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Chronické onemocnéni ledvin (chronic kidney disease; CKD) je chorobny stav se zadvaznymi a dalekosahlymi medicinskymi a socidlnimi
duasledky véetné potencialné enormnich nakladt pro zdravotni systém, pokud neni véas rozpoznano a lé¢eno. Protoze obvykle nemoc-
nému necini Zddné subjektivni obtiZe, byva ¢asto diagnostikovano pozdé. Vzhledem ke globalnimu demografickému vyvoji a epidemii
civiliza¢nich onemocnéni se pocet nemocnych s chronickym onemocnénim ledvin a pfidruzenymi komplikacemi nadale zvysuje. To
klade naroky na lékare primarni péce a odborniky z ostatnich obor, ktefi se s témito pacienty budou setkavat stale castéji. Predklada-
né sdéleni pojednava o epidemiologii, etiologii, rizikovych faktorech selhani ledvin, uvadi aktualni nomenklaturu, klasifikaci, klinicky
obraz a moznosti diagnostiky, uvedeny jsou moznosti nahrady funkce ledvin a novéjsi Ié¢ebné pristupy. Cilem sdéleni je podat uceleny
prehled o tomto frekventnim a zavazném onemocnéni.

Kli¢ova slova: chronické onemocnéni ledvin (CKD), hemodialyza, peritonedlni dialyza, transplantace ledviny.

Chronickidney disease (CKD) is a serious public health issue with far-reaching medical and social consequences including the enormous
cost to the public health system. Since the patients with CKD frequently present with small subjective symptomatology, the condition
is recognized late in many cases. Given the global demographics and the dramatic expansion in the number of patients with CKD and
associated diseases, a working knowledge of this renal disease is a prerequisite for the practicing physicians including primary care
physicians and specialists. The present review aims to assist a clinician to day-to-day manage of patients with CKD and introduces the
issues from the epidemiology, etiology, and risk factors of end-stage kidney disease progression. Furthermore, the review introduces
the currently used classification of CKD, describes clinical picture and provides the diagnosis options of this condition. The article also

mentions the current options of renal replacement therapy and depicts the novel approaches in therapy of CKD patients.

Key words: chronic kidney disease (CKD), hemodialysis, peritoneal dialysis, renal transplant.

Chronické onemocnént ledvin (chronic kid-
ney disease; CKD) definuje doporuceni globalnf
nefrologické iniciativy (K/DOQI; 2002) jako po-
skozenf ledvin trvajici minimalné tfi mésice:

s patologickymi strukturnimi zmeénami

ledvin (histopatologie) nebo zndmkami

poskozenf ledvin (proteinurie, albuminurie,
hematurie, sonografické zmény) nebo

se snizenim glomerularni filtrace (GFR) pod

60 ml/min/1,73 m? télesného povrchu bez

ohledu na pfitomnost zndmek poskozenf

ledvin

Aktualizace téchto doporuceni zdlraznuje
i nutnost kalkulace individuaIniho rizika u kaz-
dého nemocného a zahrnuti albuminurie jako
rizikového faktoru progrese selhdvani ledvin.

Nove prosazované oznacenf ,chronické
onemocneéni ledvin” je tedy Sirsi pojem nez do-
sud Siroce pouzivany termin ,chronicka renaini
insuficience”, popf. ,chronické selhdnf ledvin”,
protoze zahrnuje i chorobné stavy s poskozenim
ledvin s dosud normalni glomerularnifiltraci. Jde
o stav, ktery vede k progredujici a ireverzibilnf
ztraté funkce ledvin.

Dle americkych i evropskych epidemiologic-
kych studii mé cca 10-15% dospélé populace
chronické onemocnéniledvin ve stadiu 3-5, coz
v podminkach Ceské republiky znamena mini-
malné pdl milionu osob s jiz vyznamnym snize-
nim funkce ledvin. Podle epidemiologické studie
NHANES byla v letech 1999-2004 prevalence
chronického onemocnéni ledvin ve viech sta-
diich v dospélé severoamerické populaci 16,8 %,
cozZ predstavuje oproti roklim 1988-1994 narUst
o témér 16%. Ten je dan predevsim rostoucf
prevalenci diabetu a metabolického syndro-
mu. V roce 2009 bylo v Ceské republice lé¢eno
hemodialyzou 5763 nemocnych (dalsich 458
nemocnych potom peritoneéIni dialyzou). Ro¢ni
naklady na hemodialyzu u jednoho nemoc-
ného se v Ceské republice aktualné pohybuiji
minimalné okolo 1 milionu korun. Souc¢inem
tohoto Udaje a poctu dialyzovanych nemocnych
dochéazime k témér Sesti miliardam K¢, které
vynaklada systém verejného zdravotniho pojis-
ténfna lécbu této zatim pomérné malé skupiny
nemocnych, pficemz se da dle dosavadniho
vyvoje predpoklddat setrvaly nardst. Vysoké na-
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klady na hemodialyzu pfedstavujf proto zasadni
problém vsech ekonomik, napt. evropské zeme
vynakladajf priblizné 3% svych rozpoctd na dia-
lyza¢ni 1é¢bu. Pacienti s termindlnim selhdnim
ledvin, lécenf dialyzou, pochézeji v 90 % pripadd
z rozvinutych zemi (1, 2).

Ke vzniku a rozvoji chronického onemocné-
ni ledvin vedou suverénné nejcastéji diabetes
mellitus 2. typu (cca 30 % se vzrlstajici tendenci
(M) a vaskularni priciny (arteridini hypertenze,
arterioskleréza — v cca 22% (1)). Zejména inci-
dence diabetu 2. typu, a tim i diabetické nefro-
patie jako priciny termindlniho selhaniledvin, ma
celosvétové narUstajici trend a predstavuje tak
svymi ekonomickymi nasledky enormni hrozbu
pro zdravotnické systémy. Onemocnéni glome-
ruld (€astd u mladsich ro¢nikd) vedou k selhanf
ledvin cca ve 12% pfipadl («»), ndsledovany
jsou intersticialnimi nefritidami (8%, {). Mezi
raritnéjsimi diagnézami jsou dédi¢né nefropatie
(zejména polycystické onemocnéni ledvin —
5% (mirné 4), diabetes mellitus 1. typu — 3%
(mirné 1) a systémovéa onemocnéni — 4% («»),
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Tabulka 1. Hlavni rizikové faktory ovlivaujici
progresi chronického selhani ledvin

Ovlivnitelné
rizikové faktory

Neovlivnitelné
rizikové faktory

Typ onemocneni Proteinurie

ledvin Hypertenze

Veék Glykemie (diabetes

Pohlavi mellitus)

Etnické faktory Dietni zvyklosti —

Geny prijem bilkovin

Rodinna anamnéza Anémie
Metabolicky
syndrom
Krevni lipidy
Obezita
Hyperurikemie
Koufenf

v méné nez 10% nenf pricina chronického se-
Ihani ledvin zjisténa.

Hlavni rizikové faktory ovliviujici progresi
chronického selhadni ledvin uvadf tabulka (1-4).

Chronické onemocnéni ledvin z jakékoli
priciny (viz vyse) mé progresivni pribéh, kte-
ry konci stadiem kone¢ného selhani (CKD 5)
s nutnosti ndhrady rendini funkce. Progrese je
charakterizovana glomerulosklerézou, tubuloin-
tersticidlni fibrézou a vaskularnf sklerézou (2-4).
V zachovalych glomerulech dochézi ve snaze
udrzet funkci ledvin ke kompenzatornimu zvy-
Senf intraglomeruldrniho tlaku se vznikem hy-
perfiltrace. Tu zvysuje dale zejména pfitomnost
arteridlnf hypertenze. Na zvy3eni tlaku v glome-
rulech se podilf pfedevsim angiotenzin I, ktery
vede ke zvysené produkci cytokint a ristovych
faktord ke glomeruldri hypertrofii a hyperplazii
a téz ke zvyseni jejich permeability. Dlsledkem
je proteinurie, kterd postupné vede k progresivn{
glomeruloskleréze, dale paki k poskozeni tubu-
10 a postupnému svrasténi ledvin. Podkladem
tubulointersticialni fibrozy je poskozeni tubulér-
nich bunék, které vede k stimulaci zanétlivych
mediator(. Tim dochazi ke stimulaci fibroblas-
td a rozvoji fibrozy. Vaskuldrni skleréza vede
k intersticidInf ischemii, coZ zpUsobuje fibrézu
intersticia. Vedle popsaného konceptu (teorie
hyperfiltrace) existuje vice teorii mechanizmu
progrese rendlnfinsuficience, napt. role primého
poskozeni podocytd.

Pfi progresi CKD pod urcitou hodnotu
(50 ml/min.) jiz nestaci kompenzacni snizenf
tubuldrniresorpce a navyseni tubuldrni sekrece
nékterych latek, vysledné dochazi k poklesu
vylucovéni fady latek do moci a k retenci fa-
dy latek vcetné iontd (kalia, fosforu, v pokro-
¢ilych stadiich sodiku a vody), ale téZ k retenci
tzv. uremickych toxinG (napf. amoniaku, fe-

nold, derivatl guanidinu, alifatické a aroma-
tické aminy), vazne i odstranénf fady Iékd.
Jako hlavni komplikace CKD se oznacuji vznik
rendlni osteodystrofie (v¢etné ulohy sekundar-
ni hyperparatyredzy), poruchy nutrice (napf.
vznik protein-kalorické malnutrice) véetné aso-
ciace s chronickym zanétlivym stavem, dale
anémie (snizenf produkce erytropoetinu), hy-
perlipidemie a zvysené kardiovaskularni riziko.
Kardiovaskularni komplikace u pacientl s CKD
muUzeme rozdélit na akutni (hlavné vyssi vyskyt
srdecnich arytmif véetné malignich forem i z d@-
vodu hyperkalemie), ale i komplikace spojené
s akcelerovanou aterosklerézou veetné viech
forem akutnich korondrnich pfihod (nestabilni
angina pectoris, akutni infarkt myokardu a ndhla
smrt), dale akcelerovana hypertenze a CMP, chro-
nické neakutni formy ICHS, vznik hypertrofie levé
komory, kardiomyopatie, kardialni dysfunkce
aZ do obrazu chronického srde¢niho selhavani,
setrvalé poruchy rytmu. Dalsi orgdnové kom-
plikace zahrnuji poruchy gastrointestinalniho
traktu, neurologické veéetné vzniku uremické
encefalopatie, autonomni periferni neuropatie,
dermatologické vcetné pruritu a fadu dalSich.
Casné rozpoznani CKD a lé¢ba pfidruzenych
komplikacf jako renaini anémie, rendini osteo-
dystrofie, malnutrice, hyperlipidemie a kardio-
vaskularni choroby umoznuji zlepseni progno-
zy téchto pacientd, zlepsenf klinického stavu
a kvality Zivota.

Klinické pfiznaky chronického onemoc-
nénf ledvin jsou nespecifické, v ¢asném stadiu
zjistujeme sklon k polyurii, zvyseni krevniho
tlaku, otoky, pfipadné nespecificky diskomfort
v bedrech. V pozdéjsich stadiich si nemocnf
stézujf na Unavu, bolesti hlavy, svedéni kize,
pohledem zjistujeme bledost nebo kozni kolorit
barvy mlécné kavy. Ani tyto pfiznaky nemusf
nemocného nutit vyhledat Iékare. ,Uremickymi
symptomy” posledni faze renélniho selhani,
dnes nastésti diky dobré dostupnosti nahrady
funkce ledvin vidanymi jen zcela vyjimecné, jsou
nejcastéji nauzea a zvraceni, vdhovy uUbytek,
pokles diurézy a zndmky uremické encefalopatie
(spavost, zmatenost, konvulze, kdma).

Prvnim a nejcastéji provedenym vysetfe-
nim je stanoveni sérového kreatininu a urey,
které je cenové velmi nendro¢né a dostupné
kdekolii ve statimovém rezimu. Hodnota kreati-
ninu vsak nezavisi jen na aktudlni renalni funkdi,
nybrz i na rliznych dalsich faktorech jako vék,
pohlavi, hmotnost, na dietnim pfivodu bilkovin
nebo na stavu svalstva. Napriklad u starsich Zen
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s normalni nebo snizenou hmotnosti mlze byt
pfi jiz vyznamné snizené funkci ledvin hladina
kreatininu jesté v mezich normy a funkce ledvin
se tak mohou zdét jesté normalni. Tento jev se
oznacuje ,creatinine blind range” — chybéjicf
vzestup kreatininu, dokud GFR nepoklesne pod
60 ml/min. Pokud je zvySeny sérovy kreatinin, Ize
predpokladat, Ze funkce ledvin je snizena jiz cca
o polovinu! Glomerularni filtrace odhadovana
z kreatininu je té7 relativné nadhodnocena pfi
kachexii, jaterni cirhéze, pfi podavani nékterych
lékd ovliviujicich tubularni sekreci kreatininu.
Kreatinin se pfi poklesu rendini funkce zvysené
secernuje v tubulech, coz téZ vede k relativnimu
nadhodnoceni GFR.

Mocovina v séru se k odhadu glomerularni
filtrace nehodi, protoze se sice filtruje, ale pfibliz-
né z poloviny (dle stavu hydratace) reabsorbuje
v tubulech. Vysetfeni mocoviny u nemocnych se
selhdnim ledvin ma vyznam hlavné v hodnocenti
tize urémie. Podstatné presnéjsi metodou je
méreni clearance kreatininu ze 24hodinového
sbéru moci, které je vsak ¢asové narocné, ¢asto
zatizené chybou na strané pacienta nebo per-
sonalu a také v praxi nepouZitelné, je-li treba
znat funkci ledvin ihned, napf. potfebujeme-li
rozhodnout o davkovani léku. V praxi se proto
pouzivaji vzorce (1, 3-5), z nichz Ize odhadnout
GFR na zakladé hodnoty sérového kreatininu,
véku, hmotnosti a pohlavi. V souladu s doporu-
¢enimi K/DOQI se vzorec MDRD (Modification
of Dietin Renal Disease) pouziva k urcenf stadia
CKD. Byl v3ak i svymi autory podroben kritice,
nékterymi je nyni preferovan napt. vzorec Lund-
Malmé (www.egfr.se) nebo CKD-EPI (5).

Podle platné klasifikace se chronické one-
mocnéni ledvin déli do péti (Sesti) stadif (ta-
bulka 2).

Kromé peclivé anamnézy (mj. nefropatie
vrodiné, doba trvani hypertenze a diabetu, idaj
o abnormaélnich nalezech v moci v minulosti,
podrobnd farmakologickd anamnéza), fyzikal-
niho vysetieni (kozni kolorit, vzhled sliznic, stav
hydratace, zndmky urémie, stav srdce a cév) a la-
boratornich vysetfeni (kompletni iontogram
vcetné Ca, P), azotemické parametry, krevni ob-
raz, vysetreni krevnich plynd, HbA .,
metabolizmu Zeleza, parathormon, 1,25-dihyd-
roxycholekalciferol, lipidogram, mo¢ + sedi-

parametry

ment, clearance kreatininu, proteinurii, ev. nove
cystatin C a pomér protein/kreatinin v moci)
indikujeme zpravidla sono ledvin a mocovych



Tabulka 2. Stadia chronického onemocnéni ledvin

Stadium eGFR (ml/min.)  eGFR (ml/sec.) Komentaf

CKD 1 >90 >15 Normalni hodnoty GFR - ke stanoveni dg.
CKD 1 je nutny patologicky nalez na ledvinach
neovliviujici jejich funkci, napf. proteinurie ¢i
pfitomnost cyst

CKD 2 60-89 1-1,49 Mirné zhorseni funkce ledvin jako u CKD1

CKD 3 (A, B) 45-59 (3A) 0,75-099 3A)  Dg.CKD 3 - CKD 5 je postavena vyhradné na

30-44 (3B) 0,5-0,74 (3B) snizenf clearance kreatininu pod 60 ml/min.
CKD 4 15-29 0,250,449
CKD 5 <15 <0,25

cest, podle okolnosti rtg srdce a plic (posouze-
ni hydratace, tvaru srdce), echokardiografické
vysetien( (hypertrofie, chlopenni vady, znamky
perikarditidy), pfi nejasnosti onemocnénti, které
vedlo k onemocnénf ledvin, pak event. i renainf
biopsii, zejména, je-li pfitomen mocovy nalez.

Hlavni diferencidini diagndzou je akutnf se-
Ihéni ledvin. K odliseni téchto dvou stavl s odlis-
nou lé¢bou a prognézou pomohou anamnestic-
ké udaje (onemocnéniledvin v rodinné a osobnf
anamnéze, starsflaboratorni nalezy) a nalez tzv.
stigmat chronické rendini insuficience (uremicky
kolorit, normocytarni normochromni anémie,
zvyseni sérového parathormonu, obraz svrasténi
ledvin pfi ultrazvukovém vysetren).

Dalsi moznou diferencidlni diagndzou je
,acute-on-chronic renal failure”, tedy akutni
selhani ledvin nasedajici na jejich chronické
onemocneén.

Kazdy nemocny se zachytem chronického
selhdni ledvin by mél byt odesldn do nefrolo-
gické poradny ke stanoveni diagnézy, sledovani
nefrologem maji byt vsichni pacienti s CKD 3B
az 5. Vhodnd lé¢ba chronického onemocnént
ledvin mize oddalit nutnost nahrady funkce
ledvin o fadu let. | pokud neni onemocnéni
ledvin kauzalné ovlivnitelné, Ize pfi peclivé dis-
penzarizaci v nefrologické poradné optimalné
nacasovat nahradu funkce ledvin, do niz tak
nemocny vstupuje pfipraven (vybér metody
nahrady funkce ledvin, ockovani, zajistény cév-
ni pfistup — ev. katétr pro peritonealni dialyzu,
kontakt s transplantacnim centrem — zafazeni do
Cekact listiny k transplantaci ledviny, idedIné pak
preemptivni transplantace od Zijictho darce jesté
pred nutnosti zahdjeni dialyzy). Je moznd i vcas-
na prevence komplikaci pokrocilé nefropatie
(@anémie, kostni nemoc, acidéza, hyperhydratace
se zateézi). Naopak neplanované akutnf zahajenf
dialyzacnf Ié¢by (tzv. pacienti z ulice) znamena

pro nemocného vetsi zatéz a potencidlne vetsi
mnozstvi komplikaci (hnutnost docasné kanylace
centrdlnich Zil, oddaleni moznosti transplantace
ledviny, nutnost hospitalizace) (2, 3, 6).

Konzervativni terapie chronického one-
mocnéni ledvin zahrnuje predevsim écbu
zdkladniho onemocnéni, je-li to mozné (napf.
diabetes, glomerulonefritida). Dalsim zaklad-
nim principem lé¢by je dobra kontrola krev-
niho tlaku, ktery predstavuje rizikovy faktor
progrese rendlni insuficience a zvysuje kardi-
ovaskularnf riziko. Cilové hodnoty TK jsou pod
130-139/80-85 mm Hg, potencidlné pak pfi
dolni hranici uvedeného rozmezf (7). Vétsinou
je zapotrebi kombinace antihypertenziv, v niz
by nemél chybét ACE-inhibitor nebo sartan pro
nefroprotektivni efekt. Je zapottebi vyvarovat
se nefrotoxickych substanci — vysokoosmolar-
ni kontrastnf latka k radiologickému vysetfenf
nebo cetné léky (napfiklad aminoglykosidova
antibiotika, nesteroidnf antiflogistika). Zde je
nutné upozornit i na kontraindikaci podavani
kontrastnich latek s gadoliniem, uzivanych pfi
magnetické rezonanci. U kazdého uZivaného
léku je tfeba zohlednit zménénou farmakoki-
netiku pfi rendInf insuficienci, pfedevsim u |é-
¢iv vylucovanych ledvinami. Uprava vnitiniho
prostredi zahrnuje nastaveni pfijmu tekutin
a titraci diuretické terapie, kdy je tfeba mit na
paméti, Ze pfi hodnoté sérového kreatininu nad
200 pumol/I pUsobi jiz jen klickova diuretika. Je
nutné pamatovat i na riziko hyperkalemie (di-
eta, edukace nemocného, Uprava medikace).
Ke kompenzaci chronické metabolické acidézy
spojené mj. s rizikem zvysené resorpce kostni
se uziva bikarbonat. Soubézné je tieba identi-
fikovat a vcas ovlivnit kardiovaskularni rizikové
faktory. Své misto v konzervativni terapii chro-
nického selhani ledvin ma i dieta se snizenym
obsahem bilkovin (napf. 0,8 g/kg télesné hmot-
nosti), diety s velmi nizkym obsahem bilkovin
(napt. 35 g/den) jiz byly opustény, protoze vedly
k malnutrici a ve svém dusledku ke zhor3enf
progndzy nemocnych (3).

Prehledové cldnky |SSKIE)

K ndhradé funkce ledvin Ize vyuzit hemodia-
lyzu nebo peritonedln{ dialyzu, optimalnim fese-
nim je transplantace ledviny. RRT je indikovéana
pri poklesu renalni funkce do stadia CKD 5, pfi
nekontrolovatelné hypertenzi, nezvliddnutelné
hyperhydrataci, symptomech urémie (perikar-
ditida, encefalopatie, krvaceni, gastritida), kon-
zervativné neovlivnitelnych poruchach acidoba-
zické rovnovéhy a vyrazné hyperkalemii. Vétsina
nemocnych v Ceské republice (pfes 90 %) je
|[é¢ena hemodialyzou. Rovnocennou alterna-
tivou je peritonedlni dialyza, kterd ma oproti
hemodialyze nékteré vyhody (vétsi autonomie
pacienta, flexibilngjsi rozvrzeni ¢asu, nezavislost
na dialyzacnim stfedisku, nizsf vykyvy objemu
télnich tekutin a nizsi alterace rendlni perfuze
a stim spojené delsi pretrvavani rezidualni funk-
ce ledvin, mensi kardiovaskularnf zatéz — nenf
nutny cévni pristup, zahdjeni je mozné v krat-
ké dobé po zavedeni katétru, ocistovani krve
probiha plynule a nikoli skokové jako pfi he-
modialyze). Peritonedlnf dialyza téz pfedstavuje
nejvhodnéjsi metodu k preklenuti obdobf mezi
selhanim ledvin a transplantaci. Nevyhodou je
moznost pouzitl jen u kooperujicich pacientd
s dostate¢nym zézemim, dalsimi kontraindika-
cemi jsou tézka obezita, strevni vyvod a srlisty
po bfisnich operacich.

Transplantace ledviny je optimaln{ |éceb-
na varianta u kone¢ného selhani ledvin. Jde jiz
o rutinni chirurgicky zdkrok pouzivany vice nez
60 let (prvni transplantace od kadaverézniho
darce — 1950 (USA), od Zijiciho darce 1954 (USA
a Francie), prvni v CR 1961 (Hradec Krélové)).
V Ceské republice je transplantovana ledvina cca
350 pacientlm ro¢né, vétsiné z nich (asi 320) od
kadaverdznich darca.

Ve srovnani s dialyzou je transplantace spo-
jena s lepsi progndzou, kvalitou Zivota a s vy-
znamné nizsimi naklady pro zdravotni systém.
S lepsimi vysledky je spojena transplantace
presvédcenim jiz neni kompatibilita krevnich
skupin dérct nezbytnym predpokladem. V Ceské
republice je mozné provést tzv. cross-over trans-
plantaci mezi dvéma pary s inkompatibilni krevnf
skupinou. Ve svété (napf. Japonsko, Svédsko,
SRN - Freiburg, Stuttgart) se rozviji v poslednich
deseti letech transplantace od ABO inkompati-
supresivni [é¢bé a po pfipravé imunoabsorpdi,
jiZ se odstrant protilatky proti pffjemcové krevni
skupiné.
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INIIR Prehledové Cldnky

Chronické onemocnéni ledvin je zavazny,
progredujici stav, ktery je ¢asto podceriovadn
a ktery vede k zdvaznym komplikacim, mimo
jiné pak pfi progresi do nutnosti ndhrady funkce
ledvin ik velmi vysoké finan¢ni zatézi celého
zdravotniho systému. Pocet nemocnych s CKD
se nadale zvysuje. Knemocnému s CKD je nutny
komplexni pfistup, kazdy pacient s onemocné-
nim ledvin v jakémkoli stddiu by mél byt vy-
setfen nefrologem, ve stadiich CKD 3B -5 je
nefrologicka dispenzarizace nutna. Optimalni
metodou ndhrady funkce ledvin je transplantace

zaci a odpovidajici spolupraci je mozné dosah-
nout dobré kvality Zivota.
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