byl zaznamendn i vyssi vyskyt nemocnych s chronickym onemocnénim
ledvin a vétsim poctem komorbidit nez v bézné populaci, coZ vse
predisponovalo ke zvysené pravdépodobnosti potreby RRT pfi vzniku
akutniho selhdni ledvin.
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poslednich letech byl zaznamendn rychly rist poznatka
v molekuldrné genetické oblasti, ktery umoznil presnéjsi
uréeni ¢asnych fazi tzv. funkéniho poskozeniledvin ischemického
& toxického puvodu. Utinna 1é¢ba byla jiz v téchto inicidlnich
stadiich potvrzena v fadé experimentilnich modelovych situaci
a zalind se postupné pouzivat téZ v klinické nefrologii.

Kli¢ové je pochopeni vzijemné interakce mezi pfi¢inou vedou-
ci k poskozeni makroorganismu, tvorbou medidtort 1 odpovédi
samotné ledvinné tkané. Ovlivnéni tkdfiovych medidtoru je ¢asto
limitovdno pozdnim rozpozndnim poskozujiciho procesu i prefi-
xovanou genetickou determinaci imunitni odpovédi.

Z historického hlediska byl pojem akuini selbdni ledvin (ASL)
poprvé jednoznaéné definovin v monografii Homera W. Smitha
»The kidney - structure and function in health and disease®, kterd
byla vydéna v roce 1951. V tehdej$im pojeti bylo akutni selhdni
ledvin vzdy spojeno s anurii, pro kterou doporucovali konzerva-
tivni postup: omezeni tekutin, bilance elektrolytd, udrzenf cirku-
la¢ni stability. Pozdéji s rozvojem dialyza¢nich metod byla upra-
vena lé¢ebna strategie a kontinudlni metody umoznily optimalni
Upravu hydratace. Je zndmo, Ze pfi pre-rendlnim postiZeni spoje-
nym s hypoperfuzi se odpovéd tkiné vyviji hodiny az dny, a pro-
to definice ASL zachycuje pouze pozdni stadia. Na zdkladé roz-
sahlé diskuse vedené v poslednim desetileti byla vypracovéna tzv.
vancouverska kritéria a misto pojmu ASL se nové uzivd termin
yacute kidney injury” (AKI), tj. akutni poskozeni ledvin. Ze zdklad-
ni charakteristiky definujici stadium poskozeni jsou povazoviny
hodnoty sérového kreatininu a diurézy. Tzv. RIFLE kritéria (Risk,
Injury, Failure, Loss, End-stage kidney disease) ur¢uji dle hodnot
zminénych dvou veliéin zafazeni do jednotlivych stadii, pficemz
prvni tii stadia (R, I, F) se déli na oligurickou a non-oligurickou
formu. Pfi oligurické formé ve stadiu ,Risk“ klesd glomeruldrni
filtrace v prubéhu prvnich sedmi dni o 25 % ¢i sérovd koncetrace
kreatininu stoupne o 50 %. Pii oligurické formé AKI klesa vydej
mo¢i pod 0,5 ml/kg/h v délce minimalné Sesti hodin.

Ve stadiu ,Injury” pfi neoligoanurické formé klesa glomeruldrni
filtrace pod 50 % normalni hodnoty nebo se sérovd koncentrace
kreatininu zvy$i dvojndsobné. Pfi oligurické formé AKI klesd
diuréza pod 0,5 ml/kg/h minimdlné 12 hodin.

Ve stadiu ,Failure” pfi neoligoanurické formé klesd glomerular-
ni filtrace pod 75 % nebo se sérové koncentrace kreatininu trojné-
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sobné zvysi (resp. pfesdhne hodnotu 4 mg% (354 pmol/l) pfi
vzestupech vét$ich minimélné o 0,5 mg% (44,2 pmol/l). Pfi oligo-
anurické formé je diuréza v tomto stadiu trvale pod 0,5 ml/kg/h
avede k anurii del$i nez 12 hodin (anurie = celkovd denni diuréza
< 100 ml/den).

Posledni stadia jsou spole¢nd: ,Loss“ znamend ireverzibilni ¢
perzistujici AKI delsi nez 4 tydny a ,End-stage kidney disease”
uplné selhdni ledvin pfesahujici tfi mésice.

Z hlediska epidemiologického je zfejmé, Ze zména nomenkla-
tury je spojena se zménou prevalence a incidence akutniho renél-
niho poskozeni, které mnohonédsobné nartstd. V britské studii dle
staré definice byla incidence ASL kolem 22 piipadi/milion oby-
vatel, pfi nové znamenala 175 pifipadi/milion obyvatel (pfi krea-
tininu > 500 pmol/l). V analogické skotské studii bylo dle ptivod-
ni definice ASL 50 ptipadi/milion obyvatel (pocty dle uziti
néhrady funkce ledvin) ve srovndni se 102 pfipady/milion obyva-
tel pfi sérové koncentraci kreatininu > 500 pmol/l & dokonce
620/milion obyvatel pfi koncentraci kreatininu > 300 pmol/l.
Zvlasté vyrazné rozdily se mohou objevit v zemich tropického
pésma, kde jsou nejcastéjsi pti¢inou AKI prijmovitd onemocnéni,
infekéni choroby ¢i biologické nefrotoxiny (napt. hadi jed).

Pokud jde o akutni poskozeni ledvin u hospitalizovanych
nemocnych, vyskyt ¢ini 5-7 % vsech hospitalizaci, coz v pfepoctu
znamend 5-10krat vys$si vyskyt ve srovndni s béZznou populaci.

Incidence poopera¢niho AKI kles3, zatimco stoupaji poty nemoc-
nych s HIV, akutni tubuldrni nekrézou (ATN) po transplantaci & po
kardidlni resuscitaci.

Zména klasifikace akutnibho poskozeni ledvin prindsi mozZnost casnéj-
7 diagndzy 1 lécebnych opatreni.

Je ziegmé, Ze nejde o zdsadni prevratnon zménu, protoZe podobné
pojmy, napt. neoligoanurickd forma akutnibo selhdni ledvin (s vysky-
tem kolem 30 %), je uzndvdna jiz delsi dobu. Podobné i prechodny
vzestup kreatininu a pokles diurézy byly zarazovdny k funkcni formé
akutniho selhdni ledvin. Je vsak pravda, Ze uZiti uvedenych pojmii
nemélo presnou laboratorni definici, nebylo provddéno systematicky
a bylo vice popisné.

Zuldste vyznamné miiZe byt uziti nové definice AKI ve slozitych
klinickych situacich pri rychlé zméné obéhovych parametri, pfi sepsi,
dysmetabolismu a léché kontinudinimi metodami.

V USA je vyskyt sepse kolem 750 000 pripadi/rok s primérnon
mortalitou kolem 30 %. Vijskyt AKI u téchto pripadii je pak 6-17 %.
Vy$si vyiskyt je zachycovdn u starSich nemocnych, z nichz 30 % mélo
preexistujici rendlni poskozent.

Vyiskyt AKI zdwvisi na stadin sepse i septickém Soku: pti septickém
Soku s pozitivni hemokulturou éini vice nez 50 %. Pres disili modernich
ocistovacich metod je mortalita vysokd, 45—-80 %. Vedle kardiorespi-
racniho selhdni je mortalita ovlivnéna ddle vékem, poskozenim CNS,

Jjater a hemokoagulacnimi poruchami.

V poslednich letech je vénovdna velkd pozornost metabolismu glu-
kozy s hyperglykémii a inzulinovou rezistenci. Bylo prokdzdno, Ze
intenzivni inzulinovd terapie spolu s dpravon acidobazické rovnovd-
hy a mineralogramu velmi vyznamné zlepsuje prognozu nemocnych
v sepsi bez obledu na zpiisob léchy ndbrady funkce ledviny (kontinudl-
ni metody, dialyza).

Dosud neni zodpovézena otdzka, zda a do jaké miry jsme schopni
ovlivriovat individudlni imunitni odpovéd. Dalsi vyzkum by mél
definovat presnéjsi a kanzdnéisi postupy z blediska prevence poskoze-
ni pti Casnych stadiich (R, I, E) akutniho poskozeni ledvin.
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Referenéni hodnoty odhadnuté

glomerularni filtrace v zavislosti
na véku a pohlavi

Wetzels JEM, Kiemeney LALM, Swinkels DW, et al. Age- and gender-specific
reference values of estimated GFR in Caucasians: the Nijmegen Biomedical Study.
Kidney Int 2007;72:632-637.

Nijmegenské biomedicinskd cross-sectional studie byla realizo-
vana v kohorté zahrnujici 2 823 muzi a 3 274 Zen ve vychod-
ni ¢asti Holandska. Vékové stratifikovani randomizované vybrani
obyvatelé vyplnili postou zaslany dotaznik zaméfeny na Zivotni
styl, osobni, rodinnou a pracovni anamnézu. Nésledné jim byla
vySetfena sérovd koncentrace kreatininu a glomeruldrni filtrace
(GFR) byla vypo¢itina pomoci zkriceného vzorce MDRD. Ke
zmen$eni laboratorni chyby pfi ambulantnim stanoveni sérového
kreatininu byla provedena kalibrace hodnot. Z vybrané populace
anamnesticky zdravych osob byli vyloudeni jedinci s hypertenzi,
diabetem, kardiovaskuldrnim a rendlnim onemocnénim. Celkem
869 osob obojiho pohlavi bylo starsich nez 65 let. Medidn vypodi-
tanych hodnot GFR ¢inil 85 ml/min/1,73 m? ve véku 30-34 let
u muzd a 83 ml/min/1,73 m? u stejné vékové skupiny Zen. Pri-
mémy pokles GFR ¢inil ve skupiné zdravych osob 0,4 ml/min/rok.
Za vyznamnou hodnotu pro celou studii bylo povazovéno piesné
stanoven{ hodnoty sérového kreatininu. Jeho hodnoty byly nejprve
stanoveny pomoci kinetické metody s alkalickym pikritem na
Aeroset autoanalyzdtoru firmy Abbott. Vzhledem k moznym
interlaboratornim a metodologickym chybdm pfi stanoveni hodnot
kreatininu Jaffe metodou, autofi studie ziskané hodnoty dile
kalibrovali dle enzymaticky stanovenych hodnot firmy Roche.
Dalsich 40 kontrolnich vzorku bylo zaslino do puvodni MDRD
laboratote v Clevelandu. Zde bylo méfeni provedeno v Beckma-
nové modifikaci kinetické reakee s alkalickym pikratem.

Mezi stanovenim Jaffe metodou s alkalickym pikritem a enzy-
matickou metodou dle Roche byly zjiStény vztahy: y (kr Roche)
= 1,266 X (kr Jaffe) - 29. Vztah k hodnotdm zji$ténym v Clevelan-
du byl nésledujici: y (kr Cleveland) = 1,021 x (kr Roche) + 11.

Proto byly pro vypocet hodnot GFR uzity hodnoty kalibrované
k puvodni laboratofi v Clevelandu. GFR byla vypocitina na zékla-
dé rovnice MDRD:

186 x (sérovy kreatinin [pmol/l] x 88,4)%1%* x vék (roky)®?% x
0,742 (u Zen).

Ziskané vysledky byly dle pétiletych vékovych skupin pocdinaje
18. rokem a konce 85 lety rozdéleny do 14 skupin, a to pro muze
i Zzeny. Kontrolni skupinu tvofily osoby s uvedenymi komorbidita-
mi (hypertenze, diabetes, kardiovaskuldrni a rendlni onemocnéni).

Hodnoty GFR kontinuédlné s vékem klesaly; z praimérnych
hodnot 100 £ 13 ml/min/1,73 m? u muzt a 91 & 15 ml/min/1,73 m?
u zen vékové skupiny 18-24 roku az na 62 * 16, resp. 59 * 14 ve
véku nad 85 let, a to ve zdravé populaci. Hodnoty nemocnych

s komorbiditami byly signifikantné niz$i, s vékem se vsak rozdily
postupné snizovaly.

Na zakladé srovndni hodnot zdravé populace a nemocnych
s komorbiditami mtizeme lépe definovat zatfazeni do jednotlivych
stupnitt snizeni rendln{ funkce dle K/DOQI guidelines.

B KOMENTAR
Prof. MUDr. Vladimir Teplan, DrSc.

Uvedend studie méla za cil zmensit chybu vypoctu tzv. zkrdcené for-
mule pro vypocet MDRD we velkém souboru nemocnych korelaci
métené hodnoty sérového kreatininu vice metodami. Ddle zhodnotit
vliv véku, ktery v této MDRD formuli neni brdn v potaz. Je ziejmé,
Ze studie md radu moZnych nepresnosti. Predevsim, k definovdni
zdravotniho stavu, a tedy zarazeni do skupiny ,zdravi® a ,nemocni*
P pronim randomizovaném rozdélent slouzil dotaznik vypliiovany
Jednotlivymi respondenty. Z téchto vidaji vyphivd, Ze 53 % responden-
til nebylo v poslednich 12 mésicich u lékare a jejich hodnoceni zdravot-
niho stavu bylo zcela subjektivni. Také mérent sérového kreatininu bylo
provedeno pouze z jednoho odbéru, coz je i v rozporu se stanovenim
bodnot kreatininu dle guidelines K/D OQI (zvldsté neptesné pro sta-
dium 3-5 chronického onemocnéni ledvin). Stanoveni vypoctovych
bodnot u Zen miize byt zatizeno mozZnon chybou, nebot’ uzivany vypo-
ctovy vzorec MDRD podhodnocuje hodnoty GER u Zen.

Samostatné zarazeni osob do stadii chronického onemocnéni ledvin
Je také zatiZeno chybou, nebot stanovené ,,normy “ vypocti byly i pri
phvodni studii uréeny ve srovndni se zdravon populaci bez respekto-
vdni moZnych interferenci béhem chronického onemocnéni ledvin.

Zregmé nejvétsim nedostatkem pti uziti MDRD vypoctu je nerespek-
tovdni vékovych skupin sledovanych osob. Osoby vyssich vékovych
kategorii by byly zatazeny do vyssi skupiny chronického onemocnéni
ledvin, nez kam by skutecné patrily, resp. stari jedinci s fyziologickym
poklesem GFR by se tak stali nemocnymi s chronickym onemocnénim
ledvin. Z prokdzané zdvislosti mezi kardiovaskuldrni mortalitou
a rendlnim poskozenim by se tak nesprdvné interpretovalo vysoké
riziko kardiovaskuldrni morbidity. Na tento fakt jiz bylo upozornéno,
a proto kardio-rendini korelace rizika dand vypoctem dle guidelines
K/DOOQI plati ve véku 18—54 let.
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Membranézni glomerulopatie (MGN) je ¢astou pfi¢inou
nefrotického syndromu u star$ich nemocnych. Histologickd
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