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Souhrn: V stru¢ném piehledu rozebrany soucasné moznosti posouzeni glomeruldrni filtrace na podkladé samotné neupravené
sérové koncentrace kreatininu (SKr) a kdy je tfeba uzit tzv. upravené (adjustované) hodnoty SKr. Z hlediska adjustované hodno-
ty SKr je podrobnéji rozebran vzorec Cockcrofta a Gaulta a predikce GF na podkladé zkraceného vzorce MDRD (Modification

of Diet in Renal Disease).

Kli¢ova slova: sérovd hladina kreatininu - predikce glomerularni filtrace - zkraceny MDRD vzorec

Serum creatinine concentration and renal function (new insight into an old problem)

Summary: In the brief review current possibilities of assessment of glomerular filtration rate based on single non-adjusted
serum creatinine concentrations (SKr) are analysed and when so-called adjusted values of SKr are necessary to be used. In terms
of adjusted value of SKr Cockcroft-Gault equation and prediction of GF based on abbreviated MDRD (Modification of Diet in
Renal Disease) equation are analysed in more detail.
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Skutec¢nost, ze s klesajici funkeci led-
vin stoupa sérova koncentrace krea-
tininu (Sy,), je dobfe znidma jiz od
pocatku minulého stoleti [6]. Nic-
méné ani do soucasné doby nebyla
s kone¢nou platnosti dofesena otdz-
ka, jak nejlépe vyuzit Sy, v denni pra-
xi pro posouzeni funkce ledvin.

Jelikoz je dobfe znadmé, ze Sy, zavi-
si vedle tirovné renalni funkce na fa-
dé extrarendlnich faktort [5], byly
hledany moznosti ,,Gpravy* (adjusta-
ce) Sy, umoznujici presnéjsi predikei
glomeruldrni filtrace (GF) nez sa-
motnd hodnota S,..

V tomto kratkém ptehledu se po-
kousime shrnout, kdy (na podkladé
soucasnych znalosti) poskytuje sa-
motnd (neadjustovand) hodnota S,
dostatecnou (resp. potiebnou) infor-

maci o arovni rendlni funkce, a dale
kdy je zadouci uzit adjustovanou
hodnotu Sy,. Koneéné se pokusime
vyjadrit k problematice, ktera z Cet-
nych adjustaci se jevi jako nejlepsi
(poskytuje dostate¢né presnou pre-
dikei GF).

A) Na podkladé samotné hodno-
ty Sy muzeme pouze semikvantita-
tivné posoudit troven renalni funk-
ce. Je dobfe zndmo, ze u astenickych
jedinct nebo u pacientti s vyCerpava-
jicimi chorobami (spojenymi s tibyt-
kem svalové hmoty) normalni hod-
nota S, nevylucuje vyznamné snize-
ni rendlni funkce. Jako typicky
priklad, kdy samotna hodnota Sy, se-
lhava pii odhadu rendlni funkce, 1ze
uvést jedince s jaterni cirhézou,

u kterych je snizena tvorba kreatinu
v jatrech, vytvari se méné kreatininu
ve svalech, retinovany kreatinin je
rozprostren ve vétsim distribu¢nim
prostoru (ascites, otoky) a nakonec
se pii stanoveni Sy, béznymi analy-
tickymi metodami uplatiiuje nega-
tivni interference s bilirubinem.

Samotna hodnota S,, si vsak za-
chovavé dulezitou roli pfi rozpozna-
vani rychlych (akutnich) zmén u jed-
noho a téhoz jedince. Timto oznace-
nim minime zmény S, v prabéhu
nékolika dnti, maximdalné tydnt.
V tomto pfipadé odpada individudl-
né neznamy vliv extrarendlnich fak-
tort ovliviujicich Sy, (kazdy jedinec
je sim sobé kontrolou).

Jako priklad 1ze uvést ndhlé zvyso-

vani S,, u akutniho selhavani ledvin
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nebo i malé zmény Sy, (v rozmezi 20 az
30 pmol/l) u jedinct s transplanto-
vanou ledvinou (véasné rozpoznani
rejekce nebo jiné komplikace).

Uziti samotné hodnoty Sy, (i u jed-
noho a téhoz jedince) je problema-
tické pri posuzovani progrese chro-
nickych rendlnich onemocnéni. Tato
skutecnost je ddna tim, Ze se pfi po-
stupném poklesu poétu fungujicich
nefront uplatriuje zména vyluc¢ovani
kreatininu v rezidualnich nefronech.
V téchto pripadech se vyznamné zvy-
$uje tubularni sekrece kreatininu,
takze rendlni clearance kreatininu
(Cy,) se vyznamné odchyluje od sku-
te¢né hodnoty GF. V diisledku této
zmény hodnota C, klesd pomaleji
nez GF a hodnota Sy, se zvysuje po-
maleji nez odpovida poklesu GF [7,9].

Z téchto diivodii posuzovani rych-
losti progrese chronickych rendlnich
onemocnéni a posuzovani Géinnos-
ti uzitého terapeutického postupu
pouze na podkladé S, je nedostacu-
jici. Pochopitelné, Ze stejny zavér se
tykd i rtznych ukazateltt rychlosti
progrese chronickych rendlnich one-
mocnéni. Z téchto se dosud nejcasté-
ji uzivd reciprokd hodnota sérové
koncentrace kreatininu (1/Sy,) nebo
Casu, za ktery dojde ke zdvojnésobe-
ni S,

B) Adjustovana hodnota S, prihli-
7{ k extrarendlnim faktorim ovliv-
nujicim hladinu kreatininu ve vniti-
nim prostredi. Moznost adjustace Sy,
a presnéjsi predikce GF ziskala velky
zéjem klinickych pracovniku. Predik-
ce GF na podkladé adjustované S,
nevyzaduje sbér moci a spoluprici
vySetfovaného jedince. Tak jako pfi
vySetfovani samotné hodnoty Sy, je
nutny jen odbér vzorku krve z peri-
ferni zily. Znalost potfebnych hod-
not k vypoctu GF na podkladé ad-
justované hodnoty Sy, je snadnd
(vék, pohlavi, v nékterych pripadech
télesnd hmotnost).

Pokrok ve vyzkumu této proble-
matiky se opird o prohlubovani ma-
tematicko-statistické analyzy vztaha
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mezi predikovanymi formulemi
a presné zmérené hodnoty GF.

Formule predikujici GF jsou ob-
vykle odvozovany na podkladé kro-
kové multivariantni analyzy. Ddle
je nutno vzdy hodnotit pfesnost
navrhovanych predikénich formuli
a tzv. moznou sménitelnost s meto-
dami umoziujicimi piesné méfeni
GF (obvykle clearance inulinu nebo
iothalamatu).

Potieba presnéjsiho hodnoceni
poklesu GF vyplyva téz z poslednich
doporuceni NKF (National Kidney
Fundation 2002), keera klasifikuje
uroven GF do péti stadii [2]:

1. stadium je charakterizovano nor-
malni hodnotou GF (> 1,5 ml/s/
/1,73 m?). Renalni patologie se
v téchto ptipadech projevuje v moco-
vém nélezu nebo pomoci zobrazova-
cich metod ¢i na podkladé bioptické-
ho nalezu.

2. stadium je charakterizovino GF
v rozmezi 1,0-1,5 ml/s/1,73 m’) a je
oznacovano jako lehké snizeni re-
nélni funkce. Je tieba pfipomenout,
ze nékterymi autory (i dnes), zvlasté
v USA, je jiz pro toto snizeni GF uzi-
vano nespravné oznaceni renalni
insuficience ¢i dokonce selhani (re-
nal failure).

3. stadium je charakterizovino GF
vrozmezi 0,5-1,0 ml/s/1,73 m’. Opét
je nékdy uzivano oznaceni rendlni
insuficience ¢i selhani.

4. stadium je charakterizovino GF
v rozmezi 0,25-0,5 ml/s/1,73 m’.
Jedna se jiz o zdvazné snizeni renalni
funkce, které je v nasi literatufe ob-
vykle oznacovano jako chronicka re-
ndlni insuficience.

5. stadium je uréovino hodnotou
GF mens$i nez 0,25 ml/s/1,73m’ a je
oznacovano (v nasem i zahrani¢nim
pisemnictvi) jako selhdni ledvin.

K zafazeni vySetfovaného jedince
dle doporucené klasifikace (stupné
snizeni GF) nepostacuje samotnd
hodnota Sy,. Tato skute¢nost je dtile-
zita z hlediska klinické praxe, feSeni
vyzkumnych problém, ale (domni-
vame se) i z posudkového hlediska.

Kterd z cetnych adjustaci Sy
(umoznujicich predikci GF) je v sou-
¢asné dobé doporucovana?

K/DOQI (2002) udava 9 raznych
predikénich formuli pro vypocet GF.
Ze vSech navrzenych formuli se vsak
rozsifily pouze formule Cockcrofta
a Gaulta (1976) a tzv. MDRD (Modi-
fication of Diet in Renal Disease)
formule. Pro predikci GF u déti se
rozsifila a bézné se uzivd formule
Schwartze et al [10].

Formule Cockcrofta a Gaulta [1] je
u nds bézné uzivina. Nicméné pro
uplnost tohoto prehledu ji uvadime
znovu, abychom mohli komentovat

jeji vyhody i nevyhody.

(140 - veék) x télesnd hmotnost

49 Sy,

Kr

Hodnota C,, je vyjadiena v ml/s,
vék v rocich, télesnd hmotnost v kg
a Sy, v pmol/l. U Zen takto vypocita-
nou hodnotu nasobime 0,85.

Z uvedené formule je patrno, Ze je
uréena k predikei Cy, a nikoli GF. Jak
bylo uvedeno vyse, formule byla
publikovina v roce 1976 - v dobé,
kdy prevladal nazor, ze hodnota C,,
je pfijatelnou aproximaci GF. Jak by-
lo jiz rovnéz uvedeno, tento predpo-
klad je prijatelny, pokud GF neklesla
k nizkym hodnotam.

U jedinci s vyraznym poklesem
GF se hodnota C, (i jeji predikce na
podkladé formule Cockcrofta a Gaul-
ta) vyznamné vzdaluje od GF (a mu-
Ze ji prevySovat az o 100 %).

Dalsi okolnost, kterou je nutno
vzit v tvahu pfi této interpretaci, je
nutnost pocitat s télesnou hmotnos-
ti. Télesnd hmotnost neni vyznamné
ovliviiovana jen svalovou hmotou (ve
které se kreatinin vywvari), ale téz
mnozstvim tukové tkané (obezita)
nebo retenci tekutin (u edémovych
stavi).

Konecné je tfeba pripomenout, Ze
vypocitand hodnota C,, je vyjadre-
nav ml/s a Ze je nutny prepocet na
1,73 m’ télesného povrchu.
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Vyhodou této formule je jeji jedno-
duchost umoznujici vypocet (v ordi-
naci ¢i u ltizka nemocného) pouze
pomoci kapesniho pocitace.

V poslednich letech se rychle rozsi-
fuji formule odvozené pii tzv.
MDRD studii. Tato velkd studie pro-
vedena u 1 628 pacientii v USA ana-
lyzuje velmi podrobné vztah mezi
predikénimi formulemi a GF zméfe-
nou na podkladé "I-iothalamatu.
Tyto formule tedy predikuji GF a ni-
koli Cy..

Celkem byly navrzeny tfi MDRD
formule [3]. Za nejpresnéjsi povazuji
autori formuli, kterd pocita se séro-
vymi koncentracemi kreatininu, mo-
¢oviny a albuminu. Déle je do vypoc-
tu zavzat vék. O této formuli jsme se
jiz dfive blize zminili ve Vnitfnim Ié-
katstvi [8]. Jind formule MDRD po-
¢itd se sérovou koncentraci kreatini-
nu, mocoviny a vékem.

Nejjednodussi je MDRD formule,
k jejimuz vypoctu postacuje Sy, a vek.
Tato formule (vyjadiend v SI jednot-
kach) je nasledujici:

GF =3,1 x (S x 0,0113) 115 x ygk 023

U Zen takto vypocitanou hodnotu
nésobime 0,742. Tato formule je ob-
vykle nazyvana ,zkrdcend MDRD
formule®.

Vypoditand GF je jiz vyjadiena
v ml/s/1,73m? To znamend, Ze neni
nutny piepocet na 1,73 m’ télesného
povrchu.

Z formule je zfejmé, ze jde o pre-
dikci GF a nikoli Cy,. Dale je z for-
mule zfejmé, Ze vypocet nebere
v tvahu télesnou hmotnost a odpa-
daji problémy zkresleni predikce GF
obezitou ¢i retenci tekutin.

Konecné je tfeba uvazit, ze vypocet
GF dle vyse uvedené MDRD formu-
le vyzaduje vypracovani pocitacové-
ho programu a jiz nepostacuje ka-
pesni kalkulator. V soucasnosti vsak

oddéleni pro klinickou biochemii
mohou bez problémt poskytnout
vypocet MDRD formule.

Soucasné zkusenosti véetné dopo-
ruceni NKF (2002) nasvédc¢uji tomu,
ze adjustace Sy, umoznuje lepsi pre-
dikci GF nez samostatnd hodnota
Sk Tato doporuceni se tykaji chro-
nickych
u kterych se predikce GF provadi za
podminek stabilizované Sy, (alespor
po nékolik dnti). Predikované hod-
noty GF na podkladé adjustované S,
umoznuji klasifikovat stadium chro-
nického renalniho onemocnéni.

Navzdory intenzivhimu vyzkumu
v této problematice nelze s jistotou
fici, Ze byly jiz objeveny nejvyhodnéj-
81 predikéni formule. Vyzkum v této
problematice stile intenzivné probi-
ha. Vzhledem k tomu, Ze predikce
GF na podkladé adjustované S, vy-
zaduje, aby hodnota Sy, byla po urci-
tou dobu (nékolik dnti) stabilizova-
né, nelze téchto formuli uzit pri vy-
Setfovani stavil spojenych s akutnimi
(rychlymi) zménami GF. Jak bylo jiz
vySe uvedeno, v téchto situacich je
tieba vystadit se semikvantitivnim
odhadem zmén GF na podkladé sa-
motné S, (pokud neni indikovano
presné méfeni GF napf. na podkladé
radionuklidovych metod nebo clea-
rance inulinu).

Rychlost zmén Sy, pii akutné se
ménici GF zavisi vyznamné téz na ve-
likosti distribuéniho prostoru krea-
tininu. Za normdlnich podminek
distribu¢ni prostor kreatininu se po-
hybuje okolo 50 % télesné hmotnos-
ti [4]. U jedinct se zvétSenym distri-
buénim prostorem kreatininu (ede-
matézni stavy) dochazi pfi poklesu
GF k pomalejsimu vzestupu Sy,

Dalsi vyzkum v této problematice
je zaméfen nejen na hledani nejlepsi
mozné adjustace SKr, ale téZ na uziti
jinych endogennich markera GF,
predevsim sérové koncentrace cysta-

rendlnich onemocnéni,
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tinu C. Tato problematika jesté neni
dofeSena.
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