s PCHLAD, TS a PKD1/TSC2-SCG. Diky této metodé Ize také
ziskat nové informace o genovém podkladu téchto nemoci a jejich
patogenezi.
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posledni dobé jsme svédky $iroce pojaté snahy o zachyt ¢asnych

stadii chronického onemocnéni ledvin (CKD) pomoci stano-
veni eGFR vypoctovym vzorcem dle MDRD. Jak znamo, vzorec byl
uzit ve stejnojmenné studii sledujici faktory progrese ledvinovych
onemocnéni u celkem 1 642 nemocnych a byl vytvoren A. S. Leveyem
a spol. pro nemocné s jiz pritomnym chronickym onemocnénim
ledvin. Zékladem vzorce je hodnota sérového kreatininu, dalsi
proménné jsou vek, dusik mocoviny, albumin, pohlavi a etnikum.
Ve vypoctu se kalkuluje s hodnotou korigované GF vztazené na
télesny povrch 1,73 m? (vypocitany z vysky a télesné hmotnosti).
Zakladni pochybnosti, kterou autofi v ¢lanku oteviraji, je pouziti
tohoto vzorce pro béznou populaci. Vyuziti vzorce je vztazeno k péti
stadiim dle doporuceni K/DOQY, coz implikuje, zZe ve stadiu 1 a 2,
kdy je hodnota eGFR normalni ¢i hrani¢né snizend, dochdzi k zara-
zeni pouze na zakladé moc¢ového nalezu (mikro- ¢i makroalbumin-
urie, proteinurie, event. erytrocyturie). Naproti tomu, zafazeni do
dalsich stadii se déje pouze na zakladé hodnot GF.

Pokud bychom provadéli vysetreni v bézné populaci, napt. s ohledem
na riziko kardiovaskularnich onemocnéni pfi zachytu mikroalbumin-
urie, muize se dostat zna¢né procento populace do stadia 3 CKD, aniz
by se ov§em jednalo o chronické onemocnéni ledvin. Hodnoty jed-
notlivych stadii dle doporuceni K/DOQI nejsou standardizovany
vzhledem k véku a pohlavi, takze vyznamna ¢ast sledovaného soubo-
ru star$ich Zen se na zakladé pouze tohoto hodnoceni ocitne ve sku-
piné stadia 3 CKD (ackoli ve skute¢nosti o chronické onemocnéni
ledvin nejde). Navic, hodnota tzv. normélni GF pro stadium 1 je pro
vétsinu jedinct vyssi vékové kategorie nedosazitelna.

Ke zna¢nym pochybenim dochdzi pfi pfepoctu na standardni
télesny povrch 1,73 m* U osob s nizéf télesnou hmotnosti je jejich
korigovana vysledna GF nadhodnocena, zatimco u vy$sich hmot-
nosti je naopak podhodnocena. A je zde dalsi zavazny problém,
nebot rada vySetfenych nemocnych je obéznich. Zastoupeni sva-
lové hmoty ovliviujici hodnotu sérového kreatininu je u nich
vyznamné niz$i, nez by odpovidalo poméru svalové hmoty k cel-
kové télesné hmotnosti u ¢clovéka s BMI do 27 kg/m™

Pokud bychom v bézné populaci vychazeli pouze ze zdkladniho
vypoctu MDRD, dopustili bychom se vyznamného pfecenéni poétu
nemocnych s CKD, ¢ehoz jsme vSak opakované svédky v odborné
i laické literature.

Cil ¢asné detekce ranych stadii CKD by se tak mohl minout
uc¢inkem a zpochybnéni validity takto ziskanych dat by mohlo mit
dopad i na skute¢né prokdzané pocty nemocnych s CKD, predevsim
vyssich vékovych skupin diabetiki ¢i hypertenzni neuropatie.

POSTGRADUALNI NEFROLOGIE

Na zdakladé kritického hodnoceni dat nékterych publikovanych
studii v USA autofi dospivaji k zavéru, Ze az 30 % nemocnych
zafazenych ve stadiu 3 CKD mtiZze mit fale$né pozitivni diagnézu.
P1i vSech nedostatcich stanoveni samotného sérového kreatininu
doporucuji autofi tuto hodnotu vzit vzidy v potaz a podrobit ji
kritické analyze s ohledem na proménné faktory (vék, télesna
hmotnost, pohlavi, ale i dieta, event. interferujici 1éky ¢i latky pri
bézném stanoveni v laboratofi).

Autorinedoporucuji rutinni pouziti vypoctového vzorce prede-
vsim v téchto situacich:

1. epidemiologické studie vyskytu CKD v populaci;
2. predikce prognézy kardiovaskuldrniho rizika;
3. zhodnoceni funkce ledvin dércti k transplantaci.

Ad 1. Za zvlasté zavadéjici povazuji Glassock s Winearlsem jed-
norazovy vypocet GF pomoci MDRD v $irokych epidemiologickych
studiich bézné populace. Vedle vyse zminénych chyb danych vékem
a télesnym povrchem je doplnuji dal$i velmi zavaznou chybou
jednorazové stanovené sérové koncentrace kreatininu. Jiz pfi vytvo-
feni vzorce Leveyem a spol. bylo pozadovano dosazeni stabilni
sérové koncentrace kreatininu, tj. pretrvivajici hodnoty po dobu
nejméné tfi mésicii (chronické onemocnéni). Toto doporuceni bylo
zahrnuto do piivodniho vzorce uzitého ve studii MDRD. Vypocet
pfi pouziti jednorazového stanoveni sérového kreatininu, navic bez
znalosti hodnoty dusiku mocoviny a albuminu, muze zvysit vyskyt
fale$né pozitivnich vysledk o vice nez jednu tretinu.

Ad 2. Podobné chybné miize byt vyuziti vypo¢tu MDRD u nemoc-
nych s vy$sim kardiovaskularnim rizikem. Je jisté dilezité, abychom
znali u téchto jedinct jejich renalni funkci, ale opét na zakladé
jednorazového vypoctu nelze predikovat riziko progrese kardiovas-
kularniho onemocnéni. Pfitomna mikroalbuminurie, event. mirna
proteinurie prokazuji poruchu endotelialni funkce, ale nemaji pfimy
vztah k progresi v nekorigovanych stadiich 1-3 CKD.

Ad 3. Vysetteni rendlnich funkci u potencidlnich zivych darcti
by se mélo vzdy provadét zarucené presnou metodou, jako je
clearance inulinu, iohexolu ¢i metody izotopové. Dosud neni zce-
la opusténa ani metoda clearance kreatininu pfi pfesném kontro-
lovaném sbéru mo¢i v laboratoti. U kadaveréznich dérci je hod-
noceni MDRD zatizeno velkou chybou danou ménici se hodnotou
sérového kreatininu (event. i dusiku mocoviny a albuminu) pfi
rychle se ménicim objemu a sloZeni extracelarni tekutiny a perfuz-
nich pomérech v ledvinach.

Autori uzaviraji své Setfeni, ze vypocet dle MDRD prestavuje
nepochybny pokrok z hlediska omezeni nutnosti presného sbéru
mociivypoctu predikujiciho glomerularni filtraci (nikoli clearan-
ce kreatininu, jako pfedtim uzivany vzorec dle Cockcrofta a Gaul-
ta). Nicméné ma byt pouzit pouze v indikacich, k nimz byl vytvo-
fen. V ostatnich situacich musi byt zohlednény mozné vypoctové
nepresnosti a nemély by byt ¢cinény klinické zavéry pouze na zakla-
dé jeho vypoctu.

Uvedeny clanek americkych autorti je pouze jednim z dalSich
prispévkil k velmi aktudlni tematice, jak jednoduse, ale sprdvné
meérit rendlni funkce. Ukazuje na tiskali nyni nejrozsirenéjsi
vypoctové metody pro odhad glomeruldrni filtrace.

Nejpresnéji Ize rendlni clearance mérit pomoci metod zalozenych
na udrZovdni konstantni koncentrace latky v plazmé kontinudlni
infuzi se soucasnym presnym sbérem moci. Funkci ledvin je vsak
mozno kvantifikovat také pomoci tzv. vzorkovych metod, jejichz
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vyhodou je fakt, Ze se pfi nich neprovadi sbér moci. Tyto postupy jsou
zalozeny na stanoveni plazmatické clearance, kterd je vSak pti pouzi-
ti latek nemetabolizovanych v organismu a vylucovanych pouze
ledvinami prakticky identickd s rendlni clearance. Zdkladem pro
méteni plazmatické clearance po jednordzovém i.v. podani ldtky je
vyhodnoceni rychlosti poklesu jeho plazmatické koncentrace pomoci
odbérii vzorkii plazmy v urcitych casovych odstupech od aplikace.

U metod pouzivajicich odbéry vice plazmatickych vzorkii jsou
vypocty parametrii funkce ledvin zaloZeny na analyze vychdzeji-
ci z dvoukompartmentového modelu rozloZeni ldtek v organismu.
Velmi zjednodusené pritom plati, Ze ¢im rychleji klesd plazmatic-
ka koncentrace sledované ldtky, tim lepsi je funkce ledvin.

Technicky jednodussi jednovzorkové metody vétsinou pouziva-
ji k vypoctu celkové funkce ledvin empiricky odvozené vzorce,
které popisuji zavislost funkce ledvin a plazmatické koncentrace
latky namérené ve vzorku plazmy odebraném v urcitém casovém
odstupu od aplikace. V tomto pripadé jde o vyjadreni skutecnos-
ti, Ze ¢im niZsi plazmatickd koncentrace ldtky je v urcitém case
nameérena, tim lepsi je funkce ledvin.

V poslednim desetileti je velmi vyznamné rozsitilo pouziti
vypoctovych metod bez nutnosti presného sbéru moci.

Presny sbér moci predstavuje nejvétsi zdroj chyb pri bézném
stanoveni a v dnesnim konzumnim svété predstavuje i urcity
diskomfort pro pacienta. Domnivdm se vsak, Ze vétsi diskomfort
predstavuje pro sestry a laboratorni pracovniky, ktefi museli
s hektolitry této casto infekcni tekutiny denné manipulovat.

Nejprve byl do klinické praxe v 80. letech 20. stoleti zaveden
vypocet clearance kreatininu jakozto méritka glomeruldrni fil-
trace podle autorii Cockcrofta a Gaulta. V praxi Slo o Casto
uzivanou metodu odhadu GE Zndmy vypocet vychdzi ze zdklad-
ni proménné — sérové koncentrace kreatininu — kterd je ve jme-
novateli, a hodnot véku, télesné hmotnosti a pohlavi, které jsou
v Citateli.

Hodnoty C,, takto vypocitané koreluji s hodnotami C,, zmére-
nymi na podkladé presného sbéru moci. Pri presném méreni
hodnot GE zvldsté u jedincii s vysokou télesnou hmotnosti a vys-
sich vékovych kategorii, vSak byly zaznamendny vétsi rozptyly
hodnot, proto se od této metody u nefrologickych nemocnych
v soucasnosti jiz upousti. Dosud se vSak uzivd napt. v nékterych
epidemiologickych studiich kardiologickych. Je ziejmé, Ze vy-
poctovy vzorec dle Cockcrofta a Gaulta miize umoznit pomérné
presny odhad rendlni funkce u mladsich jedincii s niZsi az stied-
ni télesnou hmotnosti. Validni srovndvaci studie vypoctu dle
Cockcrofta a Gaulta s metodikou ptijimaného presného standar-
du (napt. clearance inulinu) u nemocnych bez primdrniho one-
mocnéni ledvin vsak nejsou k dispozici.

Odhad GF pomoci vzorcii MDRD (Modification Diet Renal
Disease): V poslednich letech se pro odhad GF celosvétové nejvi-
ce uziva metoda, kterd byla vypracovina na podkladé velké
multicentrické studie sledujici vliv prijmu bilkovin v potravé na
rychlost progrese chronickych rendlnich onemocnéni. Tato studie
se oznacuje MDRD (Modification of Diet in Chronic Renal Disea-
se). Na podkladé této studie, kterou vedli Levey a spol., byl kro-
kovou mnohorozmérovou regresni analyzou odvozen ndsledujici
vzorec, ktery md pri upravé jednotek ndsledujici tvar:

MDRD GF (SI) (ml/min/1,73 m?) 2,84 x (S, X 0,0133)%* x v¢k 176 x
(Surea X 2,8) 0170 x S ,;,"18 % 0,742 (Zeny) x 1,21 (Cernosskd populace)

Vek je vyjdadien poctem let, S,, je uveden v umol/l, S,,,,, v mmol/l
a S, v g/100 ml.
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V soucasnosti se stdle studuje, jak dalece takto vypocitand GF
odpovida referencni hodnoté presné zmérené GF za riiznych
patologickych stavii.

V nynéjsi dobé se mezindrodné doporucuje pouzivat zjedno-
dusenou rovnici MDRD se ctyfmi proménnymi:

GF (ml/min/1,73 m?) =186 x S,/ " x vék*? x 0,742 (Zeny) x
1,21 (¢ernosskd populace)

V souvislosti se zavddénim standardizované metody stanoveni
kreatininu, kdy je metoda navdzand na mezindrodni standard
a pouziti metody stanoveni ID-MS roku 2005, je rovnice modifi-
kovdna a plati pouze pti stanoveni kreatininu standardizovanou
metodou:

GF (ml/min/1,73 m?) =175 x stand S, "1** x vék%23 x 0,742
(Zeny) x 1,21 (Cernosskd populace)

vy7s

U vypoctenych hodnot vyssich nez 90 ml/min/1,73 m? se dopo-
rucuje uvddét hodnotu = 90 mil/min/1,73 m? vzhledem k ne-
presnosti rovnice v této oblasti.

Dle vlastnich ndlezii tato metoda poskytuje presnéjsi odhad GF
nez metoda Cockcroftova a Gaultova, avsak nemiiZe nahradit
presné zméreni GF naptiklad na podkladé clearance inulinu.
Obecné je odhad GF pomoci rovnice MDRD doporucovin jako
zdkladni metoda ke stanoveni GF u nds. Je snahou, aby labora-
tofe pti stanoveni koncentrace kreatininu v séru uvdadély automa-
ticky tuto hodnotu.

Dalsi vypoctové formule: Rada autorii vytvorila rizné vypo-
Ctové vztahy, které nejcastéji vychdzeji ze sérové koncentrace
kreatininu, véku, télesné hmotnosti, vysky ¢i koncentrace urey.

Nankivellova rovnice:

>

Skr

+ 25 x tél. hmotnost®* x urea®’! x vyska®+ 35 (25 %)

Didle se jednd napt. o Walserovu rovnici pro muze a pro zZeny,
Jaliffeovu rovnici 1 a 2, rovnice Bjornssonovu, Wrightovu, Gate-
sovu, Hullovu, Ruleovu, Mawerovu a dalsi.

Nové metody k méreni GF: Jako nové metody stanoveni GF se
mohou uplatnit dynamickd magnetickd rezonance s pouzitim
gadolinia (Gd-DTPA MR), nebo stanoveni iohexolu pomoci
elektrokinetické kapildrni chromatografie, rtg kontrastni CT
s mérenim extrakcni frakce nebo gadoliniovd rtg clearance.
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fjem drasliku ve stravé je povazovan za vyznamnou determi-
nantu pro ovlivnéni systémové hypertenze. Hypertenze jako
nepochybny rizikovy faktor pro rozvoj chronického onemocnéni
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