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nemÏly (AT
1A

 -/-). Proteinurie byla navozena tÌm, ûe
nejd¯Ìve byla zvÌ¯at˘m odstranÏna jedna ledvina a†n·-
slednÏ jim byl opakovanÏ aplikov·n BSA. Experimen-
ty byly provedeny ve skupin·ch zvÌ¯at s lÈËbou BSA
(+/+, -/-) a bez lÈËby (+/+, -/-). Experimenty byly buÔ
Ëty¯t˝dennÌ, nebo jeden·ctit˝dennÌ. V dlouhodobÈm
experimentu byla zvÌ¯ata jeötÏ navÌc lÈËena kalciov˝m
inhibitorem lacidipinen. Na konci experimentu byly
ledviny odebr·ny za ˙Ëelem histologickÈho vyöet¯enÌ,
imunohistologickÈho pr˘kazu p¯Ìtomnosti monocyt˘
a makrof·g˘ a p¯Ìtomnosti endotelinu-1. PomocÌ real-
time PCR byla n·slednÏ zjiötÏna produkce endoteli-
nu-1 v†ren·lnÌ tk·ni. Koncentrace endotelinu-1 byly
stanoveny takÈ v moËi.

Auto¯i zjistili nÏkolik v˝znamn˝ch n·lez˘. Protein-
urie se vyvinula jak u skupin +/+, tak -/-, kterÈ dosta-
ly BSA, glomerulosklerÛza byla navÌc vÌce vyj·d¯ena
u +/+ (8†%) neû u skupiny -/- (3†%). ZvÌ¯ata, kter·
nemÏla proteinurii (bez BSA), nemÏla ani v˝znamnou
glomerulosklerÛzu. KrevnÌ tlak byl niûöÌ u zvÌ¯at -/-
(lÈËen˝ch i nelÈËen˝ch BSA). Exprese endotelinu-1
(mRNA, peptidu i moËov˝ch koncentracÌ) byla v˝znam-
nÏ vyööÌ u zvÌ¯at +/+ lÈËen˝ch BSA oproti skupinÏ
nelÈËen˝ch BSA (tedy bez v˝znamnÈ proteinurie).
V†dlouhodobÈm experimentu mÏla zvÌ¯ata bez re-
ceptoru AT

1A
 (-/-) zjevnÈ postiûenÌ ren·lnÌ tk·nÏ, aË-

koli v†menöÌm rozsahu neû u skupin s†AT
1A

 -/-. ZvÌ¯ata
+/+ (s BSA) lÈËen· lacidipinem mÏla podobn˝ krevnÌ
tlak jako -/- a mÏla i niûöÌ ren·lnÌ hypertrofii. Protein-
urie byla takÈ v†dlouhodobÈm experimentu vyööÌ
u†zvÌ¯at +/+ s BSA neû u -/- s BSA.

V˝sledky tÈto studie prok·zaly, ûe proteinurie m˘ûe
zp˘sobit ren·lnÌ postiûenÌ i bez p˘sobenÌ angiotensi-
nu II. Tato studie se tak m˘ûe st·t podkladem vzniku
nov˝ch ˙Ëinn˝ch renoprotektivnÌch postup˘.
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Tato studie, jakkoli se zd· b˝t komplikovan·, p¯edsta-
vuje pomÏrnÏ jednoduch˝ experiment, kter˝ vyuûil
techniky geneticky modifikovan˝ch organism˘. Pod-
mÌnkou p¯Ìpravy tzv. knock-out zvÌ¯at je detailnÌ zna-
lost sekvence genu, jehoû funkci chceme studovat. Po-
mocÌ technik genovÈho inûen˝rstvÌ lze nynÌ jiû pomÏrnÏ
snadno p¯ipravit jedince, jemuû sledovan˝ gen chybÌ.
Je tak moûno sledovat chov·nÌ zvÌ¯at, kterÈ dan˝ gen
majÌ (tzv. wild type), a porovnat je s†jedinci, kte¯Ì se
liöÌ jen tÌm, ûe uveden˝ gen nemajÌ. Remuzziho skupi-
na mohla pracovat se zvÌ¯aty, kter˝m chybÏl gen pro
receptor AT

1A
, a tak tento receptor pro angiotenin II

neexprimovala. PomÏrnÏ jednoduöe navozen· protein-
urie pak umoûnila zjistit, zda je pro progresi chronic-
k˝ch zmÏn nezbytn· p¯Ìtomnost receptoru AT

1A
. Auto-

¯i zjistili, ûe se struktur·lnÌ zmÏny (i kdyû v menöÌm
rozsahu) vyvinou i u myöÌ s proteinuriÌ, kterÈ tento
receptor nemajÌ.

Proteinurie je nez·visl˝m rizikov˝m faktorem pro
progresi chronick˝ch ren·lnÌch onemocnÏnÌ do termi-

n·lnÌ f·ze (Petterson et al., 1995). Pozorov·nÌ Remuz-
ziho skupiny je d˘leûitÈ, protoûe dosud nebylo jasnÈ,
zda renoprotektivnÌ ˙Ëinek blok·tor˘ RAS (inhibitor˘
ACE a blok·tor˘ receptor˘ AT

1
) spoËÌv· v ˙ËinnÈm

snÌûenÌ proteinurie nebo zda je tento ̇ Ëinek mediova-
n˝ blok·dou funkce angiotensinu II. V˝sledky tÈto stu-
die d·vajÌ spÌöe za pravdu prvnÌ moûnosti. KlinickÈ
zkuöenosti s terapeutick˝mi postupy sniûujÌcÌmi pro-
teinurii jsou zaloûeny p¯edevöÌm na studiÌch s blok·-
tory systÈmu RAS (Brenner et al., 2001). V˝sledky stu-
die COOPERATE ale uk·zaly, ûe kombinovan· lÈËba
inhibitory ACE a blok·tory AT

1
 je ˙ËinnÏjöÌ neû lÈËba

jednotliv˝mi prepar·ty. Tato studie spekulovala o v˝-
znamu blok·dy angiotensinu II, ale ve svÏtle tÈto ko-
mentovanÈ studie lze pozorov·nÌ studie COOPERATE
vysvÏtlit i ˙ËinnÏjöÌm antiproteinurick˝m ˙Ëinkem
kombinovanÈ terapie. V klinickÈ nefrologii jsme dnes
svÏdky trend˘ pouûÌvanÌ vyööÌch neû obvykl˝ch d·vek
inhibitor˘ ACE i blok·tor˘ receptor˘ AT

1
 pro angio-

tensin II v monoterapii, kterÈ majÌ za cÌl snÌûit d·le
proteinurii, i kdyû tyto d·vky nemajÌ dalöÌ antihyper-
tenzivnÌ ̇ Ëinky. Pokud budou v˝sledky tÈto experimen-
t·lnÌ studie odbornou ve¯ejnostÌ p¯ijaty, lze oËek·vat
hled·nÌ dalöÌch renoprotektivnÌch postup˘, kterÈ bu-
dou sniûovat proteinurii i bez blok·dy systÈmu RAS.
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HlavnÌmi tÈmaty publikovanÈ pr·ce jsou klinick˝
obraz akutnÌ tubulointerstici·lnÌ nefritidy (ATIN)

a odpovÏÔ na lÈËbu kortikosteroidy (KS). ATIN je imu-
nologicky podmÌnÏnÈ onemocnÏnÌ ledvin, vyznaËujÌ-
cÌ se p¯ÌtomnostÌ infiltr·tu z·nÏtliv˝ch bunÏk, kterÈ
nez¯Ìdka vede k akutnÌmu selh·nÌ ledvin (ASL). P¯ed-
pokl·d· se, ûe v†patogenezi ATIN se uplatÚuje me-
chanismus bunÏËnÏ podmÌnÏnÈho imunitnÌho poöko-
zenÌ. OnemocnÏnÌ je Ëasto spojeno s†extraren·lnÌmi
projevy hypersenzitivity, jak˝mi jsou rash, febrilie
a†eosinofilie. ImunosupresivnÌ lÈËba spoËÌv· v†nasazenÌ
vysok˝ch d·vek kortikosteroid˘ (Rossert J, 2001). CÌ-
lem autor˘ bylo zhodnotit klinick˝ obraz a ˙Ëinnost
lÈËby kortikosteroidy u vöech p¯Ìpad˘ biopticky ovÏ-
¯en˝ch p¯Ìpad˘ ATIN v†Beaumont Hospital v†Dublinu.
Metody: Byla provedena retrospektivnÌ anal˝za vöech
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p¯Ìpad˘ ATIN u dospÏl˝ch pacient˘ na nefrologickÈm
pracoviöti terci·rnÌho typu v†obdobÌ let 1988ñ2001.
U†vöech nemocn˝ch byla provedena ren·lnÌ biopsie,
doba sledov·nÌ byla > 12 mÏsÌc˘. Vy¯azeni byli paci-
enti s†akutnÌ pyelonefritidou, se systÈmov˝m onemoc-
nÏnÌm pojiva a/nebo sarkoidÛzou. Sledovan˝mi pa-
rametry byly demografickÈ ̇ daje, klinickÈ a laboratornÌ
parametry, n·lezy z†ren·lnÌ biopsie, moûnÈ vyvol·va-
jÌcÌ p¯ÌËiny ATIN, ˙Ëinnost lÈËby kortikosteroidy a z·-
vislost na hemodialyzaËnÌ lÈËbÏ. Z†hlediska n·lez˘ p¯i
ren·lnÌ biopsii byla diagnÛza zaloûena na p¯Ìtomnosti
z·nÏtlivÈho interstici·lnÌho infiltr·tu U vöech nemoc-
n˝ch byl histologick˝ vzorek vyöet¯en mj. elektrono-
vou mikroskopiÌ. Vy¯azeny byly p¯Ìpady n·lez˘ p¯i
ren·lnÌ biopsii obsahujÌcÌ z¯etelnou infiltraci polymor-
fonukle·r˘ (kompatibilnÌ s†obrazem akutnÌ pyelonef-
ritidy) a ren·lnÌ biopsie s koincidencÌ akutnÌho glo-
merul·rnÌho postiûenÌ (s v˝jimkou n·lezu minim·lnÌch
zmÏn glomerul˘, MCN). LÈËba kortikosteroidy. Obvykl·
lÈËebn· taktika: methylprednisolon 500 mg intravenÛz-
nÏ po dobu 2ñ4 dn˘ s†p¯echodem na peror·lnÌ lÈËbu
prednisonem v†d·vce 0,75 mg/kg ve sniûujÌcÌm se d·v-
kov·nÌ v†rozmezÌ 3ñ6 t˝dn˘.

V˝sledky: Incidence ATIN. Bylo zjiötÏno 60 (2,4 %)
p¯Ìpad˘ z†celkovÈho poËtu (n = 2†598) vöech ren·l-
nÌch biopsiÌ. Tento poËet odpovÌdal 10,3 % vöech p¯Ì-
pad˘ akutnÌho selh·nÌ ledvin nejasnÈho p˘vodu ve
sledovanÈm obdobÌ. PoËet n·lez˘ s ATIN mÏl zvyöu-
jÌcÌ trend ñ z†1 % na 4 % vöech ren·lnÌch biopsiÌ roË-
nÏ. KlinickÈ parametry. Pr˘mÏrn˝ vÏk v dobÏ ren·lnÌ
biopsie byl 65 let, v˝skyt u obou pohlavÌ byl obdob-
n˝. Od vzniku prvnÌch p¯Ìznak˘ do provedenÌ ren·lnÌ
biopsie uplynuly obvykle t¯i t˝dny. NejËastÏjöÌm prv-
nÌm p¯Ìznakem byla oligurie (u 51 %), dalöÌmi p¯Ìzna-
ky byly artralgie (u 45†%), febrilie (u 30†%) a koûnÌ
rash (u 21†%). Uveitida byla zjiötÏna u Ëty¯ nemoc-
n˝ch. PerifernÌ eosinofilie byla p¯Ìtomna u 36†% ne-
mocn˝ch a FW byla zv˝öena ve 100 %. Pr˘mÏrn· vstup-
nÌ hodnota kreatininu v sÈru byla 670 (431ñ1†031)
µmol/l a proteinurie 0,7 g/24 hodin. HemodialyzaËnÌ
lÈËba byla zah·jena u 58 % pacient˘. V†histologickÈm
obrazu dominoval lymfocyt·rnÌ infiltr·t, p¯iËemû eosi-
nofily byly p¯Ìtomny aû u 94 % p¯Ìpad˘. Granulomy
nebyly pozorov·ny. Etiologie. Nejv˝znamnÏji se uplat-
Úovala nesteroidnÌ antiflogistika (NSA) (u 44 % pa-
cient˘), d·le antibiotika (u 33†%) a inhibitory proto-
novÈ pumpy (u 7†% nemocn˝ch). V˝voj. Dva pacienti
zem¯eli na p¯ÌËiny nesouvisejÌcÌ s†akutnÌ tubulointers-
tici·lnÌ nefritidou. Z†35 hemodialyzovan˝ch pacient˘
z˘stali na chronickÈ hemodialyzaËnÌ lÈËbÏ dva. U obou
byly v†histologii p¯Ìtomny pokroËilejöÌ fibrotickÈ zmÏ-
ny tubulointersticia. U ostatnÌch nemocn˝ch byl me-
di·n kreatininu v sÈru v†prvnÌm mÏsÌci 181, v öestÈm
123 a ve 12. mÏsÌci od inici·lnÌch p¯Ìznak˘ 141 µmol/
l. ⁄Ëinnost lÈËby kortikosteroidy. Hodnocen byl sou-
bor 42 osob. Kortikosteroidy uûÌvalo 26 ze 42 (60†%)
nemocn˝ch a 16 ze 42 bylo lÈËeno konzervativnÏ.
VstupnÌ parametry byly u obou podskupin srovnatel-
nÈ. V†obdobÌ mÏsÌc˘ 1, 6 a 12 byly v˝slednÈ hodnoty

kreatininu u obou podskupin obdobnÈ, stejnÏ jako
rychlost ̇ pravy ren·lnÌch funkcÌ. Etiologie ani p¯Ìtom-
nost Ëi nep¯Ìtomnost eosinofilie nemÏly vliv na pro-
gnÛzu ATIN. LÈËba kortikosteroidy nebyla prov·zena
komplikacemi.

Diskuse: Incidence ATIN v†komentovanÈ pr·ci se
neliöila od jin˝ch pracÌ, zajÌmav˝ byl postupn˝ vze-
stup jejÌho v˝skytu. Rychl˝ v˝voj onemocnÏnÌ p¯i ab-
senci specifick˝ch p¯Ìznak˘ ztÏûoval brzkÈ stanovenÌ
diagnÛzy a Ëasto vedl k akutnÌmu selh·nÌ ledvin
(v†r·mci studie zah·jenÌ hemodial˝zy u 58†% nemoc-
n˝ch). Velmi struËnÏ lze shrnout anal˝zu vstupnÌch
klinick˝ch a laboratornÌch n·lez˘ v†tom smyslu, ûe
byly pomÏrnÏ mÏnlivÈ a nep¯ÌznaËnÈ. Z†hlediska lÈË-
by nebyl pozorov·n p¯Ìzniv˝ ˙Ëinek lÈËby kortikoste-
roidy ani u celÈho souboru jako celku, ani v†r·mci
zv˝öenÏ rizikovÈ podskupiny nemocn˝ch lÈËen˝ch he-
modial˝zou. Etiologie ATIN (NSA versus jinÈ p¯ÌËiny)
prognÛzu neovlivnila.

Z·vÏrem Ël·nku auto¯i zd˘razÚujÌ omezenÌ studie
(omezen· velikost souboru, restrospektivnÌ charakter)
a postulujÌ, ûe teprve na podkladÏ rozs·hlejöÌ multi-
centrickÈ a prospektivnÌ studie bude moûno zaujmout
fundovan˝ postoj k†lÈËbÏ kortikosteroidy u tÈto no-
sologickÈ jednotky. V†mezidobÌ navrhujÌ pod·vat kor-
tikosteroidy nemocn˝m, u nichû je ˙prava ren·lnÌch
funkcÌ po vysazenÌ vyvol·vajÌcÌho lÈku pozvolnÏjöÌ
(>†10ñ14 dnÌ) (a takÈ nemocn˝m s†koincidencÌ MCN).

KOMENTÁŘ
Doc. MUDr. Miroslav Merta, CSc.

AËkoli od prvnÌho popisu hypersenzitivnÌ akutnÌ tu-
bulointerstici·lnÌ nefritidy (ATIN) uplynulo vÌce neû
jedno stoletÌ (Councilman WR, 1898), je problemati-
ka tÈto nosologickÈ jednotky st·le ûiv·. V†souËasnÈ dobÏ
p¯edstavuje skupina ATIN hlavnÌ p¯ÌËinu vöech p¯Ìpa-
d˘ akutnÌho selh·nÌ ledvin navozen˝ch pod·v·nÌm
lÈk˘ a odpovÌd· zhruba za 15 % vöech ren·lnÌch bi-
opsiÌ u pacient˘, kte¯Ì podstupujÌ bioptickÈ vyöet¯enÌ
z†d˘vodu akutnÌho selh·nÌ ledvin nejasnÈho p˘vodu
(Rossert J, 2001). Zd· se, a to nejen na podkladÏ ana-
l˝zy provedenÈ v†r·mci komentovanÈ studie, ûe lze
pozorovat spÌöe n·r˘st v˝skytu tohoto onemocnÏnÌ. Jako
nejpravdÏpodobnÏjöÌ vysvÏtlenÌ se jevÌ zv˝öen· preskrip-
ce l·tek typu NSA (ale i nÏkter˝ch novÏjöÌch, jako jsou
inhibitory protonovÈ pumpy) v†kombinaci s†relativnÏ
vysok˝m vÏkem pacient˘ a snÌûenou hodnotou glome-
rul·rnÌ filtrace (a takÈ snÌûen˝m vyluËov·nÌm danÈ
l·tky). Volba lÈËebnÈho postupu ñ p¯edevöÌm zah·jenÌ
Ëi nezah·jenÌ lÈËby kortikosteroidy ñ z·visÌ dosud do
znaËnÈ mÌry na subjektivnÌm rozhodnutÌ, aniû by jej
bylo moûno podpo¯it d˘kazy vypl˝vajÌcÌmi z†existence
dostateËnÏ p¯esvÏdËiv˝ch klinick˝ch studiÌ.

Komentovan· pr·ce p¯edstavuje jednu z†nejvÏtöÌch
p˘vodnÌch pracÌ zab˝vajÌcÌch se problematikou ATIN,
zvl·ötÏ ve vztahu k†˙Ëinnosti lÈËby kortikosteroidy.
⁄Ëinkem kortikosteroid˘ na ˙pravu ATIN hypersenzi-
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tivnÌho p˘vodu se zab˝val pouze omezen˝ poËet stu-
diÌ (Pusey CD, 1983; Reddy S, 1998; Rossert J, 2001).

Z†hlediska hodnocen˝ch klinick˝ch p¯Ìznak˘ u ko-
mentovanÈ studie je pomÏrnÏ typickÈ, ûe r˘znÈ klinic-
kÈ extraren·lnÌ projevy hypersenzitivity byly nalezeny
pomÏrnÏ nekonstantnÏ, p¯iËemû Ëasto byly nez¯etel-
nÈ. V†literatu¯e uv·dÏn· Ñklasick· tri·daì p¯Ìznak˘
u ATIN (artralgie, febrilie a rash) byla pozorov·na
u†mÈnÏ neû 10†% nemocn˝ch. ZajÌmav˝ je ˙daj o po-
zorovanÈ koincidenci ATIN a uveitidy u Ëty¯ nemoc-
n˝ch, p¯iËemû tato vazba byla pops·na pomÏrnÏ re-
centnÏ. Naopak tradovan· vazba ATIN na pr˘vodnÌ
eosinofilii nenÌ patrnÏ tak pevn·, jak se nÏkdy uv·dÌ
(v˝skyt ve studii pouze u 36 % pacient˘) a jejÌ nep¯Ì-
tomnost by tedy nemÏla vÈst k†mylnÈmu vylouËenÌ ATIN
coby moûnÈ p¯ÌËiny u akutnÌho selh·nÌ ledvin nejas-
nÈho p˘vodu. DalöÌm ponÏkud p¯ekvapiv˝m zjiötÏnÌm
byla absence n·lezu granulom˘ v†histologick˝ch vzor-
cÌch a velmi Ëast· p¯Ìtomnost eosinofil˘ (u 94†% pa-
cient˘) v biopt·tu. N·lezy komentovanÈ studie se zdajÌ
potvrzovat p¯edstavu, ûe granulomy lze sice hodnotit
jako n·lez, kter˝ pokud je p¯Ìtomen, dosti v˝znamnÏ
svÏdËÌ pro diagnÛzu ATIN, avöak jejich v˝skyt v†r·mci
ATIN je velmi nÌzk˝. Co je p¯ÌËinou tohoto rozporu mezi
d¯Ìve zd˘razÚovanou v˝znamnostÌ n·lezu granulo-
m˘ p¯i ATIN a souËasnou realitou (nÌzk˝ v˝skyt gra-
nulom˘ u ATIN), nenÌ zn·mo. Z†hlediska klinickÈho
lze na podkladÏ komentovanÈ pr·ce odvodit, ûe nÏ-
kterÈ p¯Ìznaky, uv·dÏnÈ v†minulosti jako pomÏrnÏ ty-
pickÈ pro ATIN hypersenzitivnÌho p˘vodu, majÌ ve sku-
teËnosti pomÏrnÏ nÌzkou hodnotu pro diagnostiku
tohoto onemocnÏnÌ (pomÏrnÏ nÌzk˝ v˝skyt perifernÌ
eosinofilie, prakticky û·dn˝ zaznamenan˝ p¯Ìpad gra-
nulom˘ v†histologickÈm obrazu). To je jistÏ cenn˝ z·-
vÏr pro diagnostickÈ a diferenci·lnÏ diagnostickÈ ̇ va-
hy p¯i n·lezu ASL nejasnÈho p˘vodu. Studie rovnÏû
potvrzuje z·sadnÌ v˝znam ren·lnÌ biopsie pro defini-
tivnÌ diagnostiku hypersenzitivnÌ ATIN.

Pokud jde o v˝voj onemocnÏnÌ ñ byla prognÛza p¯Ì-
zniv·, a to i u pacient˘, u nichû bylo nutno zah·jit
akutnÌ hemodialyzaËmÌ lÈËbu. U dvou z 35 nemoc-
n˝ch, u nichû bylo nutno v†hemodial˝ze pokraËovat
i†v†dalöÌm obdobÌ, p¯ipouötÏl pomÏrnÏ nep¯Ìzniv˝ his-
tologick˝ obraz (s†p¯ÌtomnostÌ chronick˝ch fibrotick˝ch
zmÏn v†tubulointersticiu) p¯edstavu, ûe onemocnÏnÌ
bylo zachyceno pomÏrnÏ pozdÏ, Ëi ûe nasedalo na led-
viny poökozenÈ jiû v†minulosti jin˝m nefrotoxick˝m
procesem. Z†hlediska dlouhodobÈ prognÛzy je d˘leûi-
tÈ, ûe s†v˝jimkou dvou v˝öe uveden˝ch nemocn˝ch, se
chronickÈ selh·nÌ ledvin nevyvinulo u û·dnÈho pa-
cienta s†ATIN ani po vÌce neû pÏti letech sledov·nÌ.

Samotn· lÈËba kortikosteroidy byla v†minulosti za-
loûena na v˝sledcÌch dvou studiÌ zahrnujÌcÌch mÈnÏ
neû 25 nemocn˝ch (Pusey CD, 1983; Galpin JE 1978).
V˝sledky tÏchto pracÌ naznaËovaly, ûe lÈËba kortikoste-
roidy vede k†rychlejöÌ a ̇ plnÏjöÌ ̇ pravÏ ren·lnÌch funk-
cÌ. AËkoli jinÈ studie tento ˙Ëinek kortikosteroid˘ ne-
potvrdily, auto¯i v˝znamn˝ch p¯ehledov˝ch pracÌ
indikaci k†lÈËbÏ kortikosteroidy u ATIN obhajujÌ (Red-

dy S, 1998). V˝sledky komentovanÈ studie nesvÏdËÌ ve
prospÏch lÈËby kortikosteroidy. Je moûnÈ jistÏ spekulo-
vat o tom, ûe samotn· metodologie studie podskupinu
lÈËenou kortikosteroidy spÌöe znev˝hodÚuje. AËkoli to-
tiû byly vstupnÌ parametry u obou podskupin (lÈËba
KS versus lÈËba konzervativnÌ) obdobnÈ z†hlediska
pr˘mÏrnÈ hodnoty kreatininu v sÈru, lze p¯edpokl·-
dat, ûe lÈËba kortikosteroidy byla nasazena spÌöe u tÏch
nemocn˝ch, kde pr˘bÏh onemocnÏnÌ imponoval jako
z·vaûn˝ (nap¯. z†pohledu dynamiky v˝voje ren·lnÌch
funkcÌ). DetailnÏjöÌ anal˝zu v†tomto smÏru vöak re-
trospektivnÌ charakter studie neumoûÚuje. Dosavad-
nÌ (obvykle p¯ÌznivÈ) zkuöenosti s†lÈËbou kortikostero-
idy u ATIN hypersenzitivnÌho p˘vodu n·s opravÚujÌ
k†jejich dalöÌmu uûitÌ, s†p¯edstavou, ûe teprve na pod-
kladÏ reprezentativnÌ klinickÈ studie/studiÌ bude moû-
no up¯esnit indikace k†jejich pod·nÌ u ATIN.
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P¯ehledov˝ Ël·nek se zab˝v· fok·lnÏ segment·rnÌ
glomerulosklerÛzou (FSGS) spojenou s nefrotic-

k˝m syndromem. FSGS nenÌ onemocnÏnÌ, avöak lÈze
s†ne zcela jasnou prognostickou vahou RecentnÏ byla
navrûena n·sledujÌcÌ klasifikace FSGS obsahujÌcÌch pÏt
variant: (1) jinak nespecifikovan· FSGS (klasick· FSGS);
(2) perihil·rnÌ varianta; (3) celul·rnÌ varianta, (4) tip
varianta, (5) kolabujÌcÌ varianta (díAgati, 2004). FSGS
b˝v· klasifikov·na patologem na podkladÏ histolo-
gickÈho n·lezu zÌskanÈho p¯i ren·lnÌ biopsii (RB).
SpoleËn˝m jmenovatelem vöech variant FSGS je poöko-
zenÌ podocyt˘ Za z·kladnÌ p¯ek·ûku pro pr˘nik albu-
minu do moËovÈho prostoru se do ned·vna povaûo-
vala glomerul·rnÌ baz·lnÌ membr·na. Teprve ned·vno
se zaËal doceÚovat v˝znam ˙zkÈho interpedicel·rnÌ-
ho prostoru ñ Ñslit diaphragmì. Objev nephrinu, jehoû
mutovan· podoba je podkladem nefrotickÈho syndro-
mu finskÈho typu, vedl k†identifikaci ¯ady podocyt·r-
nÌch molekul, kterÈ jsou vz·jemnÏ propojenÈ a/nebo
interagujÌ a kterÈ hrajÌ z·sadnÌ ˙lohu ve FSGS. UrËitÈ
poökozenÌ podocyt˘ a v˝voj FSGS p¯edstavujÌ spoleË-
n˝ mechanismus vedoucÌ k†z·niku glomerul˘ u vÏtöi-
ny glomerulonefritid (GN). V†r·mci nefrotickÈ formy




