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Souhrn

Glomerularni filtrace je nejpodstatnéjsi ukazatel funkce ledvin. Standardizace stanoveni kreatininu, ktera je
dokonéena, v soucasnosti vylepSuje klinickou praxi. BohuZel neni feSenim pro pacienty s nizkou svalovou
hmotou. Pro tyto pacienty je alternativou stanoveni sérového Cystatinu C. Nejspravnéjsi klinicky dostupnou
metodou stanoveni glomerularni filtrace je DTPA izotopové vySetreni ledvin.
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Abstract

Contemporary methods to determine glomerular filtration and their clinical relevance. Glomerular fil-
tration rate is the most important parameter of kidney function. The completed standardisation of creatinine
measurement is improving current clinical practice. Unfortunately, the situation did not change for patients with
low muscle mass. Cystatin C determination is an alternative for this group of patients. DTPA dynamic renal scin-
tigraphy is the most appropriate method to establish glomerular filtration currently available in clinical practice.
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Uvod

V soucasné dobé ma kazdy devaty clovék
v Evropé a USA chronické onemocnéni ledvin.
Jedna se tedy o problém nejen medicinsky, ale
také ekonomicky a socialni. Pacienti odkazani
na dlouhodoby dialyzaéni program maji sni-
zenou délku a kvalitu Zivota a cely program je
také ekonomicky narocny [1].

Definice chronického
onemocnéni ledvin

Chronické onemocnéni ledvin definovala ame-
ricka National Kidney Foundation v roce 2002
[2]. Dnes mizeme Fict, Ze se tato definice stala
celosvétove uznavanou a akceptovanou. O chro-
nické onemocnéni ledvin se jedna vzdy, kdyz
je na dobu delsi nez tfi mésice snizena glome-
rularni filtrace (GFR) pod 1,0 ml/s/1,73 m?
Glomerularnifiltrace mize byt i vyssi, ale je pfi-
tomen patologicky nalez pfi vySetfeni moce,
krve nebo pfi vySetfeni ledvin zobrazovacimi
metodami. Nejcastéji se jedna o nalez zvy-
Sené proteinurie nebo albuminurie pfi vySetfeni
moci, pfi vySetfeni krve to mlze byt napfiklad

nalez metabolické acidézy pfi rendlni tubularni
aciddze a zobrazovaci metody mohou jako prvni
odhalit polycystické ledviny. Fyziologicka je glo-
merularni filtrace nad 1,5 ml/s/ 1,73 m? [1].

Rizikové faktory chronického
onemocnéni ledvin

Hlavnimi rizikovymi faktory jsou hypertenze,
diabetes mellitus, ateroskleréza a rodinny
vyskyt onemocnénf ledvin. Vedlejsi rizikové fak-
tory jsou dlouhodobé uZivani nesteroidnich an-
tirevmatik, obezita, vék nad 60 let, chronicka
mocova infekce, systémovy lupus a dalsi rev-
matické autoimunity, urolitidza, nizka porodni
hmotnost, existuje i urcita rasova zavislost [ 1].

Diagnostika - od historie po
soucasnost

Zakladnim kamenem diagnostiky funkce ledvin
je stanoveni glomeruléarni filtrace, obvykle
s pomoci stanoveni koncentrace sérového krea-
tininu. Kreatinin se stanovoval od roku 1886 Jaf-
fého reakci. Jedna se o reakci kreatininu s kyse-
linou pikrovou v alkalickém prostredi za vzniku

barevného Janovského komplexu, ktery se méfi
fotometricky. Jaffého reakce je ovsem nespeci-
ficka. FaleSné pozitivné reagujitaké glukéza, pro-
teiny, ketony, cefalosporiny a dalsi latky. To zplso-
buje, Ze v oblasti koncentrace kolem 100 pmol/I,
ktera je klinicky nejddlezitéjsi, je prdmérné nad-
hodnoceni = pozitivni bias asi 15 % [3]. Neméné
podstatné je, Ze toto nadhodnoceni se indivi-
dualné lisi. V dobé, kdy sméfujeme k personali-
zované medicing, je to véc neprijatelna.

Soucasnost: Kreatinin

Pro Ustfedni postaveni kreatininu v nefrologii
spojily klicové nefrologické a laboratorni insti-
tuce na planeté sily a vysledkem byla standar-
dizace stanoveni kreatininu. Byla vytvorena
referencni metoda: ID-LC-MS (kapalinové chro-
matografie s hmotnostni spektrometrii a izoto-
povym zfedovanim), certifikovany referenéni
material: NIST SRM 967 (NIST — Néarodni
ustav pro normalizaci a technologie (USA),
SRM - certifikovany referencni material) a pro
klinické laboratofe bylo doporu¢eno enzyma-
tické stanoveni s navaznosti kalibratoru na
certifikovany referencni material NIST SRM
967, aby byl neporuseny fetézec navaznosti
méreni (traceability). Protoze metoda je spe-
cifickd, a nereaguji tedy jiné latky nez kreatinin,
dochazi k poklesu referencnich mezi. Ty by nyni
mély byt na celé planeté jednotné: dospéli muzi
64-104 pmol/I, dospélé zeny 49-90 umol/I.

Mezinarodni federace klinické chemie a la-
boratorni mediciny doporucuje, aby presnost
méfenibyla 2,2 % a méné a bias (systematicka
chyba méreni) do 4,4 pmol/I.

Vzdy, kdy je to mozné, méla by byt podle
MDRD rovnice vypocitana glomerularni fil-
trace. Rovnice neni doporucovana pro déti, té-
hotné a seniory nad 70 let [2]. Nazev MDRD je
odvozen od studie The Modification of Diet in
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Renal Diseases. Od roku 2007 se doporucuje
Ctyfparametrova rovnice, ktera pocitd s kreati-
ninem, vékem, pohlavim a barvou pleti. MDRD
glomerularni filtrace = 515,3832 x krea-
tinin™"1%* x v&k22% u 7en je nutné jesté vyna-
sobit koeficientem 0,742 a u afroamerické po-
pulace 1,21 [1].

Pri dodrZeni pozadavk{ na prednost a bias
by nejistota odhadu glomerularni filtrace
pomoci MDRD rovnice méla byt do 10 %.

Ctyfi proménné — standardizovany krea-
tinin, pohlavi, vék a rasu — vyuziva také rovnice
Chronic Kidney Disease Epidemiology Colla-
boration, ktera chce zpfesnit vypocet v oblasti
glomerularnifiltrace nad 1 ml/s/1,73m? [4].

MDRD vypocet glomerularni filtrace je
lepsim odhadem glomerularni filtrace nez tra-
di¢ni clearance kreatininu [B].

Nevyhodami clearance kreatininu jsou nut-
nost sbéru moce a skutecnost, Ze kreatinin je
vylucovan nejen glomerularni filtraci, ale také
tubularni sekreci. Fyziologicky nadhodno-
cuje clearance kreatininu glomerularni filtraci
0 10-20 %. Cim vice glomerulérni filtrace klesa,
tim vice roste tubularni sekrece a v pokrocilych
stadiich chronického selhani ledvin je nadhodno-
ceni glomerularnifiltrace i vice nez 100 % [6].

| pfes probéhlou standardizaci z(stavaji pfi
pouziti kreatininu pro stanoveni glomerularni
filtrace urcité podstatné nevyhody. Vysledek
zavisi na velikosti svalové hmoty a klesa pfi kata-
bolizmu za akutniho stavu. Kreatinin tedy nelze
vyuzit jako marker glomerularni filtrace napfi-
klad u pacientd dlouhodobé lezicich a chronic-
kych pacientd s nizkou svalovou hmotou [6].

Soucasnost: Cystatin C

Druhym markerem, ktery rutinné vyuzivame ke
stanoveni glomerularni filtrace, je stanoveni sé-
rového Cystatinu C. Z Cystatinu C Ize také po-
Citat glomerularni filtraci podle Grubbovy rov-
nice: GFR = 1,4115 x Cystatin C (mg/L) "%,
u Zen se vysledek nasobi koeficientem 0,948,
udétido 14 letkoeficientem 1,384 [6]. Cystatin
C je polypeptid a plsobi v organizmu jako inhi-
bitor cysteinovych protedz. Je produkovan kon-
stantni rychlosti vSemi jadernymi bufikami or-
ganizmu. Jeho koncentrace v krvi nezavisi na
svalové hmoté a zanétu. To je obrovska vyhoda
proti kreatininu. Cystatin C ma ovsem také ne-
vyhody. MGze byt faleSné vyssi pfi uzivani kor-
tikoidd. Jeho koncentrace se zvySuje u hy-
pertyredzy a snizuje u hypotyreoézy. Déle byva
Cystatin C vy8si pfi progresi lymfoproliferativ-
nich chorob, kolorektalniho karcinomu, mela-
nomu [6]. K dokonéeni celosvétové standardi-

zace stanoveni Cystatinu C je nutné sjednotit
dvé soucasné kalibrace.

Soucasnost: Dynamicka
scintigrafie ledvin

VysSetieni se provadi s vyuzitim radioizotop.
V pfipravé pacienta je podstatna jeho hydra-
tace. Pdl hodiny pred podanim radioizotopu by
mél pacient vypit asi 100 ml tekutin na 10 kg
hmotnosti. Radioaktivni latka se aplikuje do lo-
ketniZily. Podava se diethyltriaminopentaoctova
kyselina (DTPA) znacena techneciem. Latka
patfi mezi chelatové slouceniny. Nebyla proka-
z&na ani tubularni sekrece ani reabsorbce této
latky. Latka mé negativni naboj, a proto nepro-
nikd do bunék. Vazba na plazmatické bilkoviny
je mala, jen 1-2 % [7].

Doporucend aktivita pro dospélého je
200 Mbaq. Pri vySetfeni pacient obvykle lezi
na zadech a detektor gamakamery je pod
nim. Celé vySetfeni trva asi 20 min. Detek-
torem se zaznamenava radioaktivita z oblasti
ledvin a vyvodnych mocovych cest. Pro hodno-
ceni pacienta je nejpodstatnéjsi tvar kfivky, ¢as
maxima aktivity — Tmax a pokles aktivity na po-
lovinu = T1/2. Na rozdil od kreatininu a Cysta-
tinu C toto vySetfeni informuje o filtraci pravé
alevé ledviny — tato informace je velmi pfinosna
pro zjisténifunkce zanétem vyrazné poskozené
ledviny. Dale vySetfeni umoznuje posouzeni ply-
nulosti odtoku moce vyvodnymi mocovymi ces-
tami. Podstatnou moznosti je také diagnostika
renovaskularni hypertenze po zatézi capto-
prilem [7]. Metoda m& men&i dostupnost, pro-
toZe je vazana na specializované pracovisté.

Vyznam diagnostiky chronického
onemocnéni ledvin pro pacienta
Kardiovaskularni riziko podle systému SCORE
je u téchto pacient(l brano jako vysoké (= 5 %
avice) a hypolipidemickaterapie je tedy zahajo-
vanadfive nezubézné populace [8]. Pfipoklesu
glomerularnifiltrace pod 1,0 ml/s/ 1,73 m? do-
chazi k rozvoji sekundarni hyperparatyreézy
a je nutné vénovat zvySenou pozornost kostre,
dbét na vyrovnany metabolizmus kalcia a vita-
minu D, jejichz nedostatek pfi chronickém one-
mocnéni ledvin zhorSuje metabolické onemoc-
néni skeletu.

Vyznam diagnostiky chronického
onemocnéni ledvin pro lékare

Zacind se rutinné pracovat s odhadovanou glome-
rularnifittraci. Ve vysledkovém listu laboratornich
testll ma |ékar nejenom koncentraci kreatininu
a/nebo Cystatinu C, ale také vypocitané glome-

rularni filttrace. Pri davkovani 1ékd Ize pFihlédnout
k hodnoté glomerularni filtrace. Doposud Iékaf
tuto moznost u kazdého pacienta nemél.

Zaveér
Dokonceni standardizace stanoveni kreatininu
je vyraznym krokem vpfed. BohuZzel zatim toto
standardizované enzymatické stanoveni pro-
vadi mensi ¢ast nasich laboratofi.

Cystatin C je posunem vpfed u pacientl
s nizkou svalovou hmotou a za akutniho stavu.

Pokud se u nékterého pacienta rozchazi vy-
pocet glomerularni filtrace ze sérového krea-
tininu a Cystatinu C, mame moznost pouzit
spravnéjsi metodu. Tou je DTPA izotopové vy-
Setfeni ledvin. Ani u jedné z téchto tfi metod
nemusi pacient sbirat mo¢! Pro pacienta je nej-
podstatnéjsi véasné nasazeni renoprotektivni
a kardioprotektivni terapie, kterd zpomali pro-
gresi onemocnéni ledvin a snizi kardiovasku-
larni morbiditu a mortalitu.
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