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Diabeticka nefropatie/diabetické onemocnéni ledvin
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Souhrn: Diabetické onemocnéni ledvin (DOL), které patfi do triady mikrovaskuldrnich komplikaci diabetu, je v souéasné hlavnf pricinou
chronického selhani ledvin v rozvinutych zemich. Vznik DOL obvykle soucasné vede i ke zhorSovani dlouhodobé kontroly glukézového
metabolizmu a krevniho tlaku a k rozvoji diabetické retinopatie, neuropatie a aterosklerotickych komplikacf, které jsou hlavni p¥i¢inou
zvy8ené mortality nemocnych. Screening inicidlnich stadiif DOL ma byt zaloZen na detekci zvy3eného odpadu albuminu do moci, mikro-
albuminurie, a poklesu renalni funkce pomoci odhadované hodnoty glomerularni filtrace na zdkladé vySetfeni S-kreatininu. Hlavnim
cilem preventivnich a lécebnych opatteni je zamezeni vzniku DOL, ptipadné alespori prevence jeho pfechodu do nezvratné, progresivn{
faze, charakterizované trvalou, ¢asto az nefrotickou proteinurii. Zakladnimi postupy v prevenci a [écbé DOL jsou udrZovani optimaln{
metabolické kontroly diabetu a intenzivni |écba hypertenze zaloZena na inhibici systému renin-angiotenzin. DosaZeni stadia pokrocilé
rendlni insuficience (asi S-kreatinin = 200 pmol/l) je indikaci k dispenzarizaci v nefrologické ambulanci, kterd pak zajistuje i pripravna
opatreni pro dialyza¢ni 1é¢bu. Optimalni metodou ndhrady funkce ledvin pro nemocné s DOL je transplantace ledviny, p¥ipadné kombi-
novana transplantace ledviny a pankreatu u nemocnych s diabetem 1. typu.
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Diabetic nephropathy/diabetic kidney disease

Summary: Diabetic kidney disease (DKD), which belongs to the triad of diabetic microvascular complications, is currently the main cause
of end-stage renal disease in developed countries. DKD usually simultaneously leads to a deteriorated long-term control of glucose me-
tabolism and blood pressure, and to the development of diabetic retinopathy, neuropathy and atherosclerotic complications, which are
the main causes of patients’ mortality. Screening of the initial stages of DKD is to be based on the detection of increased albumin leak
into the urine, microalbuminuria, and the reduction of renal function by means of estimates of glomerular filtration rate based on the
serum creatinine level. The main objective of the prophylactic and treatment measures is to prevent the onset of DKD, or at least to stop
its transition into an irreversible, progressive stage characterised by a permanent, often nephrotic proteinuria. The basic procedures in the
prevention and treatment of DKD are maintaining the optimal metabolic control of diabetes and intensive hypertension treatment based
on the inhibition of the renin-angiotensin system. Reaching the stage of progressive renal insufficiency (serum creatinine level approxi-
mately = 200pmol/l) is an indication for further follow-up in the nephrology department, which will then take the necessary preparatory
measures for dialysis treatment. The optimal method of kidney function replacement for patients with DKD is kidney transplantation, or
combined kidney-pancreas transplantation in patients with type 1 diabetes.

Key words: diabetic kidney disease - microalbuminuria - glomerular filtration - proteinuria - chronic kidney failure - kidney
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Chronické postizeni ledvin v disledku
diabetické metabolické odchylky, dia-
beticka nefropatie, patfi do triddy mi-
krovaskularnich komplikaci diabetu.
V poslednim obdobf je pro tuto jed-
notku pod vlivem anglického terminu
»diabetic kidney disease“ stale castéji
pouZzivano oznaceni ,diabetické one-
mocnéni - ¢ choroba - ledvin® (DOL).
Tento obecnéjsi termin [épe vyjadtuje
skutec¢nost, Ze se v klinické praxi ob-
vykle obejdeme bez bioptického ové-
feni diagndzy, a nevyluéuje ani sou-
¢asny podil nékterych dal3ich typt
chronickych nefropatii (nap¥. hyper-

tenzni nefrosklerézy ¢&i tubulointersti-
cidlni nefritidy) na rendlnim postizeni
u diabetického pacienta.

Se zvySujicim se poctem nemocnych
s diabetem, zejména 2. typu, stoupd
i vyskyt DOL. Podle udajt UZIS bylo
v roce 2010 v Ceské republice 86 500
nemocnych s DOL, z nichZ se bezméla
30 000 jiz nachézelo ve fazi chronické
rendlnf insuficience [1]. V prabéhu
prvniho desetileti po roce 2000 vzrostl
pocet nemocnych s klinicky manifest-
nim DOL o celych 80 %. Na druhou
stranu jiz pfichazeji z nékterych zemf
informace svédcici o poklesu incidence

DOL minimélné u diabetu 1. typu jako
mozném disledku zlepsujici se dlou-
hodobé diabetologické péce. Prikla-
dem mohou byt Gidaje ze znamé kliniky
Steno v danské Kodani, kde u téchto
nemocnych zaznamenali pokles kumu-
lativni incidence diabetické nefropatie
po 20 letech trvanf diabetu z vice nez
30 % na méné nez 15 % [2].

Vznik DOL je zcela pravidelné pro-
vazen i zhorSenim metabolické kom-
penzace diabetu a néarlstem vy-
skytu hypertenze, nezridka velmi
obtizné kompenzovatelné. Rozvoj
DOL urychluje prabéh dalsich kom-
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plikaci diabetu, mikrovaskuldrnich
i makrovaskuldrnich a zvySuje mor-
biditu a mortalitu nemocnych. Je tak
napt. znamou skutecnostf vyuzivanou
i v rdmci diferencialnf diagnostiky typu
rendlnfho postizenf u osob s diabetem,
Ze u nemocnych s manifestn{ klinickou
nefropatif Ize prakticky vZzdy soucasné
zjistit na o¢nim pozadi zmény odpo-
vidajici minimdlné prosté formé dia-
betické retinopatie [3]. Pacienti v po-
krocilych stadiich DOL v3ak casto trpf
velmi zdvaznymi formami retinopatie,
které jsou pFicinou ¢astecné ¢i dplné
ztraty zraku.

Diabetické onemocnéni ledvin
(DOL) je v soucasné dobé hlavni pti-
¢inou vzniku chronického selhanf led-
vin v rozvinutych zemich véetné Ceské
republiky. Mezi nemocnymi v pravidel-
ném dialyzaénim programu v CR byl
v roce 2010 podil nemocnych s diabe-
tem v pripadé hemodialyzy 41 % a v pfi-
padé peritonedlni dialyzy 26 % [4].
Roéni dmrtnost nemocnych s diabe-
tem v dialyza¢nim programu je také
stale vyznamné vy3si nez u nemocnych
bez diabetu s jinymi p¥icinami vzniku
chronického selhanf ledvin. V pri-
béhu roku 2010 tak zemrelo 22, resp.
28 % nemocnych s diabetem lécenych
hemodialyzou, resp. peritonedln( dia-
lyzou, zatimco v p¥ipadé nemocnych
bez diabetu ¢inila umrtnost 14, resp.
4% [4].

Typicky prabéh DOL byl u nemoc-
nych s diabetem 1. typu popsan jiz
v 80. letech minulého stoleti [5]. Prvni
zndmkou incipientni faze nefropa-
tie je mikroalbuminurie, tedy zvyseny
odpad albuminu do moci, kdy vsak
jesté neni dosaZena hranice klinicky
vyznamné (manifestni) proteinurie
(2 0,5 g proteinu/24 hod). Dalsf fazi
je jiz manifestni nefropatie, kterou
charakterizuje trias trvalé proteinu-
rie, hypertenze a progredujiciho po-
klesu rendlni funkce. Diabetickd nef-
ropatie patfi k ¢astym pfi¢inam vzniku
nefrotického syndromu a je také cha-
rakterizovana sklonem k retenci natria
a tekutin a vzniku hyperkalemie. Nelé-
¢ené nebo nedostatecné lé¢ené DOL
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pak déle pomérné rychle progreduje
do féze chronické rendlni insuficience
a nakonec i chronického selhani led-
vin. Vyvoj diabetického onemocnénf
ledvin u pacientd s diabetem 2. typu
je ve vétsiné pfipadd pravdépodobné
obdobny, je v8ak modifikovdn vy3§im
vékem nemocnych, opozdénym zjisté-
nim diagnézy diabetu a pritomnymi
aterosklerotickymi komplikacemi.

K pravidelnému kaZzdoroénimu
screeningu mikroalbuminurie jako po-
¢atecniho stadia nefropatie je v sou-
¢asné dobé doporucovdno vysetteni
poméru albumin/kreatinin v rannim
vzorku moéi (normalni hodnoty pro
muze < 2,5 mg albuminu/mmol krea-
tininu, pro Zeny < 3,5 mg/mmol; roz-
mezi odpovidajici mikroalbuminurii je
2,5-25 mg/mmol), které je vyhodnéjsi
neZz nemocné obtéZujici a ¢asto ne-
presny no¢ni nebo dokonce celodennf
sbér moci. Diagnézu mikroalbumin-
urie potvrzuji minimdalné 2 pozitivn{
nélezy z 3 vySetteni provedenych v roz-
mezi 3-6 mésict [6].

Vzhledem k moznosti atypického
prabéhu DOL zejména u diabetu
2. typu s moznym poklesem rendalnf
funkce i bez vyznamnéjsiho zvy3eni al-
buminurie se aktudlné doporucuje
doplnit ro¢ni screeningové vysetien(
vzdy i o odhad renalni funkce (odha-
dovand glomerularnf filtrace - eGFR)
na zakladé vysetfeni sérového kreati-
ninu [6]. V praxi je nejbéZznéjsi vypocet
eGFR pomoci zékladni rovnice odvo-
zené v ramci studie MDRD, v niZ jsou
kromé S-kreatininu proménnymi jesté
pohlavi, vék a rasa pacienta [7].

Hlavnimi faktory podilejicimi se na
progresi DOL jsou systémova a glo-
merularni hypertenze, vyznamna pro-
teinurie, dlouhodoba hyperglykemie,
dale nadmérny pFijem proteinu, dysli-
pidemie a kouteni. Na rozvoji onemoc-
néni se také nepochybné podili dosud
ne zcela definovand vrozena dispozice.

V ramci diferencidlni diagnostiky re-
nélniho postiZzeni u pacienta s diabe-
tem je nutno posoudit zejména délku
trvanf diabetu, rychlost rozvoje protei-
nurie a poklesu glomerularnf filtrace,

typ mocového ndlezu, kde je charak-
teristicky pfitomna prakticky izolovana
proteinurie, ddle jiz zminény nélez na
o¢nim pozadi a také obvyklou syme-
trii velikosti ledvin p¥i zobrazovacich
vySetfenich.

Mezi zékladni postupy v péci o ne-
mocné s DOL patii intenzivni lééba
hypertenze (cilové hodnoty krevniho
tlaku < 130/80 mm Hg) zalozend na
inhibici systému renin-angiotenzin-al-
dosteron (RAS; |ze volit ACE-inhibitory
nebo blokatory receptoru pro angio-
tenzin |l/sartany), optimalni metabo-
lickd kontrola diabetu (cilovy glykovany
hemoglobin HbA, < 53 mmol/mol
hemoglobinu; pozor na vy3si riziko
vzniku hypoglykemie u nemocnych
s pokrocilou nefropatif!), lécba dysli-
pidemie statiny, rozumné omezeni p¥i-
jmuproteinu (ne ménénezasi0,6-0,8 g
proteinu/kg télesné hmotnosti/den)
a zanechani koufeni. Vzhledem k vyso-
kému riziko aterosklerotickych vasku-
larnich komplikaci u nemocnych s re-
ndlnim postizenim, zejména v ptipadé
diabetu 2. typu, je vhodna i preven-
tivni antiagregaénf lé¢ba pomoct kyse-
liny acetylsalicylové.

V kombinaéni |é¢bé hypertenze se
k inhibitordim RAS s vyhodou ptidévajf
diuretika (od asi eGFR < 0,75 ml/s jiz
klickovd diuretika), kterd napomahajf
resit i problémy s hyperkalemii a re-
tenci tekutin, dédle pak blokatory kal-
ciového kandlu. U rezistentnich forem
hypertenze lze vSak poté pouzit |é-
¢iva prakticky ze vSech skupin antihy-
pertenziv, na zdkladé neptiznivych vy-
sledkt nékterych nedavnych studif
(ONTARGET [8], ALTITUDE [9]) viak
nejsou doporucovany kombinace jed-
notlivych skupin inhibitord RAS. Ak-
tudlni podrobny ptehled antihyper-
tenzivni terapie p¥i DOL poskytuje
monografie Diabetickd nefropatie [ 10].

Vzhledem k mimoFadné prognostické
zavaznosti DOL patfi prevence jeho
vzniku, ptipadné alespor zamezenf{
prechodu jiz vzniklého postizenf do ne-
zvratnych a progredujicich stadif (cha-
rakterizovanych zejména nefrotickou
proteinurii > 3,5 g/24 hod/1,73 m?),

Vhniti Lék 2013; 59(3): 201-203



ke klicovym zdsadam péce o nemocné
s diabetem. Dramaticky efekt pf¥i-
tomnosti DOL na zvySeni rizika ne-
dostatec¢né kontroly drovné glykemie
a krevniho tlaku vyzaduje vyrazné zin-
tenzivnéni péce se zvySenou frekvenci
kontrol v ordinaci o3etfujiciho |ékare.
Nepfiznivé systémové disledky DOL
s rozvojem dal3ich organovych kompli-
kacf diabetu (zejména retinopatie, neu-
ropatie - se vznikem syndromu diabe-
tické nohy!, kardidlnich a perifernich
vaskuldrnich komplikaci aj.) by mély
byt korigovany trvalou mezioborovou
spolupraci s dispenzarizaci nemocnych
u dal3ich specialisté mimo diabetolo-
gii. Od hranice eGFR < 0,5 ml/s (zcela
orientacné od hladiny S-kreatininu
200 pmol/l) je nezbytné sledovénf( pa-
cientll v ambulanci nefrologa, ktery je
odpovédny za |é¢bu chronické rendlnf
insuficience a za p¥ipravna opatfenf
pro zahdjeni ndhrady funkce ledvin ve
fézi jejich chronického selhdn.

U vS8ech nemocnych s diabetem
a pokrocilou fazi DOL by méla byt zva-
Zena moznost transplantace ledviny,
ktera jim ve srovnani s dialyza¢nf lé¢-
bou zajistuje mnohem vy33i kvalitu Zi-

vota i délku preZiti. Do uvahy ptipada
moznost pfenosu rendlniho $tépu od
zemfelého ¢i zivého darce, kterou je
vhodné provést jesté pred zahdjenim
dialyzaéni 1é¢by. U nemocnych s dia-
betem 1. typu je doporu¢ovanou me-
todou kombinovand transplantace
ledviny a pankreatu, ktera navic zajis-
tuje prakticky dplnou normalizaci glu-
kézového metabolizmu bez potfeby
aplikace inzulinu (v CR je tato trans-
plantace provddéna v IKEM Praha).
Zatazen{ do cekacf listiny na jakykoliv
transplantaéni vykon je pochopitelné
mozné az po dikladném predoperac-
nim vySettenf, které vylouéi pfipadné
vaskuldrni nebo jiné kontraindikace
operacniho vykonu a ndsledné trvalé
imunosupresivni terapie.
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