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V pfehledovém Elanku jsou probrany jednotlivé typy proteinurie a jejich klinicky vyznam. Je pojednano o vyznamu jednotlivych laborator-
nich metod stanoveni proteinurie, probrana klinicka praxe a adekvatni [é¢ba.
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A PATIENT WITH A PROTEINURIA, THE TREATMENT
Survey article about particular clinical significance of proteinuria. Laboratory methods, clinical practice and treatment are involved.
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Fyziologické principy

Za normalnich okolnosti se filtruje pfes glome-
rulokapilarni sténu (GKS) - z krve do moci — jen mi-
nimum makromolekul. Jednd se o nizkomolekularni
proteiny a albumin. Toto minimalni mnozstvi profil-
trovanych proteind je téméf kompletné reabsorbova-
no epitelem proximalniho tubulu a degradovano na
peptidy a aminokyseliny. Recentné bylo zjisténo, ze
¢ast proteinu (i v intaktni podobé) mize byt zpétné
vstfebana do krevniho obéhu.

Odpad proteinu v definitivni mo¢i zdravého ¢lo-
véka v priméru kolisa mezi 40-80mg za den, z toho
je jen 10mg albuminu. Prvni pozorovatelnou pato-
logickou zménou byva zvyseni podilu albuminurie.
Za normdlni je povazovana jesté ztrata proteinu do
150mg/24 h.

Typy proteinurie — (klinicky vyznam)
Rozeznavame 3 typy proteinurie (PU):

o glomeruldrni

o tubuldmni

* preglomerulamni (,overflow®).

Glomeruldrni proteinurie je vyrazem zvySené-
ho prostupu makromolekul (zejména albuminu) pfes
GKS a je senzitivnim markerem poskozeni glome-
ruld.

Tubularni proteinurie je disledkem nedosta-
teCné resorpce nizkomolekuldrnich proteind v pro-
ximéalnim tubulu. Byva povazovana za projev tubu-
lointersticidiniho poskozeni, dle recentnich nazord
vSak mze byt i vyrazem zahlceni transportnich me-
chanizm( pfi proteinurii/alouminurii glomerulamiho
pivodu.

Preglomerulérni (,,overflow”) proteinurie je
nejcastéji vyrazem nadprodukce lehkych fetézcl
imunoglobulind pfi mnohocetném myelomu.

Proteinurie je odpad bilkoviny do moci pfesa-
hujici 150 mg/24 hod. Je zfejmé, Ze v pocatecnich
fazich rendlnich onemocnéni byva ztrata proteinu
mensi a byva tvofena prevazné albuminem.
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Fyziologicky se do moci ztrdci méné nez 30mg
albuminu/24 hod. (20 pg/min).

Za mikroalbuminurii oznacujeme odpady al-
buminu mezi 30-300mg/24 hod. (20-200 pg/min).
Mikroalbuminurie byva vyrazem pocatec¢ni faze dia-
betické nefropatie (ale i jinych nefropatii) a srdecni-
ho selhavani.

Nad 300mg/24 hod. (200 pg/min) hovofime
o manifestni proteinurii (nebo nespravné o ,mak-
roalbuminurii). Na této kvantitativni drovni jde pre-

dev§im o ztraty témér Cistého albuminu.

Prikaz proteinurie -
(klinicky vyznam pouzivanych
laboratornich metod)

PU m0ze byt ndhodnym ndlezem pfi vySetfeni
modi testaénim prouzkem (dipstick) u asympto-
matického nemocného. Je tfeba zdlraznit, Ze tyto
prouzky registruji zejména albumin a pozitivni vysle-
dek zaznamenavame od hodnot PU 300-500 mg/24
hod. Toto vySetfeni spolehlivé nezachyti tubularni
nebo preglomeruldrni proteinurii a je vyrazné ovliv-
néno Urovni diurézy a koncentraci mogi.

Specializované testaéni prouzky (Clinitek
Microalbumin Dipstics nebo Micral Test Il strips)
registruji semikvantitativné i niz8i hodnoty albuminu
v pasmu mikroalbuminurie. Z podstaty véci jde vzdy
jen o orientacni vySetfeni.

Orientacni semikvantitativni metodou je téz
zkouSka s kyselinou sulfosalicylovou, ktera vSak
registruje vSechny piitomné proteiny (pozitivni test
s kyselinou sulfosalicylovou a negativni vysledek
s testanim prouzkem napf. vyvold podezieni na
preglomeruldrni proteinurii pfi myelomu apod.).

Pro kvantitativni stanoveni albuminurie ne-
bo proteinurie je zlatym standardem vySetfeni ve
sbéru moci/24 hodin, ktery vSak musi byt pfesny
(kompletni).

Alternativou je stanoveni poméru koncentrace
albuminu ke kreatininu nebo proteinu ke kreatininu
(mg/mg) v ndhodném vzorku moci. Hodnota vysled-
ného pomeérného Cisla by méla veelku pfesné odpo-
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vidat albuminu nebo proteinu (v gramech) vylouce-
ného moci za den (po pfepoctu na 1,73 m? télesného
povrchu). Méfime-li kreatinin v mmol/l, je tfeba pro
vypocet pouzit formuli: PU (g/24 h) = albumin (pro-
tein) v mg/dl vynasobime 0,088 a pak vydélime hod-
notou koncentrace kreatininu v moci v.mmol/| (pro
kreatinin plati 1 mg/dl = 0,088 mmol/l).

Vyrazné podhodnocené hodnoty proteinurie zis-
kame u svalnatych muzd, ¢ernochl, nadhodnocené
u kachektickych jedinct, v rendini insuficienci apod.

Pro ur€eni zavaznosti a progndzy renalnich cho-
rob a pro sledovani jejich vyvoje je z laboratornich
metod nejuziteCnéj$i a nejpfesnéjsi elektroforéza
bilkovin v moci Ci lépe kvantitativni stanoveni
vhodnych (,indikatorovych®) bilkovin v moci - to
nam umozni topografické upfesnéni renalni léze, kte-
ré zpfesni a dopini ndlezy ziskané pfi rendini biopsii.

Pomoci téchto metod Ize dobfe rozliit tyto za-
kladni typy proteinurie:

o glomerularni - selektivni (albumin + jen stopy
ostatnich proteind)

o glomerularni - neselektivni (pfitomny vSech-
ny plazmatické proteiny)

o tubuldrni - pfitomny jen nizkomolekuldrni pro-
teiny (alfal-mikroglobulin, beta2 — mikroglobulin,
retinol vazajici protein, lehké fetézce imunoglo-
bulind)

o postrendini - prokazujeme pfitomnost al-
fa2 makroglobulinu &i apolipoproteinu A1.

Klinické dopady
Pi zjisténi proteinurie je tfeba specifikovat:

o jakd je celkova ztrata bilkoviny do mogi (za den
¢i pomér protein/Kr)

o za jakych okolnosti dochdzi ke ztratdm bilkovin
do moi

e jaky druh bilkoviny nalézdme v moCi

e zda jde o izolovanou proteinurii ¢i sou¢asnou
hematurii (v rémci tzv. aktivniho sedimentu).

Odpovédi na tyto otazky jsou zakladem pro na-
sledné diferencialné diagnostické usili.
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Nemocni s izolovanou malou proteinurii (mé-
né nez 1-29/24 hod.) maji obvykle benigni formu
nefropatie se stabilni rendini funkci a dobrou pro-
gndzou (vétSinou neni nutna biopsie ani specificka,
napf. imunosupresivni Iécba).

Dobrou progndzu maji zejména nemocni s pre-
chodnou (tranzientni) PU do 2 g/24 hod., nap. pfi
teplotach a po télesné ndmaze. V moci nachdzime
albumin a nizkomolekularni proteiny, coz svédéi
pro poruchu glomeruldrni permeability (albumin)
i souCasné snizeni reabsorpce nizkomolekuldrnich
proteinli v proximalnim tubulu. Oboji zfejmé souvisi
s angiotenzinem Il a/nebo noradrenalinem induko-
vanou prechodnou zménou intrarendini hemody-
namiky.

Podobny podklad mé zfejmé i ortostaticka PU,
vyskytujici se pouze do 30. roku véku, a i perzistuji-
ci PU v rdmci chronické kardialni insuficience.

Tyto nélezy nevyzaduji nefrologickou Ié&bu
a ani pravidelnou dispenzarizaci.

Mala izolovana PU (do 29/24 hod.) miize byt
soucasti primamni glomerulopatie (napf. fokalné
segmentalni glomerulosklerdzy (FSGS), IgA glome-
rulopatie, membrandzni glomerulonefritidy) nebo
sekundarni glomerulopatie (diabetické, lupoidni Ci
hypertenzivni benigni nefrosklerdzy).

Neléceni nemocni s velkou ,,nefrotickou” PU
> 3-59/d (zejména pfi pIné vyjadrené nefrotickém
syndromu) ¢asto rychle progreduji do chronického
rendlniho selhéni. Viyjimkou je syndrom minimaini
|éze (charakterizovany selektivni glomerularni pro-
teinurii a dysfunkci podocytd) s dobrou prognézou,
zejména pii l6Cbé kortikoidy.

U dospélych nemocnych s neselektivni glo-
meruldrni PU byva rendlni biopsie ¢asto nezbyt-
na (az ve 30 % pfipadl je pfiCina v systémovém
postizeni — diabetes mellitus, lupoidni nefritis,
amyloidéza), asi u tfetiny nachazime mebran6zni
glomerulonefritidu, u Ctvrtiny FSGS - se stoupajici
incidenci.

S pfibyvajicim vékem stoupa incidence zejmé-
na amyloidézy a FSGS. Progndza je zavisla na typu
|éze, jeji reakci na 1é¢bu a vyskytu pfipadnych kom-
plikaci nefrotického syndromu (napf. katabolizmu,
tromboembolizmu, infekci a dal$ich).

Naopak u déti do 10let véku je v 90 % pfipadd
pfi€inou masivni selektivni PU — tzv. lipoidni nefré-
za, vétSinou kortikosenzitivni, s dobrou prognézou,
biopsie nebyva indikovana.

Piimés tubularnich nizkomolekularnich proteind
v moCi pfi nefrotické proteinurii byva (i pfes absenci
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prokazatelného tubuldrniho postizeni v bioptickém
vzorku) ¢asto spojena s kortikorezistentnim typem
nefrotického syndromu s nepfiznivou progndzou.

Lécba proteinurie

Nemocni s pfechodnou (tranzientni) proteinurii
do 2g/d, ortostatickou proteinurii a perzistujici pro-
teinurii v rdmci chronického kardialniho selhani ne-
vyzaduji zadnou specifickou nefrologickou léCbu.

U nemocnych s dlouhodobou malou izolo-
vanou proteinurii do 2 g/d zjistime nejprve o jaky
typ proteinurie se jednd. Pfi glomerularni selektivni
proteinurii uvazujeme o vaskuldrni (hypertenzivni)
nefroskleréze, pretizenych glomerulech (napf. pfi
obezitg), sekundarni FSGS ¢&i o pocatecni fazi diabe-
tické nefropatie. Rendlni biopsii primarné neindiku-
jeme a uvazujeme o ni jen pfi progresivnim priibéhu
onemocnén.

Primarné normalizujeme krevni tlak (TK) tak,
abychom dosahli renoprotektivnich hodnot, tj.
110/70 az 120/80mmHg. Upfednostiiujeme anti-
hypertenziva s aditivnim renoprotektivnim a anti-
proteinurickym efektem, tj. inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu — ACEi a blokatory receptoru
pro angiotenzin Il - sartany — a to samostatné nebo
acinnéji v kombinaciékd z obou zminénych skupin
(cave: mozna hyperkalemie).
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Pfi nedostate¢éném efektu pfidavame malou
davku diuretika, non-dihydropyridinové kalciové blo-
katory (verapamil, diltiazem).

Pfi obezité usilujeme o redukci vahy, pfi diabetu
0 jeho co nejdokonalejsi kompenzaci. Prispét mlze
i nizkobilkovinna dieta (0,6-0,8g bilkovin/kg/d), pfi-
padné potencovana ketoanalogy aminokyselin.

Naopak pfi tzv. nefrotické proteinurii
> 3-59/24 h, zejména jde-li o proteinurii neselek-
tivni (pfipadné doprovazenou erytrocyturii glome-
ruldrniho typu), je primamé indikovana renaini bi-
opsie. (Jen v détském véku pfi selektivni nefrotické
proteinurii je velmi pravdépodobna dg. tzv. lipoidni
nefrozy, ktera byva kortikosenzitivni. Lécbu Kortikoi-
dy nékdy nasazujeme zkusmo i bez biopsie.)

AZ dle vysledku biopsie uvazujeme o kombi-
nované imunosupresivni a kortikoidni 16¢bé, ktera
musi byt adekvatni bioptickému nalezu. Takova lé¢-
ba patfi jen do rukou (v tomto Skoleného) nefrologa
a vymyka se rozsahu tohoto sdéleni.
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