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INHIBITORY ANGIOTENZIN KONVERTUJICIHO ENZYMU V NEFROLOGII

aktivaci zplsobuijf vazokonstrikci v cévach. V nad-
ledvindch se stimuluje produkce a uvolnovani
hormonu aldosteronu a tim dochdzi k retenci
sodiku a vody v téle. V ledvindch angiotenzin Il
zvysuje reabsorbci sodiku i mechanismem na
aldosteronu nezavislym. Vdechny tyto pochody
zpUsobuji zySenf krevniho tlaku.

Déle existuji receptory pro angiotenzin Il typu
2, které stimulujf spiSe opacné déje a tlak snizujf.
U dospélych se viak vyskytuji v daleko mensi mite
a uplatiujf se spise ve fetdInim vyvoiji.

ACE se podilii na dalSich reakcich v RAS (obr.
1.). Fyziologicky duleZita je degradace angioten-
zinu 1-7. Tato molekula pUsobi pres viastni MAS
receptor a zpUsobuje vazodilataci a tim snizenf
krevniho tlaku. Dale ACE stépf kalikrein a bra-
dykinin, které nejsou soucasti RAS, ale plsobi
vazodilatacné a snizujf tedy tlak.

Kromé systémového renin-angiotenzin-
-aldosteronového systému se jeho jednotlivé
soucasti dajf prokazat i lokdlné v mnoha tkanich:
mozku, srdci, cévach, ledvinach, tukové tkani, pan-
kreatu, jatrech, reprodukenich orgénech, placenté,
lymfatické tkani a oku, v posledni dobé se mluvi
i 0 kostnim metabolismu. Ve tkdnich se pravdé-
podobné jako prvni krok neuplatriuje renin, ale

jiné enzymy. Naproti tomu ACE je v tkanich Siroce
exprimovan, at uz ve vaskularnim endotelu nebo
jinych bunkach, jako je proximalnf tubulus, srdce,
plice, tenké a tlusté stfevo, mozek, aktivované mak-
rofdgy a T-lymfocyty. Rozebirat Ucinky lokalniho
RAS presahuje Ucel tohoto ¢lanku. Z experimen-
td je vak jasné, Ze tento lokalni systém se podilf
na rozvoji skodlivych Ucinkd vysokého tlaku, ze-
jména v kardiovaskuldarnim systému a ledvinach.
Systémova aktivita RAS a lokalnf produkce nemusf
byt v korelaci. Néktera onemocnéni ledvin, napfi-
klad diabetickéd nefropatie, maji ¢asto snizenou
plazmatickou reninovou aktivitu, ale lokdlni RAS je
aktivovany. Podrobnéjsi pouceni o lokaInim i systé-
movém RAS Ize najit v nejriznéjsich prehledech,
napt. Nehme a kol. (3).

Angiotenzin konvertujici enzym se tedy
Ucastni mnoha déjd, které majf za nésledek zvy-
Senfkrevniho tlaku. Tyto déje se neomezujijen na
produkci angiotenzinu Il a dokonce ne jenom na
RAS. Snizent aktivity ACE je velmi efektivniv [écbé
hypertenze.

Ledviny a hypertenze
PrestoZe hypertenze je primamé kardiovas-
kuldri onemocnéni, ledviny jsou u hypertonik{

Obr. 1. Zjednodusené schéma renin-angiotenzin-aldosteronového systému (Cdstecné podile (14))

v centru déni. Normalné fungujici ledviny pouzivajf
ucinnou autoregulaci, proto se ve velkém rozsahu
systémového arteridlniho tlaku udrzuje pratok
krve ledvinou, glomerulami tlak a tim i glomeru-
larnf filtrace na konstantni Urovni. Autoregulacni
mechanismy mohou byt véak nedostacujici ge-
neticky, napfiklad u populace afrického pdvodu
nebo nékterych jedincl jinych ras. Chronické
onemocnén( ledvin je také vice ¢i méné spoje-
no s naruenim normalnich regula¢nich mecha-
nismU. Vysoky systémovy tlak se pak prenasi do
glomerulli a zpdsobuje jejich pretizeni a postupny
zanik. Pokud nenf pfitomna jind rendini patologie,
oznacuje se onemocnénijako hypertenzni nemoc
ledvin nebo vaskularni nefrosklerdza. U primarnich
onemocnén( ledvin jiného pdvodu pak nelécena
hypertenze zrychluje zanik renaIni funkce a postup
k termindinimu selhanf ledvin.

Ledviny oviem mohou hypertenzi také zpU-
sobit — sekunddrni hypertenze z d@ivodu one-
mocnéniledvin je dlouho znama. Nejjednodussi
vysvétleni ma hypertenze u pokrocilého rendlini-
ho selhdvani, kdy ledviny nedokdzi dostate¢né
vylucovat sodik a vodu, coZ zvysuje krevni tlak.
To viak nenfjediny mechanismus. | pacienti, kteff
maji dosud zcela normalni glomeruldrni filtraci,
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ACE - angiotenzin konvertujici enzym, ATIR — receptor pro angiotenzin Il typ 1, ACE2 — angiotenzin konvertujici enzym typ 2, AT2R — receptor pro angiotenzin

Il'typ 2, MASR — MAS receptor pro angiotenzin (1-7), MME — membrdnovd metaloendopeptiddza, NLN — neurolysin, PREP — prolylendopeptiddza, THOPT — thi-
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