%
z nich wystgpowalo réwniez nadci$nienie tetnicze.
W grupie tej MA rozpoznano u 32,6% badanych [21].

W cytowanym juz norweskim badaniu HUNT
(n = 9 255) cukrzyce i nadci$nienie mialo 651 osob,
tylko cukrzyce — 944 osoby. W pierwszej z tych pod-
grup MA rozpoznano u 42,2% mezczyzn i u 25,9%
kobiet. Mikroalbuminuria wystepowata u 27,8%
mezczyzn 1 u 22,4% kobiet chorujacych jedynie na
cukrzyce [12].

Whioski

Czestos¢ MA u chorych na cukrzyce jest deter-
minowana przez ich wiek, ple¢, czas trwania choroby
1wspolistniejace z nig nadcisnienie tetnicze. Wykorzys-
tujac najnowsze doniesienia mozna oszacowac, ze MA

wystepuje u 20-30% wszystkich chorych na cukrzyce.

Nadcisnienie t¢tnicze

W 1974 roku Parving i wsp. [22] zaobserwowali
zwigkszone wydalanie albumin z moczem u chorych
z nieskutecznie leczonym pierwotnym nadci$nieniem
tetniczym. Przez dlugi czas problemowi temu nie po-
Swigcano tak wielkiej uwagi jak MA w cukrzycy.
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Pod koniec lat 90. opublikowano rezultaty wielu
duzych badan przekrojowych okreslajacych czgstosé
MA w réznych populacjach chorych. Oceny te wahaly
sic od 4,7% do 40% (23, 24]. Jedng z przyczyn tak
znacznych rozbieznosci byly odmienne kryteria do-
boru badanych grup. R6znily si¢ one rozkladem plci,
wiekiem 1 wysokoScia ci$nienia tetniczego. Zapewne
byla réwniez za nie odpowiedzialna niejednolito$é
norm i metod pomiaru mikroalbuminurii. Na uwa-
ge zasluguje fakt, ze w niektorych z tych badaf cze-
sto$¢ MA w nadci$nieniu byta podobna do obserwo-
wanej u 0s6b z prawidlowym ci$nieniem t¢tniczym.
Obecnie wiadomo, ze ci$nienie t¢tnicze mierzone
przygodnie lub monitorowane przez 24 godziny ko-
reluje dodatnio ze st¢zeniem albumin w moczu u 0séb
z prawidfowymi warto$ciami ci$nienia, podobnie u cho-
rych z nadci$nieniem. Grupy te réznig si¢ znamien-
nie czgstoscig MA [25].

Ostatnie oszacowania (w pracach pogladowych)
czestosci MA w nadci$nieniu sg bardziej precyzyjne;
Pontremoli 1 wsp. [26] oceniali ja na 8-15%.

W kolejnej publikacji opartej na przywolywanym
juz kilkakrotnie §wietnym metodycznie badaniu
NHANES 1II cz¢stos¢ MA oceniano w liczacej 22 244
osoby, reprezentatywnej prébce mieszkancow Sta-
néw Zjednoczonych w wieku powyzej 6 lat. Z bar-
dzo wielu ciekawych informacji warto przytoczy¢
chot jedng — czgsto§¢ MA w nadci$nieniu tetni-

czym wynosi 16% [27].

Whioski

Mikroalbuminuria jest stosunkowo czg¢stym zja-
wiskiem w nadci$nieniu tetniczym. Jej obecno$é
stwierdza si¢ u okoto 15% chorych.

Patogeneza mikroalbuminurii

Cukrzyca

W wielu krajach uprzemyslowionych najpowaz-
niejszg przyczyng schytkowej niewydolnosci nerek
jest nefropatia cukrzycowa. Obecnie w Stanach Zjed-
noczonych rozpoznaje si¢ j3 az u 50% chorych wy-
magajacych terapii nerkozastepczej. Mikroalbumi-
nuria jest pierwszym, stosunkowo tatwo uchwytnym
klinicznym sygnalem nefropatii. W petni uzasadnio-
ne jest zatem wielkie zainteresowanie towarzyszace
badaniom MA w cukrzycy. Obecnie nie ulega wat-
pliwosci, ze bezposrednig przyczyna zwigkszonego
wydalania albumin z moczem jest wzrost ich filtracji
nerkowej. Nie wiadomo jednak, czy jest on rezulta-
tem izolowanego uszkodzenia klebuszkowej bariery
filtracyjnej, czy tez wyrazem uogdlnionej dysfunkeji

srodblonka. Istnieja dowody potwierdzajace stusz-
no$¢ kazdej z tych hipotez. By¢ moze za rozwé) MA
w przebiegu cukrzycy sa odpowiedzialne oba te me-
chanizmy.

Mikroalbuminuria jako nastgpstwo
uszkodzenia klebuszkow

Zmiany w nerkach w przebiegu cukrzycy s proce-
sem cigglym. W ich rozwoju mozna jednak umownie
wyrdzni¢ kilka faz. W najwcze$niejszej wystepuja
zmiany czynno$ciowe — hiperperfuzja, wzrost ci$nie-
nia wewnatrzklebuszkowego i hiperfiltracja. Temu
zwickszonemu obcigzeniu hemodynamicznemu towa-
rzysza nastgpstwa niewyrownania cukrzycy, takie jak
aktywacja kinazy biatkowej C 1 nieenzymatyczna gli-
kacja. Zapewne s3 one wspdlng przyczyna charaktery-
stycznych dla drugiej fazy subklinicznych zmian struk-
turalnych w klgbuszkach nerkowych: ekspansji mezan-
gium, zgrubienia blony podstawnej i apoptozy podocy-
tow. Wymienione zmiany s3 morfologicznymi wyklad-
nikami postepujacego uszkodzenia kiebuszkowej ba-
riery filtracyjnej. Zmiany te zwickszaja przepuszczal-
no§¢ Scian naczyn wlosniczkowych kiebuszkéw dla al-
bumin w wyniku zmniejszenia odpychajgcych je ujem-
nych fadunkéw elektrycznych i/lub powigkszenia po-
réw. Mikroalbuminuria — typowy objaw trzeciej fazy
— jest zatem klinicznym objawem uszkodzenia barie-
ry filtracyjnej. Przejsciu od normo- do mikroalbumi-
nurii towarzyszy niewielki, z reguly nieprzekraczajacy
granic normy wzrost ciSnienia tetniczego. Biopsja ne-
rek ujawnia wyrazne uszkodzenie kigbuszkow nerko-
wych. Mikroalbuminuria jest grozna zapowiedzia na-
stepnych zdarzen: fazy czwartej — jawnej nefropatii,
zwykle z bialkomoczem 1 nadci$nieniem tgtniczym
oraz poglebiajacym si¢ uposledzeniem czynnosci ne-
rek, oraz fazy pigtej — schylkowej niewydolnosci ne-
rek. Ocenia si¢, ze rocznie u 5-10% chorych na cukrzy-
ce typu 2 z MA rozwija si¢ jawna nefropatia [28]. Sza-
cuje si¢, ze wystepuje ona u 25-40% osob chorujgcych
co najmniej 25 lat na cukrzyce typu 1 lub 2 [29].

Nadci$nienie t¢tnicze

Przed blisko 50 laty ukazala si¢ interesujaca, cyto-
wana do dzi§ praca, umozliwiajgca poznanie historii
naturalnej nadci$nienia tgtniczego. Jej autor, G.A. Pe-
rera, przedstawit losy 500 chorych z nieleczonym nad-
ci$nieniem tetniczym. U 150 pacjentéw obserwacja
rozpoczela sie jeszeze przed rozwojem nadci$nienia,
u pozostalych — w niepowiklanej fazie choroby.
Przecigtny czas obserwacji od poczatku nadci$nienia
do zgonu wynosit 20 lat. Przez pierwszych kilkana-
Scie lat wigkszos¢ chorych nie manifestowala klinicz-
nych objawéw powiklan nadci$nienia. Ich pojawienie
si¢ gwaltownie pogarszalo rokowanie. Najczestszym
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powiklaniem i przyczyna zgonu u okolo 50% chorych
byta niewydolnos¢ serca. U 42% pacjentow wystapil
bialkomocz, u 18% — przewlekia niewydolno$¢ ne-
rek. Od wystgpienia objawéw uszkodzenia nerek do
zgonu mijalo 5-7 lat [30].

Wprowadzenie skutecznych lekow przeciwnadci-
$nieniowych istotnie poprawilo to fatalne rokowa-
nie. Terapia ta nie tylko zmniejszyla czestosé, lecz
takze spowolnila rozwéj nerkowych powiklaf nad-
ci$nienia. Nalezy jednak pamigtaé, ze nadci$nienie
tetnicze jest nadal jedng z dwéch najwazniejszych
przyczyn schylkowej niewydolnosci nerek.

Catkowicie uzasadnione sa zatem poszukiwania
sposobdw jak najwczesniejszego wykrycia zaburzenia
czynnosci tego narzadu. Obecnie uwaza sig, ze takimi
prostymi 1 wiarygodnymi wskaznikami uposledzenia
czynnosci nerek sg: wzrost stezenia kreatyniny w su-
rowicy, zmniejszenie przesgczania klebuszkowego
i/lub zwigkszone wydalanie albumin z moczem.

Przyczyny pojawienia si¢ podwyzszonej albumi-
nurii u cz¢sci chorych z nadci$nieniem tetniczym nie
zostaly dostatecznie poznane. Teoretycznie MA mo-
glaby by¢ skutkiem uposledzenia reabsorpcji albumin
w komorkach cewek proksymalnych. Wiadomo jed-
nak, ze tak nie jest, wykazano bowiem, ze u chorych
z normo- 1 mikroalbuminurig nie ma réznicy wydala-
niu f, mikroglobulin, wchlanianych zwrotnie w tej
samej co albuminy cz¢Sci nefronu. Zaklada si¢ zatem,
ze za wystepowanie MA u chorych z nadci$nieniem
tetniczym moze byé odpowiedzialne zwigkszone ob-
cigzenie hemodynamiczne kiebuszkéw lub ich uszko-
dzenie. Przed kilkunastu laty sformutowano hipote-
z¢, ze MA jest wskaznikiem uogélnionego zaburze-
nia czynnosci $rédblonka. Ta bardzo interesujaca,
wspdlna dla cukrzycy 1 nadcis$nienia koncepcja zosta-
nie omdwiona pod koniec tej czgsci pracy.

Zaburzenia czynnoSciowe i zmiany strukturalne
w nerkach w przebiegu nadcisnienia tetniczego
jako przyczyna mikroalbuminurii

Mozna przypuszczal, ze poczatkowo zasadniczg
role w zwickszeniu wydalania albumin z moczem od-
grywa nadmierne obcigzenie hemodynamiczne klg-
buszkéw nerkowych. Nalezy przez to rozumiel prze-
niesienie nadci$nienia systemowego do ich fozyska na-
czyniowego. Nastepstwem wzrostu ciSnienia we-
wnatrzklebuszkowego ma by¢ zwigkszona filtracja al-
bumin. Hipoteze t¢ potwierdza kilka faktow. Ostatnio
wykazano, ze juz nieznaczny wzrost ciSnienia tetnicze-
go zwigksza wydalanie albumin z moczem [13]. W wie-
lu badaniach zaobserwowano istnienie dodatnich za-
leznosci migdzy wysokoscia ciSnienia tetniczego lub ci-
$nienia tetna a wielko$cig albuminurii [25]. Przekonu-
jacym dowodem jest réwniez szybkie zmniejszenie si¢

wydalania albumin po leczeniu przeciwnadci$nieniowym.
Przeciwko przemawiajg rezultaty pracy Mattei 1 wsp. [31],
ktorzy nie stwierdzili r6znic w obliczonym ci$nieniu
wewngatrz klebuszka miedzy chorymi z normo- 1 mi-
kroalbuminurig.

Juz przed wieloma laty dwie grupy badaczy wyka-
zaly zaleznosci miedzy MA i stwardnieniem klebusz-
kéw nerkowych oraz migdzy biatkomoczem a uszko-
dzeniem $roédmiazszu nerek [32, 33]. Warto zatem
przypomniec podstawowe informacje o patofizjologii
zmian w nerkach w przebiegu nadci$nienia tetnicze-
go. Mozna je scharakteryzowaé jako uogélnione lub
segmentarne stwardnienie kiebuszkow.

Uogodlnione stwardnienie kigbuszkow nerkowych
bywa okreSlane mianem stwardnienia naczyniowego
nerek. W procesie tym dochodzi do szkliwienia pod-
srodblonkowego 1 blony Srodkowej naczyn, rzadziej
— do jej przerostu. Poczatkowo zmiany te wystepuja
w tetniczkach doprowadzajgcych, nastepnie za$ w mie-
dzyplacikowych 1 tukowatych. Ich rezultatem jest
zwezenie $wiatla naczyn i niedokrwienie zaopatrywa-
nych przez nie nefronéw i §rodmigzszu.

Niedokrwienie klebuszkow powoduje zmniejsze-
nie ich wymiaréw, pogrubienie torebki, zapadnigcie
petli wlosniczkowych z pofaldowaniem blony pod-
stawnej 1 w koficu — uogélnione stwardnienie. Na-
stepstwem niedokrwienia §rédmigzszu jest atrofia ce-
wek i rozwdj tkanki tgcznej. W krétkotrwalym itagod-
nym nadcis$nieniu t¢tniczym zmiany te nie wystepuja
lub sa niewielkie. W zaawansowanym, trwajacym dlu-
go nadci$nieniu zmniejszeniu liczby nefronéw towa-
rzyszy intensywne wldknienie srédmigzszowe.

W stwardnieniu segmentarnym zajete s3 przede
wszystkim bieguny naczyniowe kigbuszkéw. Zapew-
ne za zmiany te s3 wspélodpowiedzialne: nadcisnienie
tetnicze, zaburzenie autoregulacji naczyniowej i utrata
czescl nefrondw. Wlasnie to zmniejszenie ilosci czyn-
nego migzszu nerek ma prowadzi¢ do kompensacyj-
nego przerostu pozostalych nefronéw 1 moze byé
jedng z przyczyn rozszerzenia tetniczek doprowa-
dzajacych. Efektem tego jest zwigkszenie przeplywu
1 wzrost ci$nienia wewnatrzklebuszkowego.

Nastepstwem zwigkszonego obcigzenia hemodyna-
micznego przero$ni¢tych klebuszkow nerkowych sa:
zmiany strukturalne, stwardnienie segmentarne 1 czyn-
nociowe, zwickszenie ultrafiltracji makromolekut,
w tym bialek. Najpewniej w rozwoju nefropatii nadcis-
nieniowej biorg udzial, w zmiennym stopniu, oba te
mechanizmy — niedokrwienny 1 hiperperfuzyjny.

Przedstawione powyzej dane wyraZnie sugeruja,
ze przyczyny MA w nadci$nieniu tetniczym majg
zlozony charakter. Byé moze u chorych z tylko nie-
znacznie podwyzszonym ci$nieniem t¢tniczym przy-
czyng MA jest nadmierne obcigzenie hemodyna-
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miczne klebuszkéw. Ich uszkodzenie jest zapewne
powodem zwigkszonej albuminurii w zaawansowa-
nym nadci$nieniu. Jest to jednak wyjasnienie niepel-
ne. Nie odpowiada bowiem na zasadnicze pytanie:
dlaczego mikroalbuminuria wystgpuje u jedynie cze-
Sci chorych z nadci$nieniem tetniczym? Zapewne
poza zaawansowaniem i czasem trwania choroby za
MA s3 réwniez odpowiedzialne: wiek chorych, czyn-
niki genetyczne, zaburzenia metaboliczne 1 neuro-
endokrynne. Jednak ich rola i udzial w zwickszeniu
wydalania albumin z moczem w przebiegu nadcisnie-
nia tetniczego nie zostaly jeszcze dobrze poznane.

Mikroalbuminuria w cukrzycy
i nadcisnieniu tetniczym jako nastgpstwo
uogélnionej dysfunkcji Srédblonka

Przed 14 laty grupa badaczy z Centrum Diabetolo-
gicznego Steno w Danii sformulowata bardzo interesu-
jaca hipotezg, ktorg najlepiej streszcza tytut ich pracy
Albuminuria reflects widespread vascular damage: the
Steno hypothesis (Albuminuria jako odzwierciedlenie
uogdlnionego uszkodzenia naczyn) [34]. Koncepcja ta
wzbudzila duze zainteresowanie 1 zostala pozytywnie
zweryfikowana przez wielu badaczy. Angiopatie stale
wymienia si¢ wiréd mechanizméw patogenetycznych
MA. Obecnie MA jest najcz¢sciej definiowana jako
nerkowy objaw uogélnionej dysfunkeji Srédblonka.
Pojecie to obejmuje zaréwno zaburzenie czynnosci,
jak 1 uszkodzenie Srodblonka. Jedng z zalet tej hipote-
zy jest jej uniwersalno$¢. Wyjasnia ona bowiem, dla-
czego niezaleznie od cukrzycy 1 nadci$nienia MA moze
towarzyszy¢  hiperlipidemii, hiperinsulinemii oraz
zwickszonej aktywnosci uktadow renina-angiotensyna-
aldosteron i/lub adrenergicznego. Wszystkie te tak roz-
ne zaburzenia laczy to, ze mogg by¢ przyczyng dys-
funkeji Srodblonka. W jego uszkodzeniu moze row-
niez odgrywaé pewng rolg proces zapalny o niewielkim
nasileniu. [35]. Zaburzenie czynnosci Srddblonka prze-
jawia si¢ miedzy innymi zmniejszong dostepnoscig bio-
logiczna tlenku azotu i zwigkszonym uwalnianiem
endoteliny-1 (ET-1). Nastepstwami tego sa: skurcz ko-
morek, poszerzenie szczelin migdzy nimi i ostatecznie
zwickszenie przepuszczalno$ci naczyi. Jest ona nasila-
na przez mediatory zapalenia, ktorych produkeja jest
stymulowana przez uszkodzony $rodblonek.

Jak juz wspomniano, zasadnos¢ hipotezy dufiskich
badaczy potwierdzilo wiele doniesien klinicznych.

Oto krétkie oméwienie niektorych z nich. W cu-
krzycy wykazano zwigzki migdzy MA i wysokimi ste-
zeniami uznanych wskaznikéw dysfunkeji rodbtonka:
czynnika von Willebranda oraz homocysteiny [36-38].
Dowodem zaburzonej funkgji $rodblonka moze byé
réwniez wzrost stezenia ET-1 w osoczu. Ostatnio uka-
zalo si¢ doniesienie, w ktorym oceniano powigzania

miedzy stezeniem ET-1 w osoczu 1 albuminurig. Ba-
daniami objeto 32 chorych na cukrzyce typu 2 z MA,
ale bez nadci$nienia tetniczego, niewydolnosci nerek,
hipercholesterolemii 1 klinicznych objawéw miazdzy-
cy. W grupie tej stwierdzono dodatnig znamienng ko-
relacje miedzy ET-11 MA [39].

W innej pracy wykazano istotng dodatnig zalez-
no$¢ migdzy wydalaniem albumin i endotelin z mo-
czem u 27 chorych z nowo wykrytym nieleczonym
nadci$nieniem tetniczym [40]. Wyniki obu tych ba-
dan mozna interpretowaé jako kolejne potwierdze-
nie zwiazku mi¢dzy dysfunkejg Srodblonka i zwick-
szonym wydalaniem albumin z moczem.

Na szczegdlng uwage zastuguje bardzo ciekawa pra-
ca badajaca wzajemne powigzania miedzy MA oraz
wskaznikami dysfunkgeji Srédblonka 1 przewlektego
procesu zapalnego o niewielkim nasileniu u 328 cho-
rych na cukrzyce typu 2 [41]. Jej warto$¢ podnosi diugi,
Srednio 9-letni okres obserwacji. Badanie to wykazalo,
ze u chorych na cukrzyce typu 2 istniejg wyraZne wza-
jemne zwigzki miedzy zwickszong albuminurig, dys-
funkcjg $rddblonka i przewleklym stanem zapalnym.
Procesy te z czasem si¢ nasilajg i s3 silnymi niezalezny-
mi od siebie czynnikami ryzyka zgonu.

Whioski

Zwigkszone wydalanie albumin z moczem w cu-
krzycy i nadci$nieniu tgtniczym poczatkowo moze
by¢ nerkowym sygnalem lokalnego lub uogdlnione-
go zaburzenia czynnosci $rodblonka. W miar¢ po-
stepu tych choréb 1 przy wspolistnieniu dodatkowych
czynnikéw ryzyka gtéwng odpowiedzialnos¢ za na-
rastanie albuminurii i nastgpnie jawnego biatkomo-
czu przejmujg zaburzenia czynno$ciowe 1 zmiany
strukturalne w nerkach.

Kliniczne znaczenie mikroalbuminurii
w cukrzycy i nadcisnieniu tetniczym

Mikroalbuminuria jako wskaznik zmian
strukturalnych w nerkach i ukladzie
Sercowo-naczyniowym

Cukrzyca

Od dawna wiadomo, ze wystapienie MA w cu-
krzycy typu 1 12 jest bardzo niepokojacym sygnatem
rozpoczynajgcej sie nefropatii ze wszystkimi grozny-
mi konsekwencjami. Jej obecno$é wskazuje jedno-
cze$nie na niedostateczng kontrole glikemii, cisnie-
nia tetniczego lub lipidemii [42]. Nie wiadomo, czy
MA sama nasila zmiany w nerkach, nie ulega nato-
miast watpliwo$ci, ze nieselektywny bialkomocz
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dziala nefrotoksycznie. Nasilona reabsorpcja biatek
w cewkach proksymalnych aktywuje reakcje zapalne
1 uruchamia proces wiéknienia §rddmiazszowego.

Nadcisnienie tetnicze

Jak wiadomo, MA moze by¢ objawem dysfunkeji
srodblonka w naczyniach wlosniczkowych nerek. Na-
stepstwem zaburzen czynnosci $rddblonka 1 zmniej-
szonej dostepnosci tlenku azotu moze by¢ uposledze-
nie wazodylatacji. Przed dwoma laty ukazata si¢ inte-
resujgca praca, w ktorej wykazano, ze u klinicznie
zdrowych 0s6b wzrostowi albuminurii towarzyszylo
zmniejszenie rozszerzalno$ci naczyn tetniczych [43].
Inng konsekwencja dysfunkeji §rodblonka jest akty-
wacja mechanizméw odgrywajacych istotna role w roz-
woju miazdzycy. Do najwazniejszych z nich nalezg:
agregacja plytek, adhezja monocytéw, proliferacja
1 migracja migéni gladkich naczyn oraz ekspresja cza-
stek adhezyjnych. Nie ma przekonujgcych dowodéw
na bezpos$redni udzial MA w tych zaburzeniach. Wy-
daje si¢, ze moze by¢ ona traktowana jako posredni
wskaznik uposledzonej czynnosci naczyn tetni-
czych 1 miazdzycy. Przyjecie takiego zalozenia poma-
ga wyjasni¢ znane, cytowane juz fakty kliniczne, czyli
zalezno$ci migdzy MA a zmianami w sercu (przerost)
1 tetnicy szyjnej (zwigkszenie grubosci Sciany).

Ostatnio grupa autoréw wloskich z Genui oceniata
(w dwdch pracach) przydatno$¢ oznaczen MA w wy-
krywaniu subklinicznych zmian narzadowych. W jed-
nej z nich wykazano, ze MA koreluje dodatnio i zna-
miennie z masg lewej komory serca 1 gruboscig kom-
pleksu blon wewnetrznej oraz Srodkowej tetnicy szyj-
nej [44]. W drugiej pracy poréwnywano dwie, liczace
po 11 osdb grupy chorych z nieleczonym pierwotnym
nadci$nieniem tetniczym; kryterium podziatu byla
obecno$é lub brak MA. U wszystkich chorych z obu
grup przeprowadzono badanie mozgu technika rezo-
nansu magnetycznego, za$ za pomocg ultrasonografii
badano grubos¢ Sciany tetnicy szyjnej 1 mase lewej
komory serca [45]. Wykazano, ze u pacjentow z MA
istotnie czesciej (p = 0,03) wystepuja niedokrwienne
zmiany lakunarne (82% vs. 27%). Roznili si¢ oni réw-
niez od chorych bez mikroalbuminurii znamiennie
wigksza (p = 0,03) gruboscig kompleksu blon we-
wnetrznej 1 Srodkowej tetnicy szyjnej.

Zwigkszone wydalanie albumin z moczem
jako wskaznik prognostyczny i wazny element
oceny globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego

Cukrzyca

Pojawienie si¢ MA w cukrzycy jest z jednej strony
najwczesniejszym objawem klinicznym uszkodzenia
nerek, z drugiej za$ wskaznikiem zwigkszonego ry-

zyka postepu nefropatii oraz powiklan sercowo-na-
czyniowych i zgonéw. Sposréd bardzo licznych zgro-
madzonych na ten temat danych zostang oméwione
rezultaty jedynie dwoch badan.

Metaanaliza oparta na o§miu badaniach prospek-
tywnych wykazata, ze u chorych na cukrzyce typu 2
MA zwigksza ponad 2-krotnie $miertelnos¢ ogdlng
1 2-krotnie ryzyko zgonu z przyczyn sercowo-naczy-
niowych [46].

Badanie WESDR (The Wisconsin Epidemiologi-
cal Study of Diabetic Retinopathy) sposrod innych
tego typu badai wyréznia bardzo dlugi, 12-letni
okres obserwacji [47].

W momencie rozpoczgcia badania u 25% sposrod
840 chorych z cukrzyca wystepowala MA, zas u 20%
— biatkomocz (st¢zenie biatka w moczu > 0,3 g/l).
Koficowa ocena wykazala, ze MA blisko 2-krotnie
(1,84) zwigksza wzgledne ryzyko zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych. W grupie z bialkomoczem
bylo ono jeszcze wigksze [47].

Nadcisnienie tetnicze

Nie budzi juz watpliwosci to, ze MA jest dobrym
wskaznikiem powikian narzadowych nadci$nienia
tetniczego. Natomiast jeszcze do niedawna stosun-
kowo malo wiedziano o wartosci prognostycznej
oznaczen MA. Z kilku starszych doniesie z nie-
liczng grupa badang wynikato, ze u chorych z nadcis-
nieniem tetniczym 1 MA wzrasta ryzyko zawalu
serca, udaru mozgu i pogorszenia funkcji nerek
[48-50]. Ostatnio udowodniono, ze wigze si¢ ona ze
wzrostem ryzyka chordb serca 1 naczyi. Jager i wsp.
[51], obserwujac przez 5 lat duzg grupg chorych, wy-
kazali, ze MA wyraznie zwigksza réwniez ryzyko
zgonu zaréwno z przyczyn ogélnych, jak i sercowo-
-naczyniowych. Zagrozenie zwigzane z MA ocenia
si¢ jako podobne do towarzyszgcego chorobie niedo-
krwiennej serca.

Jak wspomniano, poza cukrzycg 1 nadci$nieniem
tetniczym takze wiele innych czynnikéw ryzyka
moze uszkadzal §rodblonek 1 byé przyczyng zwick-
szonego wydalania albumin z moczem. Potencjalnie
wiec albuminuria moze byé pomocna w ocenie glo-
balnego ryzyka sercowo-naczyniowego. Ostatnio
zasadno$¢ tego zalozenia testowano u 346 chorych
z nigdy nieleczonym pierwotnym nadci$nieniem tet-
niczym. Ryzyko sercowo-naczyniowe okreslano we-
dlug kryteriow WHO, uzupelniajac je badaniami ul-
trasonograficznymi lub oznaczeniami albuminurii.
Tak jak mozna si¢ bylo spodziewaé, badania ultra-
sonograficzne serca 1 tgtnicy szyjnej znacznie zwiek-
szyly precyzje stratyfikacji calkowitego ryzyka serco-
wo-naczyniowego. Natomiast na podkreslenie zastu-
guje fakt, ze podobny rezultat uzyskano, uwzgled-
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niajgc w ocenie tego ryzyka bardziej dostepne i tan-
sze oznaczenia albuminurii [52].

Wyniki oméwionych powyzej prac upowazniaja
do sformulowania nizej przedstawionych wnioskéw.

Whioski

Mikroalbuminuri¢ mozna uwazal za wspolny wy-
kladnik wielu czynnikéw ryzyka zaburzajacych czyn-
no$¢ srodblonka. Jest ona réwniez wiarygodnym wskaz-
nikiem subklinicznych zmian w nerkach (zwlaszcza
w cukrzycy) oraz mézgu, sercu i naczyniach.

Zarbwno w cukrzycy, jak 1 w nadci$nieniu tgtniczym
obecno$¢ MA zagraza wystapieniem w przyszlosci za-
chorowan i zgonéw z przyczyn sercowo-naczyniowych.

Z tych wszystkich powodéw MA powinna by¢
uwzgledniana w ocenie globalnego ryzyka sercowo-
-naczyniowego.

Na zakoniczenie warto dodaé, ze w najnowszym
raporcie ekspertow amerykanskich JNC 7 (z 21 maja
2003 r.) MA wymieniono wsréd gtéwnych czynni-
kow ryzyka sercowo-naczyniowego [53].

Wptyw lekdw hipotensyjnych
na mikroalbuminurig¢

Sposréd wszystkich zagadnien zwigzanych z MA
oceny jej zmian pod wplywem réznych lekéw prze-
ciwnadci$nieniowych 1 odleglych efektow klinicz-
nych tych dzialan budza chyba najwi¢ksze zaintere-
sowanie. Po§wigcone temu tematowi piSmiennictwo
jest tak bogate, ze nawet pobiezne jego omdowienie
przekraczaloby ramy tej publikacji. Ze wzgledu na
znaczenie problemu autor pracy zdecydowal si¢ na
przedstawienie (w najwickszym skrocie 1 bez zbed-
nych odwolan do materialéw Zrédiowych) tylko kil-
ku podstawowych informacji. Jedynym wyjatkiem
od tej reguly bedzie zwiezle omdéwienie badania
NESTOR (Natrilix SR versus Enalapril Study in Type 2
diabetic hypertensive with micrOalbuminuRia) [54].

Cukrzyca

U chorych z cukrzycg 1 MA lub proteinuria oraz
nadci$nieniem Scista kontrola ci$nienia t¢tniczego
zmniejsza bialkomocz 1 opéznia rozwdj nefropatii,
a takze zmniejsza ryzyko wystgpienia innych powi-
klaf o charakterze mikro- 1 makroangiopatii. Uwaza
si¢, ze w terapii kluczowq rol¢ odgrywa blokada ukla-
du renina-angiotensyna-aldosteron (RAA).

Raport JNC 7 zaleca u chorych z cukrzycg ob-
nizenie ci$nienia tetniczego do warto$ci ponizej
130/80 mm Hg [53]. Wiadomo, ze osiggnigcie tego
celu zwykle wymaga stosowania dwdch lub wigcej
lekéw hipotensyjnych. Doswiadczenie uczy, ze jed-

nym z nich powinien by¢ inhibitor konwertazy an-
giotensyny (ACE, angiotensin-converting enzyme).

Nadci$nienie t¢tnicze

Terapia przeciwnadci$nieniowa moze zmniejszaé
MA u chorych z nadci$nieniem t¢tniczym. Nie wia-
domo jednak, czy jest to tylko efekt spadku ci$nienia
krwi i czy redukcja albuminurii zapobiega nefropatii
oraz innym powiklaniom nadci$nienia. Wiele prze-
mawia za tym, ze w nadci$nieniu tetniczym, tak jak
w cukrzycy, najskuteczniej zmniejszaja albuminurig

leki blokujace uklad RAA.

Badanie NESTOR

W rankingach oceniajacych leki hipotensyjne pod
wzgledem skuteczno$ci w redukgji albuminurii z re-
guly pierwsze miejsce zajmowaly inhibitory ACE.
Z tego powodu poréwnanie (w badaniu NESTOR)
wplywu na mikroalbuminuri¢ inhibitora ACE — ena-
laprylu, z tiazydopodobnym diuretykiem — indapa-
midem SR, zastuguje na uwage. W tym randomi-
zowanym, przeprowadzonym metodg podwdjnie
Slepej proby badaniu uczestniczyto 231 osrodkow
z 20 krajéw. Wlgczono do niego 1223 chorych w wie-
ku 35-80 lat z cukrzyca typu 2, nadci$nieniem tetni-
czym 1 MA. Monoterapi¢ enalaprylem (n = 286) lub
indapamidem SR (n = 283) prowadzono przez rok.
Wykazano, ze indapamid SR zmniejszyt istotnie za-
rowno czesto$¢ mikroalbuminurii, jak 1 wydalanie
albumin z moczem az 0 35% (p < 0,05).

Podobne zmiany czgstosci MA 1 wielkosci albu-
minurii zaobserwowano u chorych leczonych enala-
prylem. Obie grupy nie réznily si¢ pod wzgledem
spadku ci$nienia krwi i cze¢stosci objawbéw niepoza-
danych. Badanie NESTOR wykazalo zatem, ze u cho-
rych z cukrzyca typu 2 1 nadci$nieniem t¢tniczym
indapamid SR réwnie skutecznie jak enalapryl redu-
kuje MA 1 obniza ci$nienie tetnicze.

Podsumowanie

Przedstawiona praca jest przegladem najnowsze-
go pismiennictwa poS§wigconego mikroalbuminurii.
Problematyka ta budzi duze zainteresowanie, przede
wszystkim ze wzgledéw klinicznych, poniewaz mi-
kroalbuminuria ujawnia nie tylko zaburzenia czyn-
noSci 1 zmiany strukturalne w nerkach, lecz takze
uogoélniong dysfunkcje Srodblonka.

To sprzyjajace rozwojowi miazdzycy zaburzenie
jest wywolywane przez cukrzyce, nadcisnienie tetni-
cze, dyslipidemig, otylos¢, insulinooporno$é. Mikro-
albuminuria moze by¢ zatem traktowana jako wspél-
ny wykladnik wielu czynnikéw ryzyka. Nie dziwi
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wiec, ze zwigkszone wydalanie albumin z moczem
jest uzytecznym markerem niemych klinicznie
zmian takze w innych poza nerkami narzadach: ser-
cu, naczyniach i mézgu. Z tych samych powodéw
mikroalbuminuria jest uznanym wskaznikiem ryzy-
ka sercowo-naczyniowego. Efektywne leczenie hi-
potensyjne zmniejsza wydalanie albumin z moczem.
Tak wigc okresowe oznaczanie albuminurii moze
stuzyé do monitorowania skutecznosci tej terapii.

Wszystkie te dane wskazujg na duzg kliniczna
przydatnos¢ prostych i stosunkowo tanich oznaczen
mikroalbuminurii. Bez watpienia nalezy je wykonaé
raz do roku u wszystkich chorych na cukrzyce. Zda-
niem autora pracy, zalecenie to powinno dotyczy¢
réwniez chorych z nadci$nieniem tetniczym.

W przypadku cukrzycy wspdlistniejacej z nadcis-
nieniem tetniczym 1 mikroalbuminurig lekiem z wybo-
ru sg inhibitory konwertazy angiotensyny. Leki te sku-
tecznie redukuja cisnienie tetnicze 1 wydalanie albu-
min z moczem, opdzniajg postep nefropatii i rozwoj
mocznicy. Badanie NESTOR wykazalo, ze w omawia-
nej grupie chorych diuretyk tiazydowy — indapamid
SR, zmniejsza ci$nienie krwi i albuminuri¢ réwnie sku-
tecznie jak lek z grupy inhibitoréw ACE — enalapryl.

Zalecane w cukrzycy obnizenie ci$nienia krwi do
warto$ci < 130/ 80 mm Hg z reguly wymaga poda-
wania dwoch lub wigcej lekéw hipotensyjnych. Wie-
le czynnikéw przemawia za tym, ze podstawg tej
terapii (oczywiscie przy braku przeciwwskazan) po-
winny by¢ inhibitor ACE i diuretyk tiazydowy.

Streszczenie

Mikroalbuminuria jest to zwickszone wydalanie al-
bumin z moczem, niewykrywalne metodami standar-
dowymi. Jej czgsto$¢ ocenia si¢ odpowiednio: u cho-
rych na cukrzyce na 20-30%, u pacjentéw z nadcis-
nieniem tetniczym na okolo 15%, natomiast u osob
bez tych chorob na 4-5%. Mikroalbuminuria moze
by¢ nie tylko objawem zaburzonej funkeji nerek, lecz
rowniez wykladnikiem uogélnionej angiopatii. W cu-
krzycy i nadciS$nieniu t¢tniczym mikroalbuminuria
jest przydatnym markerem juz istniejacych zmian
strukturalnych w ukladzie krazenia 1 wskaznikiem
ryzyka przyszlych powiklan sercowo-naczyniowych.
W cukrzycy Scista kontrola ci$nienia krwi zmniejsza
mikroalbuminuri¢, hamuje postep nefropatii 1 opéZnia
rozw0j schytkowej niewydolnosci nerek. Nie wiado-
mo natomiast, czy u chorych na nadci$nienie tetni-
cze redukcja wydalania albumin z moczem przynosi
pordwnywalne korzysSci kliniczne. Wiele danych
przemawia za tym, ze albuminuri¢ najefektywniej

redukuja inhibitory konwertazy angiotensyny. Wyni-
ki badania NESTOR dowodza, ze u chorych z cu-
krzycg typu 2 1 nadci$nieniem tetniczym rownie sku-
teczny jest pod tym wzgledem indapamid SR.

slowa kluczowe: mikroalbuminuria, cukrzyca,
nadci$nienie t¢tnicze, ryzyko sercowo-naczyniowe,
nefropatia
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