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Definice a klasifikace chronických  

onemocnění ledvin 

 Strukturální nebo funkční postižení ledvin trvající déle než 

3 měsíce s poklesem nebo bez poklesu GF 

 

 GF < 1.0 ml/s/1.73 m2 déle než 3 měsíce s nebo bez 

postižení ledvin 

 

 Stadia chronického onemocnění ledvin jsou definována   

na základě úrovně GF, bez ohledu na etiologii onemocnění  

                   Am J Kidney Dis 2002; 39: 1 – 266      



Význam definice stadií chronického 

onemocnění ledvin 

 Definovat stadia onemocnění ledvin je užitečné pro 

komunikaci s odbornou i laickou veřejností 
 

 Vyšší stadium má zpravidla vyšší riziko progrese do 

chronického selhání ledvin 
 

 Vyšší stadium má vyšší výskyt komplikací renální 

nedostatečnosti (arteriální hypertenze, anemie, minerálová 

kostní nemoc atd.) 
 

 Vyšší stadium má vyšší riziko kardiovaskulárních komplikací 
 

 Pacient s chronickým onemocněním ledvin by měl být 

odeslán k nefrologovi a přípravná opatření na náhradu funkce 

ledvin by měla být zahájena nejpozději při vstupu do stadia 4 

(pokles GF pod 0.5 ml/s) 





Stádia chronických chorob ledvin  

(NKF - K/DOQI 2002) 

1. Poškození ledvin s normální    GF > 1.5 ml/s 

    nebo zvýšenou GF 

 

2. Mírný pokles GF                     GF 1.0 -1.49 ml/s 

     

3. Střední pokles GF              GF 0.5 - 0.99 ml/s 

 

4. Těžký pokles GF          GF 0.25 - 0.49 ml/s 

 

5. Renální selhání                        GF < 0.25 ml/s 



Popis GFR (ml s-1

(1,73 m2)-1)
Prevalence 
(%)

Akce

- Zvýšené riziko > 1,0 s 
rizikovými 
faktory CKD

- screening, redukce 
rizika CKD

1 Renální poškození s 
normální nebo 
zvýšenou GFR

> 1,5 3,3 diagnóza a léčba;
léčba komorbidit;
zpomalení 
progrese, redukce 
rizika CKD

2 Renální poškození s 
mírně sníženou GFR

1,0 – 1,49 3,0 odhad progrese

3 Středně snížená GFR 0,5 – 0,99 4,3 hodnocení a léčba 
komplikací

4 Závažně snížená GFR 0,25 – 0,49 0,2 příprava pro 
dialýzu/ 
transplantaci

5 Renální selhání < 0,25 0,1 dialýza/ 
transplantace (při 
urémii)

Stadia renálního poškození / selhání



Příčiny chronického selhání ledvin  

 Diabetická nefropatie 
 

 Ischemická choroba ledvin 
 

 Primární a sekundární glomerulopatie 
 

 Chronické tubulointersticiální nefritidy 
 

 Polycystická choroba ledvin 
 

 Myelomová ledvina 
 

 Hereditární nefritidy 
 

 Vaskulární nefroskleróza 
 

 Ostatní nefropatie 
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Vyšetření funkce ledvin  

Otázka přesného posouzení renální funkce je jedním               

z významných problémů současné klinické nefrologie  

 

Stanovení funkce ledvin vyžaduje podrobnější hodnocení, 

než je pouhé stanovení koncentrace kreatininu v séru  



Možnosti stanovení glomerulární filtrace 

 Clearance inulinu 
 

 Izotopové metody (125I - iothalamát, 54Cr - EDTA, 99mTc - DTPA) 

 

 

 Sérová koncentrace kreatininu a močoviny 
 

 Clearance kreatininu 
 

 Predikční formule (Cockcroft a Gault, MDRD, Nankivell, Jeliff, Walser) 
 

 Průměrná hodnota reziduální Ckr a Curea    
 

 Nové endogenní látky (cystatin C, symetrický dimethylarginin) 

 



Ideální látka pro měření GF (inulin) 

 Fyziologicky inertní látka 
 

 Látka je volně filtrována v glomerulech 
 

 Látka není syntetizována nebo metabolizována v ledvině 
 

 Látka není secernována nebo reabsorbována                         

v tubulárním aparátu 
 

 Množství látky vyloučené do moči je stejné jako 

množství profiltrované v glomerulech 

 

 

 

 

 



Normální hodnoty Cin v závislosti na věku  



Kreatinin 

 Kreatinin je produktem metabolismu kreatinu 
 

 Molekulární hmotnost 113, distribuční prostor                
cca 50% tělesné hmotnosti 
 

 Relativně konstantní a stabilizovaná plazmatická 
koncentrace 
 

 Kreatinin je volně filtrován v glomerulu a není v 
ledvině metabolizován 
 

 Hodnota Ckr je určena velikostí GF a intenzitou 
tubulární sekrece kreatininu 

 

 Při nízké diuréze se může 5-10% profiltrovaného 
množství kreatininu resorbovat v distálním nefronu 
pasivní difuzí 

 



Historie stanovení kreatininu  

 Jaffé M. popsal v r. 1886 reakci kyseliny pikrové s kreatininem 



Faktory ovlivňující koncentraci kreatininu               

v plazmě 

  Filtrační funkce ledvin 

 

  Svalová hmota jedince 

 

  Příjem tepelně zpracovaného masa 

 

  Funkce jater 

 

  Měny distribučního prostoru pro kreatinin (otoky) 

 

  Léky (koncentraci kreatininu v séru ↑ cefalosporiny,   

    trimetoprin, cimetidin, amilorid – blokáda tubulární 

    sekrece kreatininu) 



Clearance endogenního kreatininu 

 Obvykle vypočítávána z 24 hod. sběru moče 

       (kratší sběrné periody jsou méně přesné) 

 

                             Ukr x V 

 Ckr (GFR) =  

                                 Skr       

 

 Výsledek by měl být vztažen k tělesnému povrchu                 

a uváděn na 1.73 m2 



Vztah mezi koncentrací kreatininu a GF  



Limitace clearance kreatininu 

Neúplný sběr moče 

 vylučování kreatininu    muži 20-25 mg/kg 

                                        ženy 15-20 mg/kg 

 

Vzestup sekrece kreatininu v tubulárním aparátu               

za podmínek renální insuficience 

   množství kreatininu vyloučeného do moči tubulární sekrecí narůstá      

v závislosti na poklesu GF 

 

Extrarenální degradace kreatininu 

 při zvýšení kreatininu > 530 µmol/l narůstá počet bakterií v GIT                  

a zvyšuje se aktivita bakteriální kreatininázy 

     

 

 

 



Tubulární sekrece kreatininu 

Cin (ml/s/1,73 m2) 0,35 - 0,67 0,17 - 0,34 <0,17 

Ckr/Cin 1,53 ± 0,25 1,72 ± 0,30 2,11 ± 0,29 



Formule Cockcrofta a Gaulta (CG) 

 

 

(140 – věk) x tělesná hmotnost 

     49 Skr   

 

 {u žen se výsledek násobí koeficientem 0.85} 

 

 

                       Cocroft DW, Gault MH: Nephron 1976;16: 31-41 



Formule Cockcrofta a Gaulta (CG) 

                       Cocroft DW, Gault MH: Nephron 1976;16: 31-41 





Formule MDRD 

 

 

2.84 x (Skr x 0.0133)-0.999 x věk-0.176 x (surea x 2.8)-0.170 x  (Salb)0.318 

 

 

 

 {u žen se výsledek násobí koeficientem 0.762} 

Levey SA et al.: Ann Intern Med 1999;130: 467-470 



Formule MDRD 

Levey SA et al.: Ann Intern Med 1999;130: 467-470 





Limitace predikčních formulí 

 Standardizace proměnných veličin  

    (věk, hmotnost, urea, albumin, a pod.) 

 

 Metodika vyšetření kreatininu 

     ▪ Metody založené  na Jaffého reakci 

     ▪ Kinetická metoda s alkalickým pikrátem 

     ▪ Izotopová diluční hmotnostní spektrometrie (ID-MS) 

     ▪ Enzymatické metody 

 



Nový kalkulátor MDRD 
s volbou kalibrace 

kreatininu 



Cystatin C  

 Polypeptid tvořený 120 AK 
 

 Molekulární hmotnost je 13.3 kDa 
 

 Je vytvářen všemi jadernými buňkami v konstantním 
množství 
 

 Tvorba cystatinu není ovlivňována dietou, věkem, 
pohlavím ani svalovou hmotou 

  

 Sérové koncentrace cystatinu C se v průběhu 24 hod. 
významně nemění 
 

 Při použití imunonefelometrické metody se hodnoty 
Scyst pohybují u dospělých jedinců v rozmezí                  
0.70-1.21 mg/l 



Cystatin C a ledviny 

Volně prochází glomerulární membránou 

 

Molekuly cystatinu C jsou vychytávány                                     

a metabolizovány tubulárními buňkami 

 

Při poklesu GF je v tubulárních buňkách 

metabolizováno menší množství cystatinu C                                             

a v důsledku toho stoupá jeho koncentrace v séru 

 

Ke zvyšování sérové koncentrace cystatinu C                    

dochází v hyperbolické závislosti na poklesu filtrace 

 

 



Cystatin C a filtrační funkce ledvin (1) 

Distribuční prostor cystatinu C je menší než distribuční 

prostor kreatininu  

 

Ke zvyšování sérové koncentrace cystatinu C dochází 

dříve než k vzestupu kreatininu 

 

Koncentrace cystatinu C v séru se zvýší již při poklesu       

GF < 1.5 ml/s/1.73 m2 

 

Koncentrace cystatinu C je senzitivnějším ukazatelem 

lehké renální insuficience než koncentrace kreatininu 

 

 



Cystatin C a filtrační funkce ledvin (2) 

Mezi reciproční hodnotou sérové koncentrace 

cystatinu C (1/Scyst) a glomerulární filtrací (inulin)           

byla nalezena významná závislost (r = 0.916) 

 

Méně významná závislost byla prokázána i mezi 

reciproční hodnotou sérové koncentrace cystatinu C 

(1/Scyst) a clearancí kreatininu (r = 0.70) 

 

Podle současných názorů se nepovažuje za 

pravděpodobné, že by stanovování sérové koncentrace 

cystatinu C mohlo nahradit přesné měření GF 



Výpočet GF z koncentrace cystatinu C v séru 

podle Grubba 

      GF (ml/s) = 1.4115 x Scyst 
-1.680  x F 

 

      Scyst = koncentrace cystatinu C v mg/l 

 

      děti do 14 let: F = 1.384 

      muži: F = 1 

      ženy: F = 0.948 

 

   Tento výpočet je  vhodný používat pro pacienty s GF > 0.3 ml/s 

 



Nové poznatky o cystatinu C  

Cystatin C je ukazatelem přidružených zánětlivých 

procesů a endoteliální dysfunkce  

                                            Singh D et al.: Heart and Soul study, NDT 2007 

 

 

Mezi hodnotami cystatinu C a rizikem kardiovaskulární 

morbidity a mortality existuje lineální vztah 

                                            Shlipak  et al.: Am J Med 2008 

 

 

Zvýšené koncentrace cystatinu C v séru jsou rizikovým 

faktorem srdečního selhání u starších jedinců 

                                            Sarnak M HJ et al.: Ann Int Med 2005 



Nová klasifikace 
akutního poškození 

ledvin  

RIFLE  

                                          Molitoris BA et al.:  Nat Clin Pract Nephrol 2007;  3: 439–442 



Risk 

Injury 

Failure 

Loss 

End 

Vysoká 

senzitivita 

Vysoká 

specificita 

SKrea zvýšen o 26,4 µmol/l 

nebo o 50-100 % (1,5 – 2x proti 

výchozí hodnotě) nebo pokles 

GFR o > 25 % 

SKrea zvýšen o 100-300 % 

(tj. 2 – 3x proti výchozí 

hodnotě) nebo pokles           

GFR o > 50 % 

SKrea zvýšen o 300 % (3x) 

nebo pokles GFR o > 75 % 

nebo kreatinin 354 µmol/l a 

více s akutním vzestupem o 

minimálně 44 µmol/l 

Persistující akutní renální selhání = kompletní ztráta 

funkce ledvin po dobu více než 4 týdny   

Konečné stadium onemocnění ledvin 

(ESKD) (více než 3 měsíce) 

Diuréza pod 0,5 ml/h a kg po 

dobu více než 6 hodin 

Diuréza pod 0,5 ml/h a kg po 

dobu více než 12 hodin 

Diuréza pod 0,3 ml/h a 

kg po dobu 24 hodin 

nebo anurie po dobu            

12 hodin 

Kriterium: GF Kriterium: diuréza 



Klasifikace AKI 

  I. stadium  

      zvýšení kreatininu o 50% nebo o 30 µmol/l  

     a/nebo pokles diurézy < 0.5 ml/kg/hod po dobu > 6 hodin 

 

 II. stadium 

      zvýšení kreatininu o 100% 

     a/nebo pokles diurézy < 0.5 ml/kg/hod po dobu > 12 hodin 

 

 III. stadium  

      zvýšení kreatininu o 200% nebo kreatininémie > 350 µmol/l     

     a/nebo pokles diurézy < 0.5 ml/kg/hod po dobu > 24 hodin nebo  

     anurie  > 12 hodin 

 

 

 

 

 
 



Biomarkery akutního poškození ledvin 

 Při akutních změnách funkce ledvin není hodnota 
kreatininu spolehlivým ukazatelem 

 

 

 Důvody:  

 

  1. Koncentrace kreatininu v séru může kolísat v širokém 
rozmezí v závislosti na věku, pohlaví, svalové hmotě, 
metabolismu svalů, užívaných lécích a stavu hydratace 

 

  2. Při akutních změnách GF neodráží koncentrace 
kreatininu v séru - až do dosažení ustáleného stavu - 
přesně funkci ledvin   



Časné biomarkery AKI 

 Neutrofilní lipokalin asociovaný s gelatinázou (NGAL)  

 Interleukin 18 (IL-18) 

 Cystatin C                      

 Molekula poškození ledvin 1  

   (kidney injury molecule 1 = KIM-1)  

Stanovení těchto markerů umožňuje včasnou  

diagnostiku, predikci rozvoje a závažnosti AKI  

a včasnou terapeutickou intervenci 



Závěry 

 Stupeň snížení GF slouží jako klasifikační ukazatel závažnosti 

poškození ledvin  
 

 Nejpřesnější metodou pro stanovení GF je clearance inulinu, 

vyžaduje však náročné laboratorní vyšetření za standardních 

podmínek hydratace 
 

 Odhad GF podle Cocrofta a Gaulta je v současné době považován 

za obsolétní 
 

 Stanovení GF podle MDRD poskytuje výsledky blízké skutečné 

hodnotě GF 
 

 U dětí a mladistvých je doporučeno používat pro odhad GF rovnici 

podle Schwartze 


