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Zakladné funkcie obliciek

Konstantnost’ vnutorného prostredia

* Reqgulacia objemu telovych tekutin
* hlavnhe objem ECT a ucast na zlozeni ICT

* Reqgulacia zlozenia telovych tekutin
* Udrzovanie ABR

» Eliminacia odpadovych produktov
* Endokrinna funkcia

» Metabolicka funkcia
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1 10 000x zvacsené bunky. Zllava: erytrocyt,
trombocyt, leukocyt. Priemer erytrocytu je cca 7 um.
V kruzku je albumin, ktorého priemer je cca 15 nm.

{\m ' ,' - < 10000x zvicseny priecny rez jednej kapilary glomerulu,
(M5 ( LR ktord ma priemer cca 8 um. V lumene moézete vidiet

- ™ J n} fenestrovany endotel kapildry — pory s priemerom 60-90 nm.
Okolo su pedicely, ktoré vychadzaju z podocytov.
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 porusenie renalnej funkcie - znizenie vyluCovania nepotrebnych al.
skodlivych latok

* moznost dokumentovat rozhodujucu ulohu obl. v regulacii
hospodarenia s vodou, elektrolytmi, mineralmi a ABR

* regulacia hospodarenia s vodou a solami - dlhodobée riadenie
krvneho tlaku



Nefriticky vs. nefroticky syndrom



Nefroticky
syndrom (NS)

proteinuria (>/=3,5 g/1,73 m2
/d)

hypoproteinémia
hypoalbuminémia (< 25 g/l)
Edemy

Hyperlipidémia

a hypercholesterolémia

Lipiduria a tvorba tukovych
valcov v modi




NS - etiologia a klasifikacia

 I. Vrodeny NS

* Il. Primarny idiopaticky NS (primarna glomerulopatia bez systemovej choroby)
« membranova GN
 fokalna a segmentalna GN
* NS priinych GN
* mezangioproliferativna

* membranovoproliferativna
« endokapilarna proliferativna



NS - etiologia a klasifikacia (pokrac.)

* lll. Symptomaticky (sekundarny) NS (glomerulopatia v priebehu systémovej ch.)

* 1. NS pri autoimunitnych chorobach spojiva
« SLE, polyarteritis nodosa, dermatomyozitida, ...

« 2. NS pri metabolickych poruchach

« DM, myxedém, amyloidoza, dna, ...

* 3. NS pri infekénych chorobach
 akutnych
 virusove infekcie (HVB, mononukledza, herpes)
 chronickych
* helmintdzy, syfilis, malaria, tbc, ...

* 4. NS pri alergickych chorobach
* 5. NS po toxinoch a liekoch



Vznik proteinurie pri NS

 GBM - izopory- priemer 4,2-4,7 nm

* minimalne zmeny glomerulu - izopory malo zmenene - 90% proteinurie
tvori albumin (selektivna proteinuria)

* GN - heteropory - priemer 9-10 nm

* (lokalizované zmeny GBM v miestach depozitov IK, trhlin v GBM ucinkom komplementu,
proteolytickych enzymov, cytokinov)

« strata vysokomolekulovych bielkovin (globuliny, IgG, IgM, a2-makroglobulin)
 podiel na celkovej proteinurii - 30%
 glomerulova neselektivna proteinuria



Vznik hypoalbuminémie pri NS

e proteinuria

» straty bielkovin stolicou

 presun bielkovin do extravaskularneho priestoru
» zvySeny katabolizmus albuminu

* nedostatCne zvysena syntéza albuminu v peceni



Vznik hypovolémie pri NS

* hypovolémia z hypoalbuminémie
* aktivacia systemu R-A-A
* retencia Na+
* vznik edéemov

* ? Hypovolemia len u 30% pacientov s NS

* PRA a aldosteron su casto znizené (a nie zvysené!) aj pri masivnych
nefrotickych edémoch



Vznik hyperlipidemie pri NS

- T syntéza lipoproteinov v hepatocytoch
» ako kompenzacia hypoalbuminemie
* nepriama zavislost medzi koncentraciou krvnych bielkovin a lipidov



Akutny nefriticky syndrom

* edemy tvare a vieCok

* makroskopicka hematuria
» oliguria

* hypertenzia

* proteinuria

* tapott. pozit.



Akutny nefriticky syndrom

* Nahly zaciatok
* V moci je KRV, ERY VALCE, proteinuria

e MoOzZu byt pritomné aj leu, tubul. bunky, hyalinové a glomeruldrne valce
e Zhorsenie oblickovych funkcii
 Oliguria, retencia vody a soli (edémy)
e Znizenie glomerularnej filtracie
e Charakteristicky pri akutnej glomerulonefritide, proliferativnych
golmerulopatiach, autoim. ochoreniach (lupus erythematosus)



Nefriticky syndrom

hematuria

proteinuria
hypoalbuminémia

oliguria (pokles GFR, vzostup krea a BUN)

edémy (retencia Na, H20)
hypertenzia

BUN — hladina mocCoviny v krvi

Nefroticky syndrom
proteinuria (nefroticka > 3,5 g/24h)

hypoalbuminémia
edémy
hyperlipidémia

lipiduria



Diferencialni diagnoza otoku pri nefrotickém
syndromu a akutnim nefritickém syndromu

Akutni nefriticky

Nefroticky syndrom

syndrom
otok + +
hypertenze casta meneé Casta
proteinurie mirna vyrazna

mocovy sediment

aktivni: hematurie, ery
valce, dysmorfni ery

podle léze bud
nenapadny nebo
mikrohematurie

funkce ledvin

shizena

normailni nebo
shiZzena

albumin v séru

normailni nebo lehce
shizeny

zfetelné snizeny

cholesterol v séru

normalni

zvyseny




Renalna hypertenzia

 vacsina oblickovych ochoreni méze vyvolat hypertenziu, ale iba asi 7 %
hypertenzii je spOsobenych ochorenim obliCiek



Oblicky a TK

« kontrola bilancie sodika a vody a objemu ECT

 endokrinna funkcia

« sekrécia reninu - produkcia angiotenzinu Il - latka s
vazopresorickou aktivitou

 dren obliCiek produkuje a uvolnuje do cirkulacie
vazodepresoricke latky lipidovej povahy (polarne a
neutralne antihypertenzné renomedularne lipidy); dalSie
lokalne produkovane latky (PG, kalikrein-kininovy system)

 renalne reflexy, ktoré prostrednictvom aferentnej inervacie
obliCiek prenasaju signaly z mechano- a chemoreceptorov a
ovplyvnuju eferentnu aktivitu sympatiku

angotenon |l




Sekundarna renalna hypertenzia

« Renovaskularna hypertenzia
* podmienena primarnym postihnutim hlavnych obliCkovych tepien

* Renalna parenchymatozna hypertenzia
« podmienena primarnou chorobou parenchymu obliCiek

« Systemova arterialna hypertenzia ako primarna pricina poskodenia
obliCiek: “benigna” vaskularna (hypertenzna) nefroskleroza
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Tubulopatie



Poruchy funkcie tubulov
Priciny
* Vrodené — dedicné

* |Ischémia = akutna tubularna nekr6za

» Toxické
* (soli tazkych kovov (Hg, Cd, Pb), etylénglykol, myoglobin, aminoglykozidy, cisplatina)

e Infekcné
 Obstrukcia

* Urolitiaza, nador
« Autoimunitné choroby
« SLE, Sjogrenov syndrom

* Ine
« Amyloiddza, hyperkalcémia, plazmocytom



Proximalny tubulus



Renalny Fanconiho syndrom

Globalna porucha funkcie proximalneho tubulu

» Etiopatogeneza
« Pravdepodobne nasledok deficitu energetického systému tubularne;
bunky veduci k nedostatku ATP potrebného pre aktivne transporty

» Glykozuria
« Normalna glykémia
»Aminoaciduria, proteinuria
« Porucha vyzivy a vyvoja

»Hyperfosfaturia
« Hypofosfatémia, Rachitida, Maly vzrast, Osteoporoéza, fraktury :



Renalny Fanconiho syndrom

» Hyperkaliuria
- | reabsorbcia Na+ v proximalnom tubule = T naloz Na+ v distalnom tubule =
Treabsorbcia Na+ vymenou za K+ = hypokalémia = srdcové arytmie

* (Hypernatriuria)
= hyponatrémia
« Hyperbikarbonaturia
— metabolicka aciddza
 Polyuria
= polydipsia
— dehydratacia



Proximalna renalna tubularna acidoza

Porucha spatnej resorbcie HCOS3- v proximalnom tubule

 Etiopatogenéza
« Defekt Na+/H+ vymennika v luminalnej membrane
« Defekt Na+/ HCO3- kotransportu v bazolateralnej membrane
« Deficit karboanhydrazy



Proximalna renalna tubularna acidoza

 Metabolicka acid6za
« Hyperbikarbonaturia
« Hypobikarbonatémia

* Normo/Hypokalémia
« HCO3- zniZuje luminalny potencial v distalnom tubule = T sekrécia K+

* Hyperchloremia
 Cl- sa rabsorbuje namiesto HCO3-
 pH moca pod 5,5

« vdaka zachovanej distalnej acidifikacii



Renalna glykozuria
Pritomnost’ glukozy v moci pri normalnej glykemii

 Etiopatogenéza
« Defekt Na+/gluk6zo-galaktézového transportéra

Typ A — znizeny obliCkovy prah pre glukozu
Typ B — znizena afinita transportéra

* Normoglykemia
 Normalne FPG, PPG, HbA1c, oGTT

» Glykozuria (CAVE: SGLT2 inhibitory)



Hypofosfatemicka vitamin D rezistentna
krivica (renalny fosfatovy diabetes)

Porucha vstrebavania fosfatov v proximalnom tubule

» Etiopatogeneza
» Defekt Na+/P- kotransportu
* GR dedicnost



Hypofosfatemicka vitamin D rezistentna
krivica (renalny fosfatovy diabetes)

» Hyperfosfaturia

» Hypofosfatemia
« Maly vzrast
 Krivica
* Fraktury
» T kazivost zubov
* Vitamin D v lieCbe neucinny



Renalna aminoaciduria (RA)

V proximalnom tubule je znamych asi 7 transporterov pre aminokyseliny
—

e |zolované RA
« Skupinovée RA
 Generalizované RA



Renalna aminoaciduria (RA)

Cystinuria
Porucha spatnej rezorbcie Cys, Arg, Lyz v proximalnom tubule

 Cystinuria
 Urolitiaza
* Renalne koliky
* Pyelonefritidy
* Renalne zlyhanie



Renalna aminoaciduria (RA)

Hartnupova choroba
Porucha transportu neutralnych AK v proxim. tubule a Crevnej sliznici

Skupinova aminoaciduria Ala, Ser, Thr, Val, Leu, lle, Phe, Tyr, Trp, His
 Mentalna retardacia
* Pelagroidny exantem
 Vyrazna fotosenzitivita
* Cerebelarna ataxia



Henleova klucka



Bartterov syndrom

Porucha spatnej rezorbcie Na+, K+, Cl- v hrubom ramienku
Henleovej klucky

» spontanna alebo familiarna AR dedicnost

EP:

» Defekt Na-K-ClI kotransportéra v luminalnej membrane
» Defekt draslikového kanalu v luminalnej membrane
» Defekt chloridového kanalu v bazolateralnej membrane



Bartterov syndrom

* Hypochloréemia
« T renalne straty CI-

* Hypokalemia
» T renalne straty K+

« T prietok distalnymi tubulmi

* Hyperaldosteronizmus
- | pozitivneho intraluminalneho potencialu v dist. tubuloch = T exkrécie K+

* Metabolicka alkaloza
« Hypochlorémia
« Hypokalémia — vystup K+ z buniek vymenou za H+
« T exkrécia H+ v dist. tubule vplyvom hyperaldosteronizmu



Bartterov syndrom

* Porucha koncentracnej schopnosti obliCiek
- | rezorbcia Na-K-Cl v H.k. = polyuria, hypovolémia, dehydratacia

- T RAA
« Hypotenzia, hypovolémia = 7T rezorbcia Na a vody v distalnom tubule
* Nie je HT
* RAA kompenzuje sklony k hypovolemii
- T produkcia vazodilataénych PG
* Hyperkalciuria
—=nefrokalcindza
 Hypomagnezinémia
« Svalova slabost, kiCe



Distalny tubulus a zberny kanalik



Gitelmanov syndrom
Porucha spatnej rezorbcie Na+, Cl- v prvej Casti distalneho tubulu
* AR dediCnost

EP:

» Defekt Na-Cl kotransportéra v luminalnej membrane buniek prvej Casti
distalneho tubulu



Liddlov syndrom

Neumerne vysoka resorbcia Na+ v distalnej Casti distalneho tubulu
a zbernych kanalikoch

 AD dedi¢nost

EP:

« Aktivacna mutacia epitelialneho sodikoveho kanala v luminalnej membrane



Renalny diabetes insipidus

Porucha spatnej rezorbcie vody v zbernych kanalikoch

EP:

« mutacia V2 receptorov, na ktoré sa normalne secernovany ADH nie je
schopny naviazat
* GR dedi¢nost

« Defekt agaporinov
* AR dediCnost



Renalny diabetes insipidus

 Polyuria
—Polydipsia
—Riziko dehyratacie
—Nevysvetlitelné horucky

« | U-osm, T S-osm
* U-osm < S-osm
* Hypernatremia
—Mentalna retardacia

- T ADH
» Terapeuticky test s ADH bez efektu



Distalna renalna tubularna acidoza

Porucha sekrécie H+ v distalnom tubule

EP:

» Defekt H+ ATP-azy luminalnej membrane distalneho tubulu

* Forma adultna
e trvala

 Forma infantilna
* prechodna



Distalna renalna tubularna acidoza

 Metabolicka acidoza
- { vyluGovanie H+

« Hypobikarbonatémia
« T spotreba HCO3-
« T vyluovanie HCO3-

* Normo/Hypokalémia
« Hyperkaliuria
« HCO3- | luminalny potencial v distalnom tubule = T sekrécie K+
* hyperaldosteronizmus
* Hyperchloremia
« Cl- nahradzuje HCO3-



Distalna renalna tubularna acidoza

* pH moca je nad 5,5

 len H+ATP-aza je schopna pracovat proti nizkemu pH a pokial je
defektna, nemozno dosiahnut vyraznejSiu acidifikaciu moca

 Demineralizacia kosti
* Metabolicka acidoza
« Hyperkalciuria
« = poruchy rastu, rachitida

« —=osteomalacie, fraktury
« = nefrokalcindza



Poruchy koncentracne] schopnosti

Koncentracna schopnost obliCiek je dana:

1. Osmotickym drenovym gradientom, ktory zavisi od
» Aktivnej rezorbcie soli v hrubej Casti Henleho kluCky
* Protiprudového multiplikaéného systému
* Recirkulacie mocoviny
* Rychlosti prietoku krvi drenou
« Eventualnej pritomnosti nerezorbovatelnych solutov v tubuloch

2. Uginkom ADH
3. Objemom primarneho moca



! koncentra&nej schopnosti oblidiek

* Inhibicia rezorbcie soli v Henleho klucke
 KluCkové diuretika
 Bartterov syndrom
» Hypokalémia
* hyperkalcémia

» Skratenie, deformacia Henleovej kluCky
* Novorodenci, kojenci
« Hydronefroza



! koncentra&nej schopnosti obli¢iek

« T prietok krvi drefiou oblicky = ,vymyvanie“ NaCl a U z drene
« Zapaly obliCiek
« Zmena renalnej hemodynamiky

- T osmolarita tubularnej tekutiny
DM

* Nedostatok alebo neucinnost ADH

« Centralny diabetes insipidus, renalny diabetes insipidus
» T objem primarneho moca

« Akutna tubularna nekroza



Glomerulopatie

* nezapaloveé glomerulopatie
« zapalove glomerulopatie (glomerulonefritidy)

Pozn.:

* niektoré glomerulonefritidy vznikaju napriklad idiopaticky bez zapalu

* v nezapalovych glomerulopatiach vznika niekedy zapal

» kazda glomerulopatia ma urcitu patofyziologiu, histologicky obraz a urcity
klinicky priebeh



Nezapalové glomerulopatie

diabeticka choroba obliCiek (diabeticka nefropatia, diabeticka glomerulopatia,
nodularna diabeticka glomerulosklerdza, interkapilarna glomerulonefritida)
hypertenzna nefroskleroza

amyloidoza

hereditarna nefropatia (Alportov syndrom)



Diabeticka choroba obliciek

Metabolické zmeny vyvolané hyperglykémiou

Dysglykémia aktivuje viaceré skodlivé metabolické drahy:

Mechanizmus glukozovej toxicity

Tvorba pokrocilych produktov glykacie (AGEs) = hromadia sa v stenach ciev a GBM, AGEs
aktivuju zapalové procesy a tvorbu rastovych faktorov.

Aktivacia vnutrobunkovych signalizacnych kaskad: Hyperglykémia aktivuje proteinkinazu C
(PKC), = zmeny v prietoku krvi a zapal.

Oxidacny stres = reaktivne formy kyslika (ROS) = poskodenie buniek obliciek.



Diabeticka choroba obliciek

Hemodynamické zmeny (zmeny prietoku krvi)

Jednou z najskorsich zmien je hyperfiltracia:

eGlomerularna hyperfiltracia: Vysoka hladina glukozy spdsobuje rozsirenie privodnych
(aferentnych) a zuzenie odvodnych (eferentnych) cievok oblickovych glomerulov. To vedie k
zvysenému tlaku a prietoku krvi cez glomeruly (hyperfiltracia). Tento nadmerny tlak a
mechanické namahanie poskodzuju jemné filtracné struktury, najma podocyty.



Kumulacia poskodenia vedie k charakteristickym Strukturalnym zmenam (patologickym
|éziam):

eZhrubnutie glomerularnej bazalnej membrany (GBM): Membrana, ktora filtruje krv, sa
stava hrubsou, ale zaroven "deravejsou”, ¢o vedie k uniku bielkovin do mocu
(albuminuria, proteinuria).

eExpanzia mezangia: Mezangialne bunky (podporné bunky v glomerule) sa mnozia a
ukladaju nadmerné mnozstvo extracelularnej matrix (jazvovitého tkaniva), ¢o narusa
normalnu filtracnu funkciu.

eGlomerulosklerdza: Postupna premena funkéného tkaniva na nefunkcné jazvovité
tkanivo, o je kone¢nym stadiom poskodenia. MozZe mat difuznu alebo nodularnu
(uzlikovitu, tzv. Kimmelstiel-Wilsonove uzly) formu.

eHyalinna arteriolosklerdza: Ukladanie hyalinneho (priehladného) materialu do stien
malych oblickovych cievok (najma vasa afferentia a vasa efferentia).

Tieto zmeny, spolu so zapalom a aktivaciou renin-angiotenzin-aldosterénového systéemu,
vedu k progresivnemu znizovaniu rychlosti glomerularnej filtracie (eGFR) a v koneCnom
désledku k terminalnemu zlyhaniu obliciek.



Zapalove glomerulopatie
Glomerulonefritidy - Rozdelenie podfla priCiny (Etiologia)

* Primarne glomerulonefritidy: Ochorenie postihuje primarne a
casto vyhradne oblicky. Presna priCina vzniku nie je vzdy znama (idiopaticke
pripady).

» Priklady: IgA nefropatia (najCastejSia primarna GN), syndrom minimalnych
zmien, fokalna segmentalna glomeruloskleréza (FSGS), membranova
nefropatia.

« Sekundarne glomerulonefritidy: Zapal glomerul je sekundarnym prejavom
Iného systemoveho ochorenia, ktoré postihuje viacere organy.

» Priklady: Lupusova nefritida (pri systémovom lupuse erythematosus),
diabeticka nefropatia, Goodpastureov syndrom, vaskulitidy spojené s ANCA
protilatkami, postinfekné GN (napr. po streptokokovej infekcii).



Rozdelenie podla klinického priebehu

Akutne glomerulonefritidy: Vznikaju nahle, zvyCajne niekolko dni az tyzdnov po
vyvolavajucej pricine (Casto infekcii). Prejavy su vyrazné (krv v moci, opuchy, vysoky tlak).
Chronické glomerulonefritidy: Vyvijaju sa pomaly, Casto mesiace az roky, s miernymi alebo
ziadnymi pociatocnymi priznakmi. Vedu k postupnému zjazveniu a trvalému poskodeniu
obliciek.

Rychlo progredujuce glomerulonefritidy (RPGN): Zavazna, zriedkava forma, pri ktorej

dochadza k rychlemu, progresivnemu zlyhaniu oblickovych funkcii v priebehu tyzdnov az
mesiacov. Vyzaduju si okamzitu intenzivnu lieCbu.



Rozdelenie podla patologického (histologického)
nalezu

Toto delenie je zalozené na mikroskopickom vzhlade vzorky oblickového tkaniva ziskanej biopsiou a popisuje
typ poskodenia glomerul.

eProliferativne GN: Dochadza k zvySenému mnozeniu buniek v glomerule, ¢o vedie k zapalu a poskodeniu:
eMezangialna proliferativha GN

eEndokapilarna/Exudativna GN (Casto pri akutnej poststreptokokovej GN)

eExtrakapilarna (s polmesiacikmi) (typicka pre RPGN)

eMembranoproliferativha GN
eNeproliferativhe GN: Zapalové zmeny su minimalne alebo chybaju, hlavnym problémom je poskodenie
Struktur:

eSyndrom minimalnych zmien (minimal change disease - MCD)

eMembranova nefropatia

eFokalna segmentalna glomerulosklerdza (FSGS)



Glomerulonefritidy
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Proliferativhe GN s nefritickym sy



Akutna glomerulonefritida (poststreptokokova)

* Incidencia
* najma deti (3-14 rokov), sporadicky — hl. zima/zaciatok jari
* Etioldgia
 uviaznutie cirkulujucich imunokomplexov proti Streptococcus (beta-hemolyticky)

* Protilatky proti streptokokovi reaguju s autoantigénom vimentinom -> imunokomplexy -> depozity
v mezangiu a subendotelialnych priestoroch

e Klinika
e Akutny nefriticky syndrom, v moci ERY VALCE!
* Hematuria minimalna, proteinuria do 3,5 g/24 hod

* NajcastejsSie po infekcii faryngu -> 6-7 dni -> hematuria, hypertenzia, periorbitalne
edémy

* DbOkazy v krvi pre infekciu — ASLO, pokles zloziek komplementu



Akutna glomerulonefritida (poststreptokokova)

* Patologicko-anatomicky nalez

* Velké, hypercelularne glomeruly s endotelialnou a mezangialnou proliferaciou
buniek

* Akutny zapal
* Hruby granularny vzor deponovanych IgG a C3
e ,Hump-like” depozity

* Priebeh a prognoza
* Deti
* Vlyborna prognoéza — fagocytéza imunokomplexov a uprava oblickovych f.
* Dospeli
* Horsia progndéza — moze sa vyvijat fibréza, pokles oblickovych f. moze pretrvavat



Akutna GN (poststreptokokova)

zvycCajne to byva na 6. - 21. den po infekcii
hemattiria m6ze byt len mikroskopicka
proteinuria byva stredného stupna do 3,5 g za 24

L

- je sposobena imunokomplexami N e __3\ T
antigén je v typickych pripadoch exogénnej \"' 1 } (nephritogenic strain)
povahy, m6ze vsak byt aj endogénny N
« cCasto sa vyskytuje po infekénom ochoreni koze ~

alebo faryngu Strep pharyngitis PN Strep skin infection
- najCastejSie sa vyskytuju u deti _ (impetigo)
« zaciatok sa prejavi oligariou, hematuriou, (3‘ — -~

edémami a roznym stupnom hypertenzie ‘;5;5, e

t - - ‘—-—"b

hod. 1 -2 weeks 3 - 6 weeks
« v sedimente erytrocytarne valce - najvacsi
vyznam pre diagnostiku glomerulonefritidy L ¥

Hematuria Hypertension Periorbital edema



Urinary
space

Electron micrograph shows pathognomonic subepithelial deposits (D) with a semilunar,
hump-shaped appearance in postinfectious glomerulonephritis. The humps sit on top of the
glomerular basement membrane (GBM). A neutrophil is attached to the denuded GBM,
contributing to the glomerular inflammation. Neutrophil attraction requires the initial presence
of subepithelial immune deposits so that complement chemoattractants have access to the
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« Postinfek€na nonstreptokokova glomerulonefritida
 akutna glomerulonefritida sa méze vyskytovat aj pri inych infekciach

« stafylokoky, pneumokoky, Klebsiella pneumoniae, meningokokoveé infekcie, syfilis,
leptospirdza, herpes virus, mononukledza, hepatitida B, rubeola atd.

« klinika a histologia ako u streptokokovej infekcii

* Glomerulonefritida pri infekénej endokarditide
* U pacientov sa mdze objavit hematuria, proteinuria a zhorsenie obliCkovych funkcii
 tento nalez sa objavuje u pacientov s negativnou hemokulturou
* histologicky nalez je podobny poststreptokokovej nefritide

* Glomerulonefritida pri visceralnom abscese
* najCastejSie u pacientov s plucnym abscesom
* histologicky tendencia k proliferativnej glomerulonefritide



Rapidne progredujuca glomerulonefritida

* Incidencia
e 3,9/1 000 000

* Etioldgia
» Kosacikovité depozicie imunokomplexov v priestore Bowmanovho puzdra
* Podtypy
e | I—Ila;\tirenélna - pritomné protilatky proti GBM (IgG, I1gA) — Goodpasteurov syndrom (+postihnutie
uc
. IF:— imunokomplexova — pritomné ANA protilatky (napr. lupus erythematodes)
e |lIl — pauciimunna — ANCA — granolomatédza s polyangitidou (Wegenerova granulomatoéza)

* Prejavy
* Nefriticky sy — hematuria, Ery valce, v sére zvyseny kreatinin
* Bez terapie rychlo progreduje do zlyhania oblickovych funkcii



Rapidne progredujuca glomerulonefritida

* Patologicko-anatomicky nalez

» glomeruly su normocelularne alebo hypercelularne, ¢casto so segmentalnymi
nekrozami

* v linearnych depozitoch IgG a C3b, zriedkavejsie IgA
* mozu byt pritomné subepitelidlne, subendotelidlne, v mezangiu
* pravidelnym nalezom su medzery v bazalnej membrane kapilar glomerulov

* Priebeh a prognoza
* Bez lieCby rychlo progreduje do zlyhania oblickovych funkcii
* LiecCba kortikosteroidmi
e Zla prognoza



Rapidne progredujuca glomerulonefritida

 extrakapilarne bunky postupne nahradzaju fibroblasty
 imunofluorescencnymi technikami sa mozu rozlisit
aspon tri typy:
* 1. typ — tvoria sa autoprotilatky proti bazalnej
membrane (IgG alebo IgA)
« vytvaraju depozity pozdiZ bazalnej membrany
« podobné protilatky sa vyskytuju u 90% pacientov
« postihnuta méze byt aj alveokapilarna siet pluc
* hemoptyzou sa klinicky manifestuje Goodpasteurov syndrom



« 2. typ — granularne depozity imunoglobulinov a komplementu
- ukladanie pozdiz kapilar a v mezangiu
 Casto sa vyvija vaskulitida — prejavuje sa ako purpura
* v Kkrvi sa zistuju solubilné imunokomplexy a kryoglobuliny suCasne so
znizenou aktivitou komplementu
3. typ — imunofluorescenéne negativna rychlo progredujuca
glomerulonefritida

 takyto obraz vznikne tym, ze vSetky depozity su uz zlikvidovane
makrofagmi alebo ide o celkom iny patologicky mechanizmus
(neobjasneny)

 vyskytuje sa u starsich muzov a byva spojeny so systémovou vaskulitidou



http://geekymedics.com/wp-content/uploads/2010/10/rapidly progressive_crescentic_glomerulonephritis.jpg



 Pomaly progredujuca glomerulonefritida
(membranovoproliferativhe glomerulonefritidy)
 skupina glomerulonefritid s mnozstvom synonym

 mezangiokapilarna, nodularne, chronicka
mezangioproliferativna, hypokomplementova

 Existuju dva typy:

1. typ — pri tomto type je znizena hladina cirkulujuceho
komplementu

pritomné subendotelialne a mezangialne depozity =
iImunokomplexova patogenéza

pritomna proteinuria alebo obraz nefrotického syndromu

2. typ — aktivacia komplementu spdsobena nefritickym
faktorom C3

pritomné intramembranové depozity

pritomna proteinuria alebo obraz nefritickeho syndromu ako pri
rychloprogredujucej glomerulonefritide



* klinicky obraz je pri oboch typoch podobny

 zacCiatok ochorenia je extrémne variabilny:

* tretina pacientov ma obraz nefritidy, tretina nefroticky syndrom a tretina
proteinuriu a hematuriu

« zahfna skupinu poruch charakterizovanu proliferaciou mezangialnych
buniek, zhrubnutie bazalnych membran s dvojitou konturou a
variabilna pritomnost zmenenej architektoniky glomerulov

 imunofluorescencne sa zistia C3b depozity

* pri prvom type su ulozené subendotelialne pri druhom v zhrubnutej membrane
(stuzka)

* priebeh ochorenia je variabilny
« obraz nefrotického syndromu a hypertenzia maju zlu prognézu

« obycCajne ochorenie vyusti do zlyhania obliCiek v priebehu niekolko
desiatok rokov



Membranoproliferativna glomerulonefritida

* Incidencia
* Postihuje prevazne deti a mladych ludi (peak 5-25 rokov)
* Etioldgia
* Chronicka imunokomplexova GN, znama aj ako ,,choroba denznych depozitov®, resp.
spojena s pritomnostou C3-nefritického faktora (C3NeF —stabilizuje Stiepene C3)

* Asociovana s chronickymi infekciami, lupus erythematosus, onkologickymi
ochoreniami, uzivanim heroinu, etc.

* Prejavy — CARE!
* Nefroticky syndrom —40-70 % pacientov
e Akutny nefriticky syndrom — 20-30 % pacientov

e Moze byt asymptomaticka proteindria a hematuria
makroskopickej hematurie (20-30 %, resp. 10-20 %5

* Infekt hornych dychacich ciest vanamnéze u 50 % pacientov

alebo rekurentné epizédy



Membranoproliferativna glomerulonefritida

* Patologicko-anatomicky nalez
* Difuzna proliferativna GN, hrubnutie stien kapilar a mezangia

e Rozpad bazalnej membrany (,,tram tracking®), subepitelialne granularne
depozity Ig a C3 (elektrénmikroskopia)

* Priebeh a prognoza
* Progresivne zhorsovanie oblickovych funkcii
* Kratke obdobia remisie

* End-stage renal disease sa rozvija u 50 % deti a 80 % dospelych v priebehu
desiatich rokov



Dense Deposit Disease (Membranoproliferative
Glomerulonephritis Type Il) Glomerulus Viewed by Light
Microscopy (left) and Immunofluorescence Microscopy

(right)

Normal Glomerulus

Thin capillary wall Thick capillary wall Intense staining for
complement (C3)

https://i.pinimg.com/originals/5b/51/d6/5b
51d6336ec3ae94afc02a2912b5e390.jpg

Electron micrography

. Normal glomerulus Electron micrograph of a normal
Type 2 membranoproliferative glomerulonphritis glomerular capiliar loop showing the fenestrated
Electron micrograph in type 2 MPGN (dense-deposit disease) ::r:m:":'(é;'ﬂ')(Ea':,?:'h;":o?:ﬁ'e"fl;‘l"c"‘; l":?g‘:’::g
showing dense, ribbon-like appearance of subendoth’ehal and interdigitating foot processes (arrow). The GBM is thin
intramembranous material (arrow) and narrowing of the and no electron dense deposits are present Two normal
Caplllary lumen due to Dro“’eratlon of cells (double arrow) platelets are seen in the cap,”ary lumen COUflOSy of
Courtesy of Helmut Rennke, MD Helmut Rennke, MD

https://image.slidesharecdn.com/membranoproliferati
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» IgA nefropatia (Bergerova choroba)

- pacienti s pritomnou miernou proteinuriou a hematuriou, ktoré sa
zhorsuju pri horucke a namahe

- histologicky mezangioproliferativna glomerulonefritida s depozitmi
IgA a C3, pripadne IgM alebo IgG

- depozity v mezangiu

> klinicky sa manifestuje najcastejsie pocas virusovych infekcii

> v krvi solubilné komplexy obsahujuce IgA

> pri Henochovej-Schonleinovej purpure su v oblicke pritomné takmer

identické zmeny
- neskor sa ukazalo, IgA nefropatia je jednou z jej foriem



Neproliferativhe GN s nefrotickym sy



Nefroticky syndrom

» edém je hlavnym priznakom
- lokalizovany v tkanivach s nizkym tkanivovym tlakom
- rozsah zodpoveda stupnu hypoalbuminémie
> najvyraznejsi rano okolo oci

- pri vel'mi tazkom stave anasarka, pleuralne a perikardialne efiizie a
ascites

» pre vysvetlenie edému dve teodrie:
- pokles albuminu v plazme znizi onkoticky tlak

- sodikova tedria spojena s porusenim sekrécie sodika v oblickach
- vysledkom je zvysenie objemu krvi a krvného tlaku
- zvysSi sa hydrostaticky tlak = edéemy
- pravdepodobne pritomna rezistencia na atrialny natriumureticky peptid



ascites



Nefroticky syndrom

» pokus o redukciu edému pomocou diuretik moze viest k
redukcii objemu plazmy a zlyhaniu obliCiek

» trvala proteinuria ma katastrofalne nasledky
> stimuluje uvolnovanie cytokinov, rastovych faktorov a d'alsSich
mediatorov, ktoré vyvolavaju intersticialny zapal a nasledne fibrozu

> pri strate plazmatickych proteinov dochadza k poklesu koncentracie
IgG a IgA a vzostup IgM

> mocom sa straca protein viazuci vit. D, CSBG (cortico-steroid-
binding globulin), TBG (thyroid-binding globulin) a transferin

- nizka hladina vit. D sposobi hypokalcémiu a hyperparatyreoidizmus




Nefroticky syndrom

> zvyc€ajne nedochadza k deficitu T3 a T4
z deficitu transferinu vznika mikrocytarna anémia
anémia moze byt sposobenad aj deficitom erytropoetinu
deficit IgG a komplementu je dovodom zvysenej vnimavosti k
infekciam
- pri tazkom nefrotickom syndrome malnutricia a strata svalovej
hmoty
» hyperlipidémia
- vysledok abnormalit lipidoveho metabolizmu pri nefrotickom
syndrome
- v peceni dochadza k zvysenej syntéze lipoproteinov vratane
apolipoproteinov
- spusStacom syntézy su straty proteinov, znizeny onkoticky tlak a
hypoalbuminémia

o

o

(0]



Nefroticky syndrom

> urcCity podiel ma aj narusenie regulujuceho systému lipoproteinov

- zvysuje sa LDL a cholesterol, pri zavaznejsom poklese onkotickeho tlaku sa
zvysuje VLDL a TAG
» lipiduria

- spojena s pritomnost ou lipidovych valcov

- v mikroskope tvar maltézskeho kriza

- koagulacné abnormality

- hyperkoagulacia je sposobena stratami inhibitorov koagulacie
(antitrombin Ill, proteiny C a S) mocom, zvysenou syntézou
fibrinogénu a faktorov V a VIl v peceni, zvysenou agregabilitou
trombocytov a porusenou fibrinolyzou

- hemoptyza a dyspnoe je negativnym prognostickym znakom



Glomerulonefritida s minimalnymi zmenami

* Incidencia
e Deti, dospeli 20-30 roCni, najma muzi
* Etiologia
* |diopaticka, strata negativheho naboja na kapilarnej bazalnej membrane (zndma aj
ako ,lipoidna nefréza“)
* Casto v suvislosti s Hodgkinovym lymfémom
* Prejavy
e Zodpoveda za az 80 % nefrotickeého syndromu u deti

* Infekt hornych dychacich ciest vanamnéze u 30 % pacientov
e Selektivna proteinuria

* MOzZe viest k zvratnému zlyhaniu obliciek a prerenalnej azotémii (kvoli Uniku tekutiny)



GN s minimalnymi zmenami

* Patologicko-anatomicky nalez
* Svetelna mikroskopia — bez zmien!
* Elektronmikroskopia — fokdlna fuzia/strata pedicel podocytov

* Priebeh a prognoza
* Spontanna remisia u 25-40 % pacientov
 Kompletna remisia u 65-70 % pacientov

 Pacienti rezistentni na th steroidmi moézu progredovat do fokalne-
segmentalnej glomerulosklerdzy



PATHPEBIAJCOM, 11
et =- '2_;'. ‘-. V -~ ' ':{

i PODOCYTE NUCLEUS

http://www.pathpedia.com/education/eatlas/histo
pathology/kidney/minimal_change_disease/minima
|-change-disease-[1-kd022-
1].jpeg?Width=600&Height=450&Format=4

http://www.pathpedia.com/education/eatlas/histopathology
/kidney/minimal_change_disease/minimal-change-disease-
[5-kd022-em].jpeg?Width=600&Height=450& Format=4



Fokalne segmentalna glomerulosklerdza (FSGS)

* Pravedpodobne pokracovanie mezangioproliferativnej
glomerulonefritidy

* Neselektivna proteinuria — mierna
 Hematuria (bez Ery valcov), hypertenzia

* Nerovhomerné poskodenie glomerulov (,,skip lesions®)
» Zvysenie celularity, pritomny hyalin s tukovymi vakuolami
e Zacina v juxtamedularnych nefronoch

* Pritomné lgGaC3
* Nalez penovych bb, degeneracia epitelovych bb. Kapilar

* U deti lepSia prognoza



Membrandzna glomerulonefritida

* Incidencia
* 40-60 rocCni dospeli, 50 % nefrotickych sy. u dospelych
* Etiologia
* Imunokomplexova choroba, zvacsia idiopaticka
» Zo znamych pricin — infekcie, lieky, karcinomy, tazké kovy

* Prejavy
* Neselektivna proteindria (mo6ze byt hematuria)
* Nefroticky sy. 80 % pacientov
* Asymptomaticka proteinuria 20 % pacientov



Membranozna GN

* Patologicko-anatomicky nalez
e Difuzne, unifromné zhrubnutia glumerularnej bazalnej membrany
e Hrubé granularne depozity IgG a C3 (el.mikroskop.)
* Elektron-denzné subepitelialne depozity

* Priebeh a prognoza
e \lyborna prognoza u deti
* Dospeli m6zu progredovat do ESRD



http://www.pathpedia.com/education/eatlas/histopat
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» Glomerulopartie v spojeni so systémovymi ochoreniami
- rendlne syndrémy sa mozu objavit pri viacerych ochoreniach
- histologicky nalez byva pre jednotlivé typy poruch priznacny
- Systémovy lupus erythematosus

- klinicky sa manifestuje len u 60% pacientov, nalez byva u vsetkych
- typické oblickové ochorenia u 30%

- depozity IgG, IgM a IgA spolu s protinmi komplementu

- depozity aj pozdiz bazalnej membrany tubulov

- poSkodenie obliciek pri SLE moze byt najvaznejSou poruchou

- klasifikacia lupusovej nefritidy podla WHO - trieda | az VI

« normalne glomeruly, mezangialna glomerulonefritida, fokalna proliferativna

nefritida, difuzna proliferativna nefritida, membranozna nefropatia, glomerularna
skler6za



- Wegenerova granulomatéza
- ochorenie hornych a dolnych dychacich ciest
- oblickova porucha s nalezom ANCA a prejavom systémovej vaskulitidy
- ochorenie rychlo progreduje
- hematuria a proteinuria vyrazna
- vyust uje do zlyhania obliciek
- Polyarteritis nodosa
- poskodené stredne velkeé artérie obliciek a inych organov
 najvyraznejsie zmeny v interlobarnych artériach
- juxtamedularny aparat hyperplasticky
- depozity v glomeruloch
- moze vyustit do zlyhania
- hypersenzitivna angiitis = mikroskopicka varianta
- moOze sa vyvijat ako progredujica glomerulonefritida



ZLYH(AV)ANIE
OBLICIEK



Renalna insuficiencia a renalne zlyhanie

renalna insuficiencia = znizenie obliCkovych funkcii na 25 % normalnej hodnoty.
GFR sa znizuje na 25-30 ml/min (fyziologicka hodnota je 120 ml/min)

renalne zlyhanie = vyznamnejsia strata obliCkovych funkcii, definovana hodnotou
GFR <15 ml/min/1,73 m? Ked poklesnu na 10 % normalnej hodnoty, stav
definujeme ako konec€né Sstadium renalneho zlyhania. Renalne zlyhanie méze byt
akutne s rychlou progresiou alebo chronicke.

Urémia = klinicky syndrom rozvijajuci sa pri renalnom zlyhani. Biochemické
parametre zvy3enych hladin kreatininu a mod&oviny v krvi doplfaju tunava, anorexia,
nauzea, vracanie, pruritus, neurologické, hematologickeé, kardiovaskularne a kostné
priznaky.

Azotémia = zvysenie hladiny mocCoviny a kreatininu v Krvi.



Akutne zlyhanie obliCiek

 izolované zlyhanie obliCiek (postihnuté len oblicky, aspon na zacCiatku)
« multiorganove zlyhanie (ARZ je suCastou zavaznej choroby, infekcie alebo
urazu, pri ktorych su postihnuté aj iné organy)



Akutne zlyhanie obliCiek

* nahly, Casto reverzibilny pokles exkreCnej a metabolickej funkcie obliCiek, pri

tazsej forme spojeny s poklesom diurézy (oligo-/anuria)

Oliguria — tvorba moca menej ako 500 (300-500) ml/24 h

Anuria — tvorba moc¢a mensia ako 100 ml/24 h



Akutne zlyhanie obliCiek

sa ako syndrom prejavuje nahlou neschopnostou obliCiek udrzat funkcie oblicky:

» homeostazu vnutorného prostredia, t.j. nedostatoCnym odstrafiovanim metabolickych katabolitov,
staly objem extracelularnej tekutiny,
zlozenie extracelularnej tekutiny,

acidobazicku rovnovahu,

vV V VY VY

osmolalitu.



Nasledky poskodenia obliCkovych funkcii

* retencia dusikatych latok

* uremicka toxicita

* porucha rovnovahy vody a ionov

« poruchy acidobazy

« strata produkcie hormonov

« vedlajsi efekt terapie (vedlajsie a neziaduce UCinky liekov a dialyzy)



Akutne zlyh(av)anie obliCiek

rychla, ¢asto reverzibilna forma obliCkovej dysfunkcie spojena so
signifikantnym poskodenim funkcie obliCiek (Lameire, 1992 )

 strata, alebo znizenie oblickovych funkcii veducich k retencii dusikatych latok
a vedlajsich nedusikatych produktov (Lameire, 2005)

« akutne zvySenie seroveho kreatininu o 44,2 umol/l, ak bazalna hodnota je
nizSia ako 221 umol/l, Ci akutne zvysSenie séroveho kreatininu 0 20% z
bazalnej hodnoty, ak je viac ako 220 umol/l (Bellomo, 2004)

« Zlyhanie = anuria



Akutne zlyhanie
obliCiek

nahle znizenie GFR - retencia
dusikatych latok v organizme -
sprevadzané oliguriou (<500 ml/d) az
anuriou (<100 mi/d)

vyskytuje sa u 5% hospitalizovanych
pacientov a > 30% hospitalizovanych
pacientov na JIS

hlavna priCina morbidity a mortality
hospitalizovanych pacientov v dosledku
vazneho ochorenia s vysokou
iIncidenciou komplikacii



Definicia (akceptovana od 2012) Kidney
Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO)

Akutne poskodenie/zlyhavanie obliCiek je definované nasledovne:

Zvysenie seroveho kreatininu o 2 0.3 mg/dl ( 0 =2 26.52 umol/l) poCas 48 hod
alebo

Zvysenie seroveho kretininu 2 1.5 x nad zaklad, ak je znamy alebo predpokladany
pocas 7 dni

alebo

Objem vyprodukovaného mocu < 0.5 ml/kg/h pocCas 6 hodin



Klasifikacia akutneho renalneho poskodenia
- Acute Kidney Injury (AKIN) podla KDIGO

stadium  sérovy kreatinin | diureza
vzostup s-krea 0 2 26,5 umol/l alebo <05
e . 2 mikg/hod
1 Zgorﬁgg;ns-krea 1,5- az 1,9-nasobne v priebehu po0gas 6 - 12 hodin
9 vzostup s-krea 2- az 2,9-nasobne v priebehu < 0,5 mlkg/hod
48 hodin pocas 2 12 hodin
vzostup s-krea 0 2 353,6 molll alebo < 0,3 milkg/hod pocas
: vzostup s-krea > 3-nasobne v priebehu 48 hodin 2 24 hodin alebo
alebo zacatie hemodialyzacnej licsizs=oez ohladu anlria pocas
na stadium 2 12 hodin

Kidney International Supplements (2012) 2, 6; doi:10.1038/kisup.2012.62



Akutne zlyh(av)anie obliCiek

Definicia AKI je postavena podla Klasifikacii zlyhavania obliCiek RIFLE/AKIN
(The Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) group

Risk Injury Failure Loss End - stage renal disease

3 stupne zavaznosti (RIF)

2 klinicke kategorie (LE)

70 000 pacientov s akutnym problémom a chronickymi komorbiditami - vyssia
mortalita pri vysokom skore

Acute Kidney Injury network (AKIN) = Interdiscplinarne jednoduché skore —
hodnoti stav poCas 48 hodin



ADQI / RIFLE klasifikdcia

GFR uo
Risk 1SCrx 1.5 UO <0.5 mL/kg/h
IS or | in GFR by 25% for 6 hours
1 SCr x 2.0 UO <0.5 mL/kg/h
Injury or | in GFR by 50% for 12 hours
1 SCr x 3.0, UO <0.3 mL/kg/h
or | in GFR by 75%, for 24 hours
Failure or SCr >353 umol/I or anuria for 12 hours
(acute T of >42,2 umol/I)
Loss Persistent ARF, complete loss of kidney function >4 weeks

End stage
kidney disease

Loss of kidney function >3 months

Acute Disease Quality Initiative — medzin. organizacia



https://www.google.com/search?q=Acute+Disease+Quality+Initiative&oq=ADQI+renal&gs_lcrp=EgZjaHJvbWUyBggAEEUYOdIBCDI5OTlqMGo3qAIAsAIA&sourceid=chrome&ie=UTF-8&mstk=AUtExfAGyizQDiCErgb_7nEtLDaL5_xeqosWbkgIjYakXLnXJPimFAUKiE-eAWpUCAOeFcYiBx2jp-6vaAou1hgExHW0AhrAsRQ1mIrP0wr1-jfcD66OI-OQ5g7hIOYFWsaQ25sNPkI2IKp5bvo8srujlM4jeb25L6_CK0ASBixd3nNFSTM&csui=3&ved=2ahUKEwiKx-SI6ZmRAxVcSfEDHZYyLA4QgK4QegQIAhAC

Porovnanie skérovacich systémov pre AKI

Bellomo (2004), Mehta (2007)

RIFLE criteria

sCreatinine  Jrine output

criteria
i sCreax 1.5 <0.5mlkg
i ! perh x6h
Injury tsCreax2 < 0.5 ml/kg
perhx 12h
tsCreax3 0.3 mlkg
oF per h x 24 h

Failure = 0.5 mg/dl if or
baseline sCrea  gnuria
t>40mgdl < 1oh

Complete loss of

Loss :
renal function > 4 weeks

)
£
O
S
J 3
O

End-stage End-stage renal disease

KDIGO Guideline for AKI, 2012

AKIN criteria
sCreatinine  Jrine output
criteria
$ sCreax 1.5
.~ Stage or < 0.5 ml/kg
2 1 1>03mg/dlin perhx6h
% sCrea
g Stage fsCreax2 < 0.5 ml/kg
% 2 perhx 12h
& tsCreax3 <0.3mlkg
| Stage or per h x 24 h
3  1>=0.5 mg/adiif or
baseline sCrea anuria
> 4.0 mg/dl X 12 h

Patients who receive RRT are
considered to have met stage 3
criteria, irrespective of the stage

they are in at the time of RRT




Akutne zlyhanie obliCiek

klasifikacia ARZ podla priciny:
prerenalne
renalne
postrenalne
klasifikacia ARZ podla vyskytu:
stavy spojené s hypoperfuziou obliCiek
obstruktivna uropatia
vlastné ochorenie obliCiek
terapia inych ochoreni



Akutne zlyhanie obliCiek

1) Poskodenia renalnej perfuzie - oblicky su neposkodené, prerenalna azotemia,

prerenalne ARZ (~55%)
2) Ochorenia renalneho parenchymu - renalna azotémia, renalne ARZ (~40%)

3) Akutna obstrukcia odtoku moca - postrenalna azotémia, postrenalne ARZ (~5%)



Pathophysiology of Acute Kidney Injury

Pre-renal

Hypovcolemia
Traumatic injury
Shock
Severeillness

Tissue damage

Hypoxia/lIschemia

Nephrotoxin

Endothelium
activation

Inflammation

Intrinsic
Nephrotoxicity H’YPOXiaﬂschemia
Contrast Dyes Vascular damage
dom i Prolonged
Ahab yolysis hypoteng;ion

* Hemoprotein/melal jion rclcase
* Lipid peroxidation
« Loss of antioxidants

* Energy loss
* Mitochondrial dysfunction
* Reperfusion ROS

* Toxin oxidants
* Mitochondrial damage
* Loss of GSH

* Cylokine release
* Phagocyte recrutment
« Altered ¢eNOS function

* Phagocytle oxidants
* iINOS up-regulation

Post-renal

Obstruction

Malignancy
Inflammation
Sepsis

Infection

ROS

Oxidative damage
Signal disruption
Organelle dvsfunction
Cell apoptcsis/necrosis

Vascular dysfunction



Akutne zlyhanie obliCiek

Prerenalna azotémia (prerenalne ARF) - charakteristika:
désledok renalnej hypoperfuzie
parenchym obliCiek nie je poskodeny
rychlo reverzibilné po obnoveni renalnej cirkulacie a efektivheho
glomerularneho filtracneho tlaku
zavaznal/dlhotrvajuca hypoperfuzia moéze viest k ischemickému poskodeniu
oblickového parenchymu a k renalnemu ARF
hypovolemia - | MAP - detekcia (arterialne a kardialne baroreceptory) -
neurohumoralna odpoved s cielom udrzat TK (aktivacia SNS, RAA,
uvolnenie ADH a endotelinu) = vazokonstrikcia muskulokutannych a

splanchnickych ciev, redukcia strat soli potnymi zlazami, smad a stimulacia
chuti na slané jedlo, renalna retencia soli a vody




Prerenalna azotémia (prerenalne ARF

Renalne kompenzacné odpovede za ucelom udrzania
glomerularnej perfuzie a filtracie

stretch receptory v aferentnych arteriolach stimuluju relaxaciu buniek hladkého
svalu arteriol + biosynteza vazodilatacnych renalnych prostaglandinov
(prostacyclin, PGE,); oxid dusnaty - dilatacia aferentnych arteriol

angiotenzin |l indukuje konstrikciu eferentnych arteriol (1 denzity AT Il receptorov)
- intraglomerularny tlak je zachovany a filtracna frakcia je zvysena

pocas silnej hypoperfuzie su tieto kompenzacné mechanizmy nedostatocné a
vznika prerenalne ARF




Akutne zlyhanie obliCiek
Prerenalna azotémia (prerenalne ARF) — priciny:

hypovolémia

krvacanie (chirurgickeé, traumatické, gastrointestinalne), dehydratacia, strata tekutin
oblickami (diuretika, osmoticka diuréza), sekvestracia tekutiny v extravaskularnom

priestore (pankreatitida, peritonitida, trauma, popaleniny, hypoalbuminémia), strata
tekutin z GIT (zvracanie, hnacky, chir. drenaz)

znizenie minutového vyvrhového objemu srdca (srdovéeho vydaja)

ochorenie myokardu, chlopni, perikardu, tamponada srdca, arytmie, pfucna embdlia,
plucna hypertenzia

zmeny pomeru systémovej a renalnej cievnej rezistencie (zvysena
vaskularna rezistencia)

systémova vazodilatacia (pri sepse, vazodilataCnej lieCbe, anestézii, anafylaxii), renalna
vazokonstrikcia (hyperkalcémia, noradrenalin, adrenalin), cirhdza s ascitom

hyperviskdozny syndrém
polycytémia, makroblobulinémia




Akutne zlyhanie obliCiek

+Viastna® renalna azotémia (renalne ARZ) — pric€iny:

poruchy velkych renalnych ciev (obstrukcie renalnej artérie, vény)
tromboza, embdlia, disekujuca aneuryzma, vaskulitidy, vendzna obstrukcia, kompresia

poruchy renalnej cirkulacie

glomerulonefritidy, vaskulitidy, hemolyticko-uremicky syndrom, DIC, tromboticka
trombocytopenicka purpura, radiacna nefritida, toxémia v gravidite

ischémia, toxiny a nefrotoxickeé latky

hemoragia, komplikacia v gravidite po porode, radiokontrastné latky, cyklosporin,
aminoglykozidove ATB, amphotericin B, cisplatina, etylenglykol, hemolyza

tubulointersticialne choroby

akutne a chronicke intersticialne nefritidy, infekcie, infiltracia leukocytmi, diuretika, akutna
tubularna nekréza, intratubularna obstrukcia

rejekcia transplantovanej obliCky




Akutne zlyhanie obliCiek

Postrenalne priciny azotémie
obstrukcia ureterov

kamene, extrarenalna kompresia, retroperitonealna fibréza, krvna
Zzrazenina, nador

mocovy mechur (hrdlo)

hyperplazia prostaty, kamene, krvna zrazenina, neoplasticke procesy,
neurogenny mechur

uretra
striktury

Mechanizmus: Na zacCiatku obStrukcie (hodiny az dni), pretrvavajuca GFR
vedie k zvyseniu intraluminalneho tlaku nad obstrukciou, postupnej distenzii
proximalneho ureteru, renalnej panvicky, kalichov a k poklesu GFR



Klinicky priebeh ARZ

« zacCiatoCné stadium
 sStadium oligoanurie
 Stadium polyurie

e Stadium rekonvalescencie



Zaclatocné stadium ARZ

Nastup: tesne po pbdsobeni vyvolavajucej priciny

Trvanie:

 pri nahlom obehovom zlyhani niekolko hodin

* pri celkovych infekciach 1 — 2 dni

 pri otravach 6 — 7 dni

 Kilinicky obraz:

» priznaky zakladneho ochorenia

* Na konci tohto stadia:

» klesa diuréza, vznika oligoanuria s proteinuriou, resp.aj mikroskopickou
hematuriou a leukocyturiou

 stupa koncentracia mocoviny v sére



Stadium oligoanurie ARZ

Trvanie: niekolko hodin az tyzdnov

Oliguria: diuréza pod 500ml/den

Anuria: diuréza pod 100ml/den

Klesa merna hmotnost mocu na 1010, osmolalita mo¢u cca 300 mmol/kg H20

V moci: erytrocyturia, leukocyturia, cylindruria, proteinuria (viac ako 1g/24 hod.) —

zavisi od zakladného ochorenia



Stadium oligoanurie ARZ (pokrad.)

Prevlada katabolizmus nad anabolizmom

rozpad bielkovin, tukov, glykogénu, dezaminaciou aminokyselin sa uvolnuje amoniak,
detoxikovany v peCeni na mocovinu + zvysena rezorbcia N metabolitov v tubuloch — vzostup
mocoviny v sére, pokles telesnej hmotnosti. Denny vzostup mocoviny v sére sa pohybuje od 4,4-

15,4 mmol/l a kreatininu od 75-264 mikromol/I.
Pri katabolickych procesoch tvorba ,,metabolickej vody*

stupa o viac ako 1 liter/24 hod - vedie k hypotonii intra- aj extracelularne - znizenie
koncentracie Na+ v extracelularnom priestore = hyperhydratacia pacienta - opuchovy stav,
uremicky plucny edém

Hyponatriémia menej ako 130 mmol/l — diluéna aj deple€na

nervove priznaky: slabost, vracanie, dezorientacia, delirantné stavy az kbma
Rozpad vnutrobunkovych bielkovin

K +, Mg2+, sulfatov, fosfatov v extracelularnom priestore - uvolnené sulfaty, fosfaty a iné

Kyseliny viazu Na+, ktoré sa ziskava prevazne z bikarbonatov = metabolicka aciddza
Extracelularna hyperkaliémia

zmena reaktivity vzrusivych struktur, najma myokardu - zastava srdca v diastole



Metabolicka aciddza

prehlbené Kussmaulovo dychanie s bolestami hlavy, niekedy meningealnymi
priznakmi az komou.

Rozpad vnutrobunkovych bielkovin vedie k zvyseniu K+, Mg2+, sulfatov a
fosfatov v mimobunkovom priestore. Uvolnené sulfaty, fosfaty a iné kyseliny
(ketokyseliny vznikajuce pri metabolizme lipidov a ketogénnych aminokyselin)
viazu na seba v mimobunkovom priestore Na+, ktory sa ziskava prevazne z
bikarbonatov. Tymito metabolickymi dejmi sa znizuje koncentracia bikarbonatov v
sére a prehlbuje sa metabolicka acidoza.



Hyperkaliemia

« Koncentracia K+ (+pokles pH) v mimobunkovom priestore sa zvysSuje nad 5,5
mmol/l, Co sa prejavi svalovou slabostou a zmenami na EKG. Na EKG su
pritomné vysokeé symetricke viny T, rozSirenie QRS komplexu, znizenie useku
ST a oplostenie viny P.

« Zastavenie srdca v diastole je najCastejsou pricinou smrti chorych v
oligoanurickom stadiu ARZ.



Uremicky syndrom

kKlinicky syndrom, ktory vznika v désledku straty obliCkovych funkcii
zavisi od rychlosti a rozsahu katabolickych dejov/straty obliCkovych funkcii
mocovina sa vyluCuje cez serézne membrany do GIT

mocovina je osmoticky aktivna latka a vyznamnou mierou ovplyvnuje vysledny
obraz uremického syndromu

mocovina sa uplatnuje pri vracani a hnackach

velké vracanie predstavuje stratu izotonickej tekutiny, straty K+ a tendenciu k
vzniku alkalézy (zmiernenie acidozy pri vracani)

hnacky spbsobuju stratu izotonickej tekutiny, straty K+ a tendenciu k vzniku
acidozy (prehlbenie acidozy pri hnackach)

velké straty izotonickej tekutiny vedu k zmenseniu mimobunkovej tekutiny, ¢o
moze viest k Soku z mimobunkovej dehydratacie

vyluCovanie mocoviny cez serozne membrany vedie k vzniku uremickej
perikarditidy a pleuritidy.



Uremické toxiny

« vedlajsie produkty metabolizmu bielkovin a aminokyselin

* Urea - 80%

« Guanidinové zlucCeniny: guanidin, kreatinin, kreatin, kyselina guanidinova
* Uraty

 Alifatické aminy

* Peptidy

« Derivaty aromatickych aminokyselin: tryptofan, tyrozin a fenylalanin



Stadium polyurie

. Stadium v&asnej diurézy: diuréza vacsia ako 500ml/24hod., ale hodnoty urey v
sére este stupaju

. Stadium neskorej diurézy: azotémia klesa az do upravy azotémie.

« Diuréza sa postupne zvysSuje, uremicky syndrom ustupuje (vracanie, hnacky,
uremicka perikarditida a pleuritida).

* Diuréza je osmoticka - neschopnost tubulov rezorbovat osmoticky aktivne
latky v dostatoChom mnozstve = nebezpecCie hypokalieémie, strat NaCl a vody,
nasledne hypotonicka dehydratacia a vzostup renalnych parametrov.

* V moci: bielkovina, uremické valce, izostenuria

« Trvanie: 6 — 10 dni, neskOr regeneracia epitelu v tubuloch



Stadium rekonvalescencie

« Koncentracia urey, kreatininu, bikarbonatu a elektrolytov uz v norme

« Upravuje sa prietok krvi oblickami a glomerulova filtracia

« Nakoniec sa vracia k norme koncentracna a zriedovacia schopnost obliCiek

« Hypostenuria méze pretrvavat este niekolko mesiacov, najma pri akutnej
tubularnej nekréze



AKUTNE ZLYHANIE OBLICIEK

vyvija sa hyponatrémia, edémy a kongescia plac
hyponatrémia je vysledkom retencie vody a edémy su vysledkom retencie Na*
klesa eliminacia kalia
po prekroceni koncentracie 6,5 mmol/l zmeny na EKG
deviacia elektrickej osi vlavo, spicaté T viny, prediéenie QRS a PQ a znizenie P viny
moze sa objavit bradykardia a zastavenie srdcovej ¢cinnosti
hyperfosfatémia z dovodu nizkeho vylucovania fosfatov
nedosahuje enormné hodnoty
sucasne hypokalcémia, hypermagneziémia
metabolicka acidoza
retenciu organickych kyselin sposobuje pokles plazmatickych bikarbonatov



AKUTNE ZLYHANIE OBLICIEK

hyperurikémia
znizenie vylucovania kyseliny mocovej
mierne sa zvysuje jej koncentracia

anémia z multifaktorialnych pricin

nedostatocna tvorba EPO, hemolyza, krvacanie, hemodiltcia, skratené prezivanie
Er

normocytova normochrémna anémia
klesajui aj trombocyty pre utlm kostnej drene
pocet leukocytov sa zvysuje

kardiovaskularne komplikacie
najvyznamnejsie hypertenzia, arytmie, perikarditida
zvysené zatazenie cirkulacie sposobuje retencia vody a Na
hypertenzia je nevyrazna, objavuje sa az druhy tyzden ARZ
pricinou je najma retencia tekutin
casto sa objavuju supraventrikularne arytmie



AKUTNE ZLYHANIE OBLICIEK

metabolické zmeny
spOsobujui najméa u starsich pacientov neurologické tazkosti
letargia, somnolencia, konfliizie

takmer pravidelne sa pozorujui zmeny v GIT
anorexia, nauzea, zvracanie, ileus, neohranicena abdominalna bolest
komplikaciou je krvacanie v GIT

infekcie
zavazné komplikacie konciace letalne

v priaznivom pripade sa po oligurickom obdobi pozoruje
zvySenie diurézy a glomerularnej filtracie
je to znak uzdravovania

komplikacie mozu pretrvavat (zlepsenie za 1-2 tyzdne)



Chronicke zlyhanie obliCiek



Charakteristika

* Progresivna a ireverzibilna strata funkcnych nefronov, pokles
oblickovych funkcii

* MAC — porucha setrenia HCO3-

* Porucha regulacie objemu tekutiny a tlaku krvi — RAAS systém
ovplyvneny

* Narusenie endokrinnej funkcie obliciek — EPO, 1,25-diOH-
cholekalciferol

* Prejavy az po velkej strate nefronov



Priciny

« DM (44 %)
» Systémova arteridlna HT (26 %)
* Obezita, amyloidoza

* Imunologické — glomerulonefritidy (8 %), lupus erythematosus,
polyarteritis nodosa

* Primarne tubularne ochorenia

* Obstrukcia mocového traktu

* Kongenitalne — polycystickeé oblicky

* Infekcie — pyelonefritida (akutna/chronickd)



Stadia CHRI
Suaun Lo ey _____________Jsiswon ___

Bez priznakov Pri DM sa objavuje stav
znamy ako diabeticka
hyperfiltracia

1 90-60 Bez priznakov, pri DM mo6ze byt mikroalbumintria 100-50 % normy GFR su
(30-300 mg/d) oznacované ako ,,stav
znizenej renalnej rezervy”
1] 60-30 Ziadne aZ mierne prejavy ,stav renalnej
Azotémia, anémia, HT insuficiencie”
lzostendria, polyuria
\Y 30-15 Edémy, MAC, hyperkalémia, neurologické, GIT a ,Renalne zlyhanie”
KVS prejavy Nutnost DIALYZY, priprava
na transplantaciu
Vv <15 Redukcia glomerularnych kapilar, jazvenie obliciek, ,end-stage kidney
atrofia a fibréza tubulov, makroskopické disease”

zmensenie obli¢iek TRANSPLANTACIA



Chronlc kidney disease
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function



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK

u vacsiny pacientov je glomerularna filtracia pod 25 ml/min

klinicka manifestacia sa vacsinou prejavi az pri znizeni funkcie
pod 10%

obraz CHRZ:

znizenie glomerularnej filtracie

retencia dusikatych latok

neschopnost regulovat metabolizmus vody a elektrolytov
porucha endokrinnych funkeii obliciek

od akutneho zlyhania sa nelisi dizkou trvania, ale klinickym
priebehom



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA
Tekutiny a elektrolyty

hypervolémia
edémy
hyperkalémia
metabolicka acidéza

Kalcium, fosfor a kosti
hyperfosfatémia
hypokalcémia
sekundarny hyperparatyreoidizmus
renalna osteodystrofia

Hematologické zmeny
anémia
hemoragické diatézy



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

Kardiopulmonalne zmeny
hypertenzia
kongestivne zlyhanie srdca
plicny edém
uremicka pankreatitida
Gastrointestinalne zmeny
nauzea a zvracanie
GIT krvacanie
ezofagitida, gastritida, kolitida
Neuromuskularne zmeny
myopatie
periférne neuropatie
encefalopatie



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

Dermatologické zmeny
nazltlé zafarbenie koze
pruritus
dermatitis

urémia je spojena so zmenami v intracelularnych a
extracelularnych tekutinach

uremické toxiny poskodzuju 16nové transporty, najmé transport
sodika

natrium je nepretrzite vo vysse] koncentracii v extracelularnom
priestore

urémia inhibuje vymenu Na za K v bunkach (aktivitu Na+K+ATP-azy)



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

najvyraznejsie zmeny sa zistuju v Ec, Lc a bunkach kostrovych svalov

poruchy vymeny 16nov sa prejavuju najma na membranovych
potencialoch vzrusivych tkaniv

zhorseny transport Na je pricinou osmotickej hyperhydratacie buniek
rozneho stupna

z uvedenych dovodov je pritomna retencia vody
uspesna dialyza sa prejavi vyraznym poklesom hmotnosti

retencia Na v bunkach sa podiela na rozvoji zlyhania srdca,
hypertenzie, ascitu

znizenie objemu extracelularnej vody zhorsi este viac oblickové funkcie



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

urea a dalsie toxiny sposobuju hypotermiu

aktivny transport Na cez membranu je proporcionalny s bazalnou
produkciou energie

zhorsuje sa schopnost metabolizovat glukozu

zhorsuje sa vylucovanie inzulinu a jeho degradacia (konc. v plazme sa
zvysuje)

glukézova intolerancia vyplyva z rezistencie periférie na posobenie
1inzulinu

dochadza aj k zhorsenému vylucovaniu glukagénu
uremicky pacienti maju zvysenu koncentraciu TAG a
lipoproteinov

aktivita lipazy je znizena a hepatalna produkcia VLDL je zvysena

abnormality uhlohydratového a lipidového metabolizmu st RF pri
vyvine aterosklerozy



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

intracelularne kalium je znizené
extracelularne kalium sa udrzuje v norme, pripadne je zvysené

najcastejsi dovod je distribucny posun kalia z buniek do krvi v désledku
metabolickej acidozy

sucasne je utlmeny vstup kalia do bunky
oligouria moze viest k hyperkaliémii s vaznymi poruchami srdcového
rytmu
koncentracia fosfatov sa zvysuje
ak sa glomerularna filtracia dostane pod 20% normalu
zvysenie fosfatov napomaha vstupu Ca do kosti = hypokalcémia



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK - MANIFESTACIA

hypokalcémia je pricinou zvysenia plazmatickej hladiny parathormoénu
tiez je hypokalcémia sposobenda nedostatkom aktivnej formy vit. D
tetania sa nepozoruje

objavuje sa uremicka osteodystrofia

zahrnuje osteomalaciu, osteosklerézu a osteofibrozu a poruchy rastu u
deti

klinické priznaky len u 10% pacientov, histologické u 35-95%

pricinou kostnych zmien je zvysena produkcia parathormoénu, porucha
metabolizmu vit. D, chronicka metabolicka acidéza a vyrazné straty
kalcia stolicou

mozu sa vyskytnut spontanne fraktary
bolesti klbov

sposobené ukladanim kalciovych depozitov v burzach a periartikularnych
strukturach



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK
Dosledky zmien pri CHRZ

retencia tekutin predstavuje velkl zataz pre srdce
postupne sa rozvija ARDS

velmi castou komplikaciou je arterialna hypertenzia
moze byt pritomna aj bez retencie vody a soli
v takom pripade sa zistuje zvysena plazmaticka reninova aktivita
zriedkavejsie moze progredovat do malignej hypertenzie

zvysuje sa systolicky aj diastolicky tlak, reninova aktivita, hypertenzna
encefalopatia, zmeny na retine a edém papily

v takych pripadoch je terapia nelispesna

pomoze len bilateralna nefrektémia
prehlbujtica sa urémia sposobuje perikarditidu
napriek uspesne] hemodialyze sa rozvija ateroskleréza



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK

postihuje koronarne, mozgové a periférne cievy
podielaju sa faktory ako hyperlipidémia, hypertenzia, glukézova intolerancia a
metastaticka vaskularna kalcifikacia
rozvija sa normocytarna normochromna anémia
oblicky nedokazu syntetizovat EPO
dochadza k utlmu erytropoézy (toxiny+nedostatok EPO)
predcasna hemolyza krvi dosledkom posobenia toxickych latok
straty krvi cez GIT
stratam napomaha aj podavanie heparinu pri dialyze
tiez mozno pozorovat krvacanie do GIT, perikardia, subduralne alebo
intracerebralne
je predlZzend doba krvécania (znizenie dostickového faktora 3) — stvisi so zZvysenou
koncentraciou kyseliny guanidinsukcinylove;j



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK

porucha tvorby a funkcie leukocytov
o objavuje sa lymfopénia a atrofia lymfatického tkaniva
o neutrofily sl menej porusené
o vsetky druhy leukocytov st porusené
o klesa chemotakticka schopnost
o ani pri vaznej infekcii nie je horucka
o rozvoju infekcie napomaha acidéza, hyperglykémia, azotémia, znizena hladina Ig a
komplementu

poruchy CNS

o diskrétne zmeny a poruchy spanku
o neskor poruchy koncentracie, strata pamati, neuromuskularna iritabilita
o zasklby sa tykaju velkych svalov



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK

periférna neuropatia
postihuje skor dolné ako horné koncatiny
je signalom vyrazného zhorsenia stavu
pri chronickej dialyze priznaky dialyzacnej demencie
dava sa do suivisu so zvysenou koncentraciou hlinika
charakterizuje ju dysartria, myoklonus a demencia

anorexia, singultus, nauzea, vracanie

urea sa vylucuje slinami, tu sa rozklada na amoniak a je pricinou
uremického zapachu

v celom GIT sa mozu tvorit sliznicné ulceracie
ulceracie a enteritida su pric¢inou strat krvi
casté su peptické vredy (az 25% pacientov)

na vzniku sa podiela gastricka hyperacidita, zvysena sekrécia gastrinu, sekundarny
hyperparatyreoidizmus



CHRONICKE ZLYHANIE OBLICIEK

anémia spolu s retenciou urochromov je zodpovedna za typické
sfarbenie koze

urea sa vylucuje potom

moze mat podiel na uremickom prurite
pacientl zomieraju najcastejsie na:

kardiovaskularne komplikacie (560%)

sepsu (25%)
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Chronicka choroba obliCiek (CKD)

« CKD nie je diagndza

« vSeobecny nazov pre heterogénne poruchy struktury a funkcie obliCiek s
r6znou klinickou manifestaciou

« CKD je definované ako abnormality Struktury a funkcie obliCiek pritomné > 3
mesiace



Kritéria pre CKD

Markery poskodenia obliCiek (jeden alebo viac) - ktorykolvek z ukazovatelov
pritomny > 3 mesiace:

« Albuminuria >/=30 mg/24 hod; (pomer albumin/kreatinin >/= 3 mg/mmol)

* Abnormality v moCovom sedimente

« Abnormality elektrolytov alebo iné abnormality v doésledku tubularnych poruch
« Abnormality zistené histologicky

* Abnormality struktury zistené zobrazovacimi technikami

 Anamnéza transplantacie obliCky

« Znizena funkcia obliCiek (GF) GF < 1,0 ml/s/1,73 m2



Klasifikacia CKD

« pricina CKD
« glomerulova filtracia (GF)
« albuminuria (proteinuria)



Stadia chronickej choroby obli¢iek (CKD)
na zaklade hodnoty GF podla KDIGO 2012

G1: Normalna alebo zvySena GF (nad 1,5 ml/s)

G2: Mierne znizena GF (1,0-1,49 ml/s)

G3a: Mierne az stredne znizena GF (0,75 —-0,99 ml/s)

G3b: Stredne az vyrazne znizena GF (0,50 —0,74 ml/s)

G4: Vyrazne znizena GF (0,25 —-0,49 ml/s)

G5: Zlyhanie obli€iek (pod 0,25 ml/s alebo dialyzovany pacient)

Kategorie albuminurie pri chronickej chorobe obli¢iek (CKD) podla KDIGO 2012:
A1: Normalna az mierne zvysena (do 30 mg/24 hod. - pomer albumin v mg/kreatinin v mmol pod 3)
A2: Stredne zvysena (30-300 mg/24 hod. - pomer albumin v mg/kreatinin v mmol 3 - 30)
A3: Vyrazne zvysena (nad 300 mg/24 hod. - pomer albumin v mg/kreatinin v mmol nad 30)
(kategodria A2 zodpoveda mikroalbuminurii, A3 makroalbumindurii - klinickej proteinurii)
V klasifikacii KDIGO sa teda na oznacCenie stadia CKD kombinuju kategorie GF a albuminurie,

napr. G1A1, G3aA2 a pod.



Progn6za CKD podfla GF a albuminurie

Nizke riziko

0 Mierne zvysené riziko
0 Vysoké riziko

B velmi vysoké riziko

Kategdrie albuminurie

A1 A2 A3
Hormalna az Stredne Vyrazne
mierne zvy£ena zvyEena zvyEena

< 3 mg/mmaol

3-30 mg/mmol

= 30 mg/mmaol

G1 | Normalna alebo t GF > 90 1.5
E G2 | Mierne + GF 60-89 1.0-1.49
:% G3a | Mierne az stredne + GF 45-59 0,75-0,99
g G3b | Stredne az vyrazne + GF 30-44 0.50-0.74
= G4 | Vyrazne + GF 15-29 0.25-0,48
G5 | Zlyhanie obli¢iek <15 < Déify;?m
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