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Stuhrn

Ochorenia obli¢iek maju vysoku prevalenciu a ich v€asné diagnéza je predpokladom uspesne;j
lieCby a priaznivej progndzy. VySetrenie glomerulovej filtracie a proteintrie su rutinné
biomarkery funkcie a poskodenia obli¢iek a vyuzivaji sa na diagnostiku, klasifikaciu,
stratifikéciu rizika komplikacii a monitorovanie progresie ochorenia. Cielom autorov tohto
odporucania bolo poskytnat’ suhrn aktualnych poznatkov o vysetreni glomerulove;j filtracie a
proteinurie v prehl'adnej forme a prispiet’ k ich harmonizacii. Tento dokument je v stlade s
aktudlnymi odporucaniami Kidney Disease Improving Global Outcomes, Committee on
Chronic Kidney Disease of the European Federation of Laboratory Medicine a European
Renal Association s prihliadnutim k Specifikdm laboratornej diagnostiky v Slovenskej

republike.

Kruacové slova: kreatinin, glomerulova filtracia, proteinuria, albuminuria, chronické choroba

obli¢iek

Abstract

Kidney diseases have a high prevalence and their early diagnosis is a prerequisite for
successful treatment and a favourable prognosis. Glomerular filtration rate and proteinuria
are routinely available biomarkers of kidney function and damage and are used for
diagnosis, classification, risk stratification of the risk of complications and monitoring
disease progression. The authors of this recommendation aimed to provide a summary of
current knowledge on glomerular filtration rate and proteinuria in a clear form and
contribute to the harmonization of laboratory examination of kidney diseases. This
document is in accordance with the current recommendations of the Kidney Disease
Improving Global Outcomes and the Committee on Chronic Kidney Disease of the
European Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine and the European
Renal Association, taking into account the specifics of laboratory diagnostics in the Slovak

Republic.
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Skratky

e ACR - pomer albumin/kreatinin v moc¢i

e AIM - alfa-1-mikroglobulin

e AKI — akutne poskodenie obli¢iek

e AU - albumintria

e B2M — beta-2-mikroglobulin

e CKD - chronicka choroba oblic¢iek

e CKD-EPI — Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration

e (CLSI - Clinical Laboratory and Standards Institute

e CRM - certifikovany referenény material

e DTPA — dietyléntriaminpentaacetat

e EDTA - etyléndiamintetraacetat

e EFLM - European Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine

e eGF — odhadovana glomerulova filtracia

e EKFC — European Kidney Function Consortium

e ERM — Eurdpsky referenény material

e GF — glomerulova filtracia

e [FCC — International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine

e ID-GC/MS - izotopova dilucia splynovou chromatografiou a hmotnostnou
spektrometriou

e ID-LC/MS - izotopova dilucia s kvapalinovou chromatografiou a hmotnostnou
spektrometriou

e [RMM - Institute for Reference Materials and Measurements

e JCTLM —Joint Committee for Traceability in Laboratory Medicine

e KDIGO - Kidney Disease Improving Global Outcomes

e NIST — National Institute for Standardization and Technology

e PCR — pomer celkové bielkovina/kreatinin v moci

e POCT — point of care testing

e pRIFLE - Pediatric Risk, Injury, Failure, Loss, End Stage Renal Disease

e PU — proteintria

e TDM — terapeutické monitorovanie lie¢iv
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Vyhlasenie

Odportacania SSKB predstavujii nazory autorského kolektivu a boli vypracované po dokladnom zvazeni
vedeckych a lekarskych poznatkov a dokazov dostupnych v Case ich zverejnenia a schvalené vyborom SSKB.
SSKB nie je zodpovedna za akéhokol'vek rozpory, nezrovnalosti a/alebo nejednoznaénosti medzi Odporucaniami
SSKB a akymikol'vek inymi oficidlnymi odporuc¢aniami alebo usmerneniami vydanymi prislusnymi organmi
Statnej spravy alebo inymi relevantnymi institiciami. Zdravotnickym pracovnikom sa odportca tento dokument
zohl'adnit’ v ramci diagnosticko — terapeutického procesu. Odporucania SSKB vsSak ziadnym spdsobom
nenahradzuju klinicky usudok a individuadlnu zodpovednost zdravotnickych pracovnikov za prijimanie
vhodnych a presnych rozhodnuti s oh'adom na zdravotny stav pacienta a po konzultacii s tymto pacientom a, ak
je to vhodné a/alebo potrebné, aj s jeho zdkonnym zastupcom.
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Uvod

Chronickéd choroba obliciek (CKD) ma vysokl prevalenciu (priemerne cca 10 %) a
v pokrocilom S§tadiu vedie k termindlnemu zlyhaniu oblic¢iek [1]. Glomerulova filtracia
(GF) a pomer albuminu ku kreatininu v mo¢i (ACR) su hlavné diagnostické kritéria CKD
avyuzivaja sa a) na klasifikdciu, stratifikdciu rizika komplikacii a
monitorovanie progresie choroby (KDIGO CKD Working Group, 2024). Cielom tohto
odportcania je v strucnej a prehladnej forme poskytnat’ suhrn aktualnych poznatkov a
prispiet’ k harmonizacii laboratérnej diagnostiky ochoreni obli¢iek. Vychodiskom su
odporucania organizacie Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) a zavery
Committee on Chronic Kidney Disease of the European Federation of Laboratory
Medicine (EFLM) a European Renal Association (KDIGO CKD Working Group, 2024;
Cavalier a kol., 2023; Delanaye a kol., 2022). Odportc¢anie je zamerané na biomarkery
funkcie glomerulov a vySetrenie proteintrie, d’alSie laboratorne vySetrenia pre diagnostiku
ochoreni obli¢iek presahuju jeho rdmec (hodnotenie mocového sedimentu a diagnostika
hematurie, analyza konkrementov, stanovenie autoprotilatok, monoklonovych

imunoglobulinov a.i.).

VySetrenie glomerulovej filtracie

1. Odborné vychodiska

e Pre posudenie funkcie renalnych glomerulov st v rutinnej praxi dostupné dva sérové
biomarkery — kreatinin a cystatin C.

e Vyber vhodného biomarkera zavisi na telesnej konstitdcii, komorbiditach,
farmakologickej anamnéze, podmienkach odberu a konkrétnej klinickej situacii. Ich
zakladné charakteristiky uvddzame v prilohe 1, tabul’ke 1.

e Referen¢nou metdédou na stanovenie kreatininu je izotopova dilucia s kvapalinovou
(plynovou) chromatografiou a hmotnostnou spektrometriou (ID-LC/MS, ID-GC/MS).
Referencna metdda na stanovenie cystatinu C nie je definovana (JCTLM Database,
2024).

e Vrutinnej praxi sa na vySetrenie cystatinu C pouZziva imunoturbidimetricka alebo
imunonefelometricka metodda, na stanovenie kreatininu fotometrickd enzymaticka

alebo Jaffého metoda (Cavalier a kol., 2023). Charakteristiky a obmedzenia Jaffého a
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enzymatickej metody uvadzame v prilohe 1, tabul'ke 2 (Pottel a kol., 2024; Thomas a
kol., 2023; Delanaye a kol., 2017).

Poziadavky na analyticku kvalitu rutinnych metdd pre oba biomarkery su zhrnuté
v prilohe 1, tabulke 4 [8,9,10]. Ich splnenie v beznej praxi je dosiahnutelné aj vd’aka
vyraznym pokrokom v oblasti harmonizacie analytickych metod (JCTLM Database,
2024; Boutten a kol., 2013; Ebert a kol., 2016; Bargnoux a kol., 2017).

Vypovedna hodnota sérovych koncentracii kreatininu a cystatinu C u pacientov s CKD
(ustdleny stav) sa vyrazne zvySuje pouzitim matematickych vztahov pre odhad
glomerulovej filtracie (eGF) (Cavalier a kol., 2023; Levey a kol., 2009; Inker a kol.,
2012; Schwartz a kol., 2009; Pottel a kol., 2021; Pottel a kol., 2023).

Rovnice kombinujuce oba vysSie uvedené biomarkery st vo vécSine pripadov
najpresnejSou metdodou odhadu GF dostupnou v rutinnej praxi a najviac koreluju s
priamym meranim GF pomocou exogénnych biomarkerov.

Presnost odhadu GF pomocou kombinovanej rovnice sa znizuje v pripade
neglomerulovych faktorov ovplyviiujicich disproporciondlne len jeden z
biomarkerov. V tomto pripade je vhodnej$i odhad GF s vyuZitim biomarkera, ktory nie
je ovplyvneny (KDIGO CKD Working Group, 2024).

V obdobi rokov 2021 — 2023 boli postupne publikované a validované rovnice EKFC
(Pottel a kol., 2021; Pottel a kol., 2023), ktoré su Specificky urcené pre eurdpsku
populéciu a v sucasnosti by mali byt podl'a odporti¢ani EFLM preferované (Cavalier
a kol., 2023). Predpoklada sa, Ze v eurdpskych krajinach postupne nahradia aktualne
najrozsirenejsSie rovnice CKD-EPI a Schwartzove rovnice pre pediatrickii populaciu
(Levey a kol., 2009; Inker a kol., 2012; Schwartz a kol., 2009). Implementéacia novych
rovnic by mala byt ¢o najviac plo$na s prioritou zachovania regionalnej jednotnosti
pouzivanej metddy odhadu GF.

Niektoré klinické indikacie (napr. postdenie funkcie obliiek v transplantacnej
medicine, katabolické stavy, onkologické ochorenia s vysokym rozpadom buniek,
pokrocild cirhdza pecene, terapeutické monitorovanie chemoterapeutik) vyzaduji
stanovenie GF priamym meranim zaloZzenym na principe klirensu exogénneho
markeru, ako je napriklad inulin, iohexol, 3!Cr-EDTA a *™Tc-DTPA. (Cavalier a kol.,
2023). Preferuje sa stanovenie plazmatického klirensu iohexolu, pre ktoré v Europe

aktuadlne prebieha proces harmonizéacie koordinovany European Kidney Function
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Consortium (EKFC) a Committee on Chronic Kidney Disease EFLM (Ebert a kol.,
2024).

Hodnotenie glomerulovej filtracie pre ucely diagnostiky, klasifikacie a stanovenia
prognozy CKD je zalozené na stratifikacii rizika v ramci kategorii G1-GS5 (priloha 1,
tabul’ka 3). Kategorie G1 a G2 spiiiaju kritéria CKD len v pripade pritomnosti d’alich
znamok ochorenia obli¢iek (KDIGO CKD Working Group, 2024).

Pri monitorovani CKD sa za klinicky vyznamnu zmenu povazuje pokles GF o viac
ako 20 % oproti predchadzajicej hodnote. V pripade terapie blokatormi renin-
angiotenzinového systému je znamkou zhorSenia glomerulovej funkcie az pokles GF
o viac ako 30 % (KDIGO CKD Working Group, 2024).

Glomerulov4 filtracia je zavisla od veku; po 40. roku zivota zvyc€ajne klesa priemerne
00,17 mL-s-1,73 m?za 10 rokov, pravdepodobne v ddsledku fyziologického poklesu

prietoku krvi oblickami a degenerativnych zmien v glomeruloch (Zima a kol., 2021).

1.1. Osobitosti pediatrickej populacie

Zakladnou charakteristikou deti je ich rast a vyvoj. GF je po narodeni vel'mi nizka,
s maturaciou obli¢iek sa postupne zvySuje a kulminuje na urovni dospelych priblizne
vo veku 1,5 — 2 rokov. Normélny rozsah GF pre jednotlivé vekové kategorie bol
definovany meranim klirensu inulinu (Vandevoorde a kol., 2016; Schwartz a kol.,
2007).

Kreatinin v sére novorodencov je v dosledku fetoplacentarneho prenosu 48 — 72
hodin po poérode porovnatelny s koncentraciou u matky, s premenlivym poklesom
v priebehu dni az tyzdnov v zavislosti od gestacného veku (Mian a kol., 2017; Zaoral
a kol. 2016).

Cystatin C v sére je po narodeni mierne zvySeny, ¢o pravdepodobne odréza niZ$iu
fyziologicku GF. So zvySujucou sa GF postupne klesa a dosahuje platd priblizne vo
veku 1,5 — 2 rokov, ¢o odraza Gplni maturéciu funkcie glomerulov (Mian a kol., 2017).
Vyskyt analytickych interferencii pri Jaffého metéde v porovnani s enzymovou
metdodou je v detskom veku vys§i. Dovodom je vysSSia relativna koncentracia
pseudokreatininovych  Jaffého chromogénov avicsi podiel hemolytickych
a ikterickych vzoriek. Jaffého metdda v detskom veku nadhodnocuje GF priemerne
0 20 — 40 % (KDIGO CKD Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023; Pottel a kol.,
2024; Delanghe 2009; Cobbaert a kol., 2009).
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CKD u deti je v porovnani s dospelymi zriedkava, najcastejSou pricinou su dedi¢né
anomalie obli¢iek a mocovych ciest a nemusi sa manifestovat’ znizenim GF (napr.
tubulopatie). Manazment CKD nie je zamerany len na primarnu pri¢inu, zahfna
multidisciplindrny ~ pristup  k zabezpeCeniu normdlneho rastu, vyzivy a
neurokognitivneho vyvoja.

Frekvencia vyskytu akutneho poskodenia oblic¢iek (AKI) u deti je vysSia v porovnani
s dospelymi. Na diagnostiku, diferencidciu a hodnotenie zavaznosti sa pouziva
klasifika¢ny systém pRIFLE (Sethi a kol., 2021). Kreatinin podlicha dynamickému
sledovaniu v Sirokom kontexte d’al§ich laboratornych a klinickych parametrov
presahujtcich rozsah tohto odporucania (osmolalita, sodik v moci, frakéné exkrécie
sodika a moc€oviny, diuréza, bilancia tekutin a iné¢).

V akttnych rozhodovacich procesoch moZno na stanovenie kreatininu vyuZit’ aj ,,point
of care* (POCT) systémy v supervizii centrdlneho laboratoria (KDIGO CKD Working
Group, 2024).

2. Odporucania

2.1. VSeobecné odporucania

1.

Na stanovenie kreatininu a cystatinu C odporGame pouzitie vylucne
Standardizovanych metdd so zodpovedajicou metrologickou nadvidznostou na ID-
GC(LC)/MS a CRM NIST 967 pre kreatinin a ERM DA-471/IFCC pre cystatin C
(Cavalier a kol., 2023; JCTLM Database, 2024; IFCC Working Group GFRA, 2006;
Myers a kol., 2006; Boutten a kol., 2013).

Neodporiucame sucasné alebo striedavé pouzivanie viacerych analytickych metdd na
stanovenie jedného biomarkera za Ui¢elom monitorovania dynamiky GF u jedného
pacienta vramci jedného zdravotnickeho zariadenia, najmd ak vyuZiva sluzby
viacerych laboratorii. Vynimkou je overenie pripadnych analytickych interferencii

(priloha 1 - tabul’ka 2).

3. Koncentriciu kreatininu v sére odpori¢ame vyjadrovat v jednotkidch pmol-L’!

5.

zaokruhlent na celé cislo, koncentraciu kreatininu v moc¢i odporu¢ame uvadzat
v jednotkdch mmol-L™!' zaokrihlent na dve desatinné miesta.

Koncentraciu cystatinu C odpori¢ame vyjadrovat v jednotkach mg-L! zaokrahlent na
dve desatinné miesta.

Navrhujeme zvazit' prevzatie referencnych rozmedzi pre kreatinin a cystatin C

z relevantnej literatary (Ceriotti a kol., 2008; Adeli a kol., 2020). Podmienkou je

Strana 7 z 39



6.

verifikécia referen¢nych rozmedzi podl'a protokolu Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI) EP28-A3c (Ozarda a kol., 2018; CLSI, 2023).

Odhad GF odpori¢ame vyjadrovat’ v jednotkach mL-s'-1,73 m™ zaokrtthleny na jedno
desatinné miesto.

Odportc¢ame uvadzat’ na vysledkovom liste, ktory biomarker(y) bol(i) pouzity(¢) pre
odhad GF (napr. eGF-kreatinin). Informdcia o rovniciach pouzivanych laboratdriom
pre odhad GF by mala byt sucastou dokumentacie dostupnej klinickym partnerom
laboratoria (napr. laboratornej prirucky).

Odportc¢ame zavedenie stanovenia iohexolu alebo alternativnej metddy pre priame
meraniec GF minimalne v jednom laboratériu v ramci Slovenskej republiky.

Predpokladom je nadvdznost’ na transplantacny program.

9. Obmedzenia analytickych metdd, biomarkerov a metéd odhadu GF odpori¢ame

aktivne komunikovat’ a opakovane konzultovat’ s klinickymi partnermi laboratodria.

2.2. Odporucania pre dospelu populaciu (vek viac ako 18 rokov)

1.

Na stanovenie kreatininu v sére odporacame pouZzitie enzymovej metody (KDIGO
CKD Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023; Pottel a kol., 2024; Boutten a kol.,
2013; Piéroni a kol., 2011; Panteghini a kol., 2015; Hoste a kol., 2015).

V pripade nedostupnosti enzymovej metdody navrhujeme na stanovenie kreatininu v
sére zvazit' pouzitie Jaffého metddy, ktord ma nizsiu analyticka Specificitu, vyssi bias
a niz$iu preciznost’ (Cavalier a kol., 2023; Boutten a kol., 2013; Panteghini a kol., 2015;
Hoste a kol., 2015). Podmienkou je metrologickd nadvidznost’ metody a matematicka
korekcia na pseudokreatininové chromogény.

Na stanovenie kreatininu v mo¢i su Jaffého a enzymova metdda rovnocenné (KDIGO
CKD Working Group, 2024). Pre oba materidly (sérum a moc¢) odpori¢ame v ramci
laboratdria pouZit’ rovnakl analyticki metodu.

Spolu s koncentraciou kreatininu a cystatinu C odpori¢ame na vysledkovom liste
uvadzat’ sucasne aj odhad glomerulovej filtracie (Cavalier a kol., 2023; Biljak a kol.,
2017).

Pre rutinné vySetrenie glomerulovej funkcie a ako inicidlne vySetrenie pri podozreni na
ochorenie obli¢iek odporic¢ame eGF z kreatininu (KDIGO CKD Working Group,
2024).

Pre potvrdenie diagnézy, klasifikdciu, stanovenie progndzy a pravdepodobnosti

vyskytu komplikécii CKD odporucame uprednostnit’ eGF z kombinovanej rovnice pre
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10.

1.

12.

13.

14.

kreatinin a cystatin C. T4to rovnica je vhodnejSou alternativou eGF z kreatininu aj pre
detekciu inicidlnych §tadii glomerulopatie (napr. pri diabetes mellitus, artériovej
hypertenzii), a ak je potrebny presnej$i odhad GF (KDIGO CKD Working Group,
2024).

Ak st pritomné neglomerulové faktory (analytické a/alebo biologické) vyrazne
ovplyviiujice vylucne koncentraciu kreatininu odporti¢ame odhad GF z cystatinu C
(priloha 1, tabulka 1) (KDIGO CKD Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023;
Pottel a kol., 2024; Thomas a kol., 2023).

V pritomnosti klinickych stavov spojenych s pritomnost'ou neglomerulovych faktorov
ovplyviujicich koncentraciu kreatininu aj cystatinu C (zavazné chronické ochorenia
ako cirhdza pecene, kardidlna insuficiencia, katabolické stavy, vyraznd obezita)
neexistuje presna metéda odhadu GF. Na rutinné pouzitie odporui¢ame kombinovant
rovnicu pre kreatinin a cystatin C, presny udaj o funkcii glomerulov poskytuje len
priame meranie GF (KDIGO CKD Working Group, 2024).

Vzhl'adom na nedavne publikovanie rovnic EKFC (Pottel a kol., 2021; Pottel a kol.,
2023) odporucame v prechodnom obdobi nad’alej pouZzivat’ rovnice CKD-EPI 2009 pre
eGF z kreatininu, CKD-EPI 2012 pre eGF z cystatinu C a kombinovanu rovnicu CKD-
EPI 2012 pre eGF z kreatininu a cystatinu C (Levey a kol., 2009; Inker a kol., 2012).
Rovnice su uvedené v prilohe 2.

Pri implementacii novych rovnic EKFC do klinickej praxe odporu¢ame zjednotit’
metodiku odhadu GF v ramci Slovenskej republiky (KDIGO CKD Working Group,
2024; Cavalier a kol., 2023).

Neodporucame pouzivat’ aktualizované rovnice CKD-EPI z roku 2021 z dévodu ich
nevhodnosti pre eurdpsku populaciu (Cavalier a kol., 2023; Delanaye a kol., 2022).
Pri obmedzeniach vylucujiicich pouzitie vysSie uvedenych odhadov GF a
nedostupnosti priameho merania GF , navrhujeme zvazit moznost’ vyuzitia klirensu
kreatininu. Podmienkou je dosledné poucenie a compliance pacienta pri zbere mocu
(priloha 3). T4to metdda je vhodna len pre hruby orientacny odhad, nadhodnocuje GF
0 16 % pri redlnej GF > 1,3 mL-s'-1,73 m? az 90 % pri redlnej GF < 0,7 mL-s!-1,73
m (Thomas a kol. 2023).

Vysledky eGF < 1.0 mL-s'-1,73 m™ odportiéame oznaéit’ na vysledkovom liste ako
znizené.

V ramci diagnostiky CKD odporti¢ame opakovane potvrdit’ znizenit GF z doévodu

vylii¢enia vplyvov biologickej a analytickej variability a tiez odliSenia od AKI.
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15. V pripade AKI odporacame pre jej klasifikaciu vyuzit’ hodnotu koncentracie kreatininu

a posudenie dynamiky koncentracie v ¢ase spolu s diurézou. Interpreticia sa riadi
aktualnou klasifikaciou v zmysle odporucania KDIGO (KDIGO AKI Working Group,
2012).

2.3. Odporucania pre pediatrickd populaciu (vek do 18 rokov)

1.

Na stanovenie kreatininu v sére odporucame pouzitie vylucne enzymovej metdody.
Rutinné pouzitie Jaffého metody je v tejto vekovej skupine nevhodné (KDIGO CKD
Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023; Pottel a kol., 2023; Delanghe, 2008;
Cobbaert a kol., 2009). Dostupnost’ viacerych metod stanovenia moze byt potrebna na
posudenie vplyvu analytickych interferencii v individualnych pripadoch.
Laboratérium merajice kreatinin u doj¢iat a malych deti musi zabezpecit’, aby proces
kontroly kvality kompletne pokryval ofakavany rozsah koncentrécii pre ciel'ovu
skupinu vratane nizkych hodnot (KDIGO CKD Working Group, 2024).

Na stanovenie kreatininu v moci su Jaffého a enzymova metdda rovnocenné (KDIGO
CKD Working Group, 2024). Pre oba materialy odporac¢ame v ramci laboratdria pouZzit’
rovnaku analyticki metddu.

V pripade, ak je uvedena vyska pacienta, odporuc¢ame spolu s koncentraciou kreatininu
na vysledkovom liste sicasne uvadzat’ aj odhad glomerulove;j filtracie.

Cystatin C neodporti¢ame na rutinné hodnotenie funkcie obli¢iek u deti, navrhujeme
zvazit’ jeho pouZitie len v Speciadlnych klinickych situdcidch (malnutricia, anorexia,
spina bifida, svalova dystrofia, niektoré metabolické ochorenia...) idealne v indikécii
Specialistom.

Spolu s koncentraciou cystatinu C odporac¢ame na vysledkovom liste sti¢asne uvadzat’
aj odhad GF.

Vzhl'adom na nedavne publikovanie rovnic EKFC (Pottel a kol., 2021; Pottel a kol.,
2023) odporticame v prechodnom obdobi na odhad GF z kreatininu aj cystatinu C
nad’alej pouZzivat’ Schwartzove rovnice z roku 2009 (Schwartz a kol., 2009). Rovnice
st uvedené v prilohe 2.

Vysledky eGF < 1.5 mL-s'-1,73 m odportiéame oznadit na vysledkovom liste ako

znizené (KDIGO CKD Working Group, 2024).

Strana 10 z 39



>

Krucové body — vySetrenie GF

Na stanovenie kreatininu preferovat’ Standardizovanu enzymovu metddu. Proces
kontroly kvality musi pokryvat’ cely rozsah koncentracii o¢akavanych u pacientov.
Vysledky uvadzat’ v jednotkéch SI.

Spolu s koncentraciou kreatininu a cystatinu C uvadzat na vysledkovom liste
sucasne aj odhad glomerulove;j filtracie.

V rutinnej praxi preferovat u dospelych pacientov rovnice CKD-EPI a u
pediatrickych pacientov Schwartzovu rovnicu.

Pri indikécii metodiky odhadu GF a interpretacii vysledkov zohladnit’ klinicky

stav pacienta a mozné interferenty.

VySetrenie proteintdrie

1. Odborné vychodiska

Stanovenie koncentracie proteinov v moci je zikladnym vySetrenim
Strukturdlneho poSkodenia obli¢iek, ktoré sa vyuziva pre diagnostiku,
monitorovanie efektivity terapie a tiez pre monitorovanie priebehu ochorenia a
odhad rizika progresie a vyskytu komplikdcii CKD. V praxi sa najCastejSie
vyuziva stanovenie celkovej bielkoviny a stanovenie albuminu, dostupné je aj
vySetrenie d’alSich Specifickych proteinov pre typizaciu proteinurie a diferencidlnu
diagnostiku nefropatii (priloha 1, tabul’ka 5).

Referencna metdda na stanovenie albuminu a celkovej bielkoviny v moc¢i nie je
definovand. Existuje niekol'ko kandidatnych metdd pre stanovenie albuminu na
principe LC-MS/MS. Pre stanovenie albuminu st dostupné referencné materialy
NIST-SRM 2925 a IRMM-ERM DA470 (JCTLM Database, 2024; Seegmiller a
Bachmann, 2024).

V rutinnej praxi sa albumin vySetruje imunoturbidimetrickou alebo
imunonefelometrickou metodou, celkova bielkovina fotometrickou (biuretovou)

alebo turbidimetrickou metodou (Seegmiller a Bachmann, 2024).
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Kvantitativne analytické metddy pre stanovenie albuminu v moci vykazuju vyssiu
uroven analytickej senzitivity, Specificity, preciznosti a Standardizacie ako metddy
pre stanovenie celkovej bielkoviny v moc¢i. (KDIGO CKD Working Group, 2024).
Diagnosticka senzitivita kvantitativnych analytickych metéd pre stanovenie
celkovej bielkoviny v moci je nevyhovujuca pre zachyt skorych stadii CKD.
Dovodom je nedostatocne nizky limit kvantifikacie a tiez nizSia analyticka
preciznost’ (presnost’) v oblasti nizkych koncentracii. Analyticka senzitivita metod
nie je ekvivalentnd pre vSetky mocové proteiny (napr. nizSia senzitivita
turbidimetrickych metéd pre alfa-1-mikroglobulin a Tammov-Horsfallov
protein). Problémom je aj neexistujica Standardizacia. Vysledky sa preto moézu
vyrazne liSit’ v z&vislosti na metdde a pritomnosti roznych proteinov vo vzorke
(KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023; Biljak a kol., 2017)
Poziadavky na analyticku kvalitu rutinnych kvantitativnych metéd uvadzame
v prilohe 1, tabulke 4.

V praxi su tiez pomerne rozsirené semikvantitativne metddy pre stanovenie
celkovej bielkoviny na principe kolorimetrie s vyuZzitim proteinovej chyby pH
indikatorov. Ich analytickd senzitivita a Specificita je vSak vyrazne limitovana
(senzitivita 90 — 95% pre albumin az od koncentracie > 200 mg-L™!, vyrazne niz$ia
pre imunoglobuliny a ich volné Tlahké retazce a tiez pre nizkomolekulové
proteiny) a su zataZené interferenciami. Analogicky existuju aj semikvantitativne
metddy pre stanovenie albuminu a/alebo ACR. Ziadnu zo spominanych metéd nie
je mozné vyuzit' pre diagnostiku, monitorovanie a klasifikaciu CKD (KDIGO
CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023)

Z dovodu minimalizacie vplyvu variabilnej hydraticie a diurézy (a ztoho
vyplyvajucej dilicie mocu) sa koncentracia bielkovin vyjadruje ako pomer ku
koncentracii kreatininu v jednorazovej vzorke mocu alebo ako mnoZstvo vylucené
za 24 hodin.

Za zlaty Standard vySetrenia proteintirie a albumindrie sa dlhodobo povazuje
stanovenie ich mocovej exkrécie za 24 hodin (Thomas a kol., 2023).

Vzhladom na problematické zaistenie optimalnych podmienok 24 hodinového
zberu mocu je vpraxi presnejSie a spolahlivejSie stanovenie proteinov
v jednorazovej vzorke mocu a objektivizacia vysledku pomocou prepoctu na

kreatinin. NajcCastejSie sa vyuziva pomer albuminu, resp. celkovej bielkoviny ku
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kreatininu (z angl. protein/creatinine ratio — PCR, albumin/creatinine ratio — ACR)
(KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023).

Fyziologické koncentracia bielkovin v moci sa pohybuje v rozmedzi 50 — 150 mg
za 24 hodin a tvoria ju uromodulin, albumin, IgG, IgA a polyklonové 'ahké ret'azce
kappa a lambda.

Funk¢nd proteinuria a ortostaticka proteinuria su prechodné formy proteinuarie
s nizkou kvantitou (< 1 g za 24 hodin), ktoré maju hemodynamicku pri¢inu a nie
st znamkou ochorenia obli¢iek. Dalsie faktory ovplyviiujuce ACR a PCR, ktoré
nie su spojené s poskodenim obli¢iek, uvddzame v prilohe 1, tabul’ke 6.
Koncentréacia albuminu v mo¢i je vysledkom rovnovahy medzi jeho glomerulovou
filtraciou (fyziologicky 3,3 g za 24 hodin) a tubulérnou reabsorpciou (3,2 g za 24
h). Zvysena albuminuaria (> 30 mg za 24 h) mdze byt zapric¢inena poskodenim
glomerulov (zmeny v Struktire endotelu, glomerulovej bazalnej membrany alebo
podocytov) a/alebo renalnych tubulov (Seegmiller a Bachmann, 2024).
Stanovenie albuminurie je senzitivnej$im markerom glomerulopatie a ma vyssiu
vypovedni hodnotu ako stanovenie proteintrie v ramci diagnostiky a odhadu
rizika progresie a rozvoja komplikacii CKD. Albumintria je tiez nezavislym
prediktorom kardiovaskularneho rizika (KDIGO CKD Working Group, 2024).
Hodnotenie albumintrie pre ucely diagnostiky, klasifikacie a stanovenia progndzy
CKD je zaloZené na stratifikacii rizika v rdmci kategorii A1-A3 (priloha 1, tabul’ka
3). Najvy$siu vypovedni hodnotu ma v tychto indikdciach kvantitativne
stanovenie ACR vo vzorke stredného pridu prvého ranného mocu. Vyuzitie ACR
je tiez jednoznacne indikované u pacientov s diabetes mellitus, artériovou
hypertenziou a metabolickym syndromom v ramci primarnej a sekundérnej
prevencie kardiovaskularnych ochoreni (KDIGO CKD Working Group, 2024;
Marx a kol., 2023; Visseren a kol., 2022).

Pre odhad rizika 10 najcastejSich komplikacii CKD je mozné vyuZit' tabulky
uvedené v odporucani KDIGO, ktoré zohladiuju ACR a GF (KDIGO CKD
Working Group, 2024).

Vysetrenie celkovej bielkoviny v moci sa vyuziva na diagnostiku, klasifikéciu a
monitorovanie tubuldrnej a zmieSanej proteinurie a proteinirie s primarne
prerendlnou a postrenalnou pri¢inou. Najvyssiu vypovednu hodnotu mé v tychto

indikaciach kvantitativne stanovenie PCR vo vzorke stredného prudu prvého
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ranné¢ho mocu (KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023; Zima a
kol., 2021).

e Proteinuriu delime podl'a zdvaznosti do troch kategérii P1-P3 (priloha 1, tabul’ka
7). Ako nefroticku oznacujeme proteinuriu > 3500 mg za 24 h u dospelych a >
1000 mg-m™ za 24 h u deti (KDIGO CKD Working Group, 2024; Zima a kol.,
2021; Biljak a kol., 2017; Kovéacs a Podracka, 2012; Bjornstad a kol., 2022).

e Pre pomerne vysoku biologicku variabilitu PCR a ACR je nalez potrebné potvrdit’
opakovanym vySetrenim. Pozitivita dvoch z troch vzoriek odobratych v réznych
diioch potvrdzuje patologicky nélez. Pri monitorovani CKD je za klinicky
vyznamnu zmenu mozné povazovat’ zvysenie ACR o viac nez 71 — 100 % oproti
predchadzajicej hodnote (KDIGO CKD Working Group, 2024; Seegmiller a
Bachmann, 2024).

1.1. Osobitosti pediatrickej populacie

e Proteinuria je Casty laboratorny néalez u deti. Prevalencia vekom stlpa, vrcholi
v obdobi dospievania a je vysSia u dievCat. Ortostatické a prechodné (funkéné)
formy su CastejSie a s benigne (priloha 1, tabulka 6).

e Fyziologickéd proteinuria a albuminuria su zavislé na veku. Dovodom je napr.
nezrelost’ tubularnych transportnych procesov u novorodencov a nizky U-kreatinin
pri nizsej svalovej mase (priloha 1, tabulka 7).

e Incidencia tubularnej a zmieSanej proteinurie je vysSia nez u dospelych. Je vhodné
vzdy kombinovat’ ACR a PCR pre zachyt nizkomolekularnych proteinov v moci
(KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023).

e Proteinuria predstavuje nezavisly rizikovy faktor progresie glomerulového aj
neglomerulového CKD u deti (Leung a kol., 2017; Warady a kol., 2015; Fathallah-
Shaykh a kol., 2015; Noone a kol., 2014; Ruggenenti a kol., 2012; Fathallah-
Shaykh a kol., 2017).

. Odporacania

2.1. VSeobecné odporucania
1. Odporucame preferovat’ objektivizdciu albumindrie a proteinirie pomocou
prepoctu na koncentraciu kreatininu v jednorazovej vzorke mocu vyjadrené ako

ACR a PCR z dovodu vysokej chybovosti 24 hodinového zberu mocu.
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. Pre vySetrenie ACR a PCR odporac¢ame odobrat’ vzorku stredného prudu prvého
ranné¢ho mocu. V pripade, Ze je pouzitd nahodna vzorka mocu, odporic¢ame nalez
potvrdit’ opakovanim vysSetrenia v prvej rannej vzorke mocu (KDIGO CKD
Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023). Je nevyhnutné poucit’ pacienta o
spravnej technike odberu mocu (priloha 3).

. Vzorky pre stanovenie ACR a PCR odporacame vysetrit' ihned” po odbere.
Skladovanie je mozné maximalne 7 dni pri teplote 2 — 8 °C. Dlhsie skladovanie je
nutné zabezpecit’ pri teplote -80 °C. Pred analyzou je nutné vzorky vytemperovat’
pri 37 °C a premiesat’ mocu (KDIGO CKD Working Group, 2024; Biljak a kol.,
2017).

. Pre vySetrenie albuminurie a proteinire odporic¢ame preferovat’ kvantitativne
metddy stanovenia na principe fotometrie alebo turbidimetrie (celkova
bielkovina), respektive imunonefelometrie alebo imunoturbidimetrie (albumin),
ktoré plnia prislusné poziadavky na analyticka kvalitu (priloha 1, tabulka 4).
V pripade stanovenia albuminu je nevyhnutnd zodpovedajica metrologicka
nadvédznost’, v praxi najcastejSie k referenénému materidlu IRMM ERM DA470
(Seegmiller a Bachmann, 2024; Seegmiller a kol., 2017).

Stanovenie albumintrie a proteinirie pomocou semikvantitativnych alebo
kvalitativnych metdéd (napr. vramci POCT) odporucame len pre orientaéné
vySetrenie u nizkorizikovych pacientov. Vysledok nie je mozné vyuZit pre
diagnostiku, klasifikdciu ani monitorovanie CKD a odporu¢ame ho vzdy
konfirmovat’ kvantitativnymi analytickymi metddami uvedenymi
v predchadzajucom bode (KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol.,
2023; Zima a kol., 2021).

Obsolétny termin ,,mikroalbuminuria,” odporu¢ame nahradit’ terminom zvySena
albuminuria (A2 v klasifikacii CKD podl'a KDIGO) (Cavalier a kol., 2023).

. Pri hodnoteni vysledkov ACR a PCR odporic¢ame zohladnit’ vplyv veku a
objemu svalovej masy a tieZ zvazit’ pritomnost’ prechodnej funkénej proteintrie a
ortostatickej proteintrie u adolescentov (priloha 1, tabulka 6) (KDIGO CKD
Working Group, 2024; Biljak a kol., 2017).

. Vysledky ACR a PCR odpori¢ame vyjadrovat v jednotkach mg-mmol’!

zaokruhlené na jedno desatinné miesto (Cavalier a kol., 2023).
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2.2. Odporiacania pre dospeld populaciu (vek viac ako 18 rokov)

1.

Pre tcely diagnostiky, cieleného skriningu vysokorizikovych populécii,
klasifikacie a odhadu rizika komplikacii a progresie CKD odporucame preferovat’
stanovenie ACR (KDIGO CKD Working Group, 2024; Cavalier a kol., 2023;
Delanaye a kol., 2022).

. Hodnotu ACR odporac¢ame zohladnit' pri odhade kardiovaskularneho rizika

avramci manazmentu pacientov s diabetes mellitus (KDIGO CKD Working

Group; Marx a kol., 2023; Visseren a kol., 2022).

. Vrelevantnych indikéciach odporucame pre diagnostiku a diferenciadlnu

diagnostiku nefropatii vyuzitie PCR, priameho stanovenia Specifickych proteinov
v moc¢i (napr. vol'né l'ahké ret’azce, intaktné imunoglobuliny, alfa-1-mikroglobulin,
transferin, alfa-2-makroglobulin), pripadne vySetrenie mocu pomocou
elektroforézy a imunofixacie. Medzi uvedené indikacie patria napriklad klinické
jednotky spojené s tubularnou, prerendlnou a postrendlnou proteindriou a tiez
glomerulonefritidy. Albumintria nemusi byt pritomnd (priloha 1, tabulka 5)
(KDIGO CKD Working Group, 2024; Thomas a kol., 2023).

Vysledky vylu€ovania albuminu a celkovej bielkoviny za 24 hodin odporic¢ame

vyjadrovat’ v jednotkach mg za 24 h, zaokruhlené na celé ¢islo.

. Na vysledkovom liste odporucame uvadzat’ cut off ACR pre zvySenu albumintriu

>3 mg-mmol! (KDIGO CKD Working Group, 2024).
Na vysledkovom liste odporti¢ame uvadzat’ cut off PCR pre zvySenu proteintriu

> 15 mg-mmol™! (KDIGO CKD Working Group, 2024).

2.3. Odporucania pre pediatricka populaciu (vek do 18 rokov)

1.

Odporucame vzdy sucasne stanovit’ ACR aj PCR v 1. rannej vzorke mocu (KDIGO

CKD Working Group, 2024).

. U detis CKD do 2 rokov veku sa preferuje PCR pred ACR (KDIGO CKD Working

Group, 2024; Biljak a kol., 2017).

.V pripade vySetrenia vyluCovania albuminu za 24 hodin odporti¢ame vysledky

vyjadrovat’ v jednotkach mg za 24 h, zaokrtihlené na celé ¢islo (Biljak a kol., 2017,
Bjornstad a kol., 2022).

V pripade vySetrenia vylucovania celkovej bielkoviny za 24 hodin odporucame
vydavat vysledky prepocitané na m? povrchu tela (Biljak a kol., 2017; Zieg a
Skélova, 2023; Vandervoorde a kol., 2016). Vysledky vylucovania celkove;j
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bielkoviny za 24 hodin odpora¢ame vyjadrovat v jednotkiach mg-m? za 24 h,
zaokrahlené na celé Cislo.

5. U deti odporucame vyuzitie vekovo Specifickych cut off hodnét. Pre normalne
hodnoty albumintirie udeti do 2 rokov veku neexistuje konsenzus.
U novorodencov sa za normalnu povazuje proteinuria az do 300 mg-m™ za 24 h,

resp. PCR do 300 mg-mmol™! (priloha 1, tabul’ka 7).

KrPucové body — vySetrenie proteinurie

» Pri vySetreni albumintrie a proteintirie zabezpecit dodrzanie podmienok
predanalytickej fazy vratane spravnej techniky odberu.

» Na stanovenie albumintrie a proteintrie preferovat’ kvantitativne metody, ktoré
plnia klinické poziadavky na analyticka kvalitu.

» Preferovat objektivizaciu albumindrie a proteinirie pomocou prepoctu na
kreatinin (ACR, PCR).

» U dospelych preferovat’ ACR pre ucely diagnostiky, cieleného skriningu a odhadu
rizika progresie CKD a tiez pre ucely odhadu rizika kardiovaskularnych ochoreni.

» U deti vysetrit’ vzdy kombinaciu ACR a PCR. Pre interpretaciu vysledkov vyuzit

vekovo $pecifické hodnoty cut off.

Vseobecné poznamky ku konceptu ,,point of care testing“ (POCT)

Pre vySetrenie kreatininu v sére a vySetrenie celkovej bielkoviny, albuminu a kreatininu
v moci su dostupné aj Specifické analytické metddy uréené na pouZzitie pri 16zZku pacienta,

resp. v mieste poskytovania zdravotnej starostlivosti.

Raciondlne vyuzitie POCT a hlavny prinos tohto konceptu je evidentny v oblastiach, kde
existuje velka vzdialenost’ od miesta poskytovania zdravotnej starostlivosti do klinickych
laboratorii (geografické, logistické ainé faktory) alebo existuje klinickd poZziadavka na
maximalne skratenie doby do dodania vysledku (napr. pacienti v kritickych stavoch,
nedostupnost’ systému rychlej prepravy vzoriek v ramei nemocnice). Uvaha o zavedeni POCT

by mala vzdy zahtiat’ aj analyzu potencialnych prinosov a rizik.
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Ocakavanym prinosom je vac¢sinou skratenie ¢asu do diagndzy a zefektivnenie manazmentu

terapie. To by malo viest’ k zniZzeniu morbidity, mortality, rizika rehospitalizcii a podobne.

Hlavné rizika plynt z prevadzkovania laboratornych zariadeni mimo procesné a personalne
zdzemie medicinskeho laboratéria (napr. odborny dohlad pracovnikov s prisluSnou
Specializaciou nad procesmi predanalytickej fazy, kontrolou kvality analytickych metdd,
zaSkolenim obsluhy atd.). To méze viest’ k nerozpoznanej nahodnej alebo systematickej chybe

merania a klinickému rozhodovaniu na zaklade nespravnych vysledkov vysSetreni.

Pre minimalizaciu vysSie uvedenych rizik je potrebné v pripade pouzitia POCT zariadeni
zabezpecit, aby boli dodrzané rovnaké preanalytické, analytické a postanalytické kritéria
kvality, aké st pre dané vysetrenie definované v laboratériu akreditovanom podl'a normy ISO

15189:2022 pre medicinske laboratoria. Vybrané zakladné poziadavky uvadzame nizsie:

1. Privybere a ndkupe zariadenia zadefinovat’ a zohl'adnit’ poziadavky na analyticku kvalitu,
prevadzkové ndklady a zlozitost’ obsluhy zariadenia (napr. riziko chyby pri pipetovani
nizkych objemov materidlu, udrzba, postup pre kalibraciu atd’.).

2. Zabezpecit pozadované podmienky prostredia pre prevadzku zariadenia.

3. Zabezpecit zaskolenie a opakované preskol'ovanie pracovnikov, ktori pripravuju vzorky
pre analyzu, obsluhuju zariadenie, vykondvaju jeho udrzbu a vyhodnocuju vysledky.
S tymto bodom suvisia procesy tvorby, revizie a oboznamovania sa s dokumentaciou
k zariadeniu a k analytickym metédam.

4. Zabezpecit pravidelni periodicki kalibraciu, interni a externu kontrolu kvality
a verifikaciu analytickych charakteristik vSetkych vyuZzivanych analytickych metod,
vratane vyhodnotenia dosiahnutych parametrov v porovnani so stanovenymi kritériami
kvality.

5. Pravidelne periodicky preverovat’ analytické charakteristiky a diagnostickll vytaznost
POCT zariadeni porovnavanim s analogickymi metodikami v akreditovanom

medicinskom laboratoériu.

Z uvedené¢ho vyplyva praktickd nevyhnutnost odbornej supervizie prevadzky POCT
systémov pracovnikmi medicinskeho laboratoria.

Pri interpretacii vysledkov je nutné zohl'adnit’ limity pouzitej analytickej metédy vzhl'adom
na klinické vyuzitie (napr. nedostatocnd senzitivita semikvantitativnych metod pre detekciu

skorych stadii CKD).
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Priloha 1 — Tabul’ky

Tabul’ka 1 — Porovnanie biomarkerov glomerulovej filtracie (podl'a: KDIGO CKD Working
Group, 2024; Cavalier a kol., 2023; Pottel a kol., 2024; Thomas a kol., 2023; Jabor a kol.,
2020; Aarsand a kol., 2024)

Biomarker S-kreatinin S-cystatin C
Zdroj v organizme Prie¢ne pruhovany sval Jadrové bunky
. . o CVi: 44 % CVi: 3,2 %

Biologicka variabilita

CVg: 16,2 % CVg: 10,4 %
Index individuality 0,32 0,33
Polcas eliminécie 2,5 hodiny 2 hodiny

Nelinearna (vysSia miera linearity

Zavislost’ na GF Nelinearna

ako S-kreatinin)

Aktualne platné
rovnice pre odhad GF!

CKD-EPI 2009, Schwartz 2009
(EKFC 2021)

CKD-EPI 2012, Schwartz 2009
(EKFC 2021)

Senzitivita pre skoré
Stadium znizenia GF
(0,75-0,99 mL-s
11,73 m?)

Nizka (60 %)

Vysoké (80 — 90 %)

Zvysenie nezavislé na

GF?

Neadekvatne vysoka svalova
hmota (body building)
Poskodenie svalového tkaniva
(trauma, fyzicka namaha,
katabolizmus)

Zvyseny prijem proteinov

v potrave / kreatinu v doplnkoch
ZniZenie tubularnej sekrécie

(fenofibrat, cimetidin)

Onkologické ochorenia s vysokou
mierou rozpadu buniek
Glukokortikoidy (vysoka davka)
Nekorigovana hypertyre6za
Obezita, inzulinova rezistencia

Chronické zapalové ochorenia

Znizenie nezavislé na

GF?

Neadekvatne nizka svalova

hmota (myastenia gravis,

Nekorigovana hypotyredza
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dystrofie, malnutricia,
imobilizacia, amputacie)
Generalizované edémy
Gravidita

Tubularna sekrécia (pokrocilé

$tadia CKD)

Ovplyvnenie
koncentracie oboch
biomarkerov

nezavislych na GF

Cirhoza pecene, kardidlna insuficiencia, tazka malnutricia

a katabolické stavy, kachexia pri onkologickych a chronickych

ochoreniach, morbidna obezita

"Uvedené rovnice je mozné pouzit vyhradne v kombinacii so Standardizovanymi analytickymi metddami s prislusnou
metrologickou nadvéznost'ou (NIST CRM 967 pre S-kreatinin, ERM DA-471/IFCC pre cystatin C).

Nie je zahrnuty vplyv analytickych interferenci.
CKD - chronicka choroba obli¢iek, GF-glomerulova filtracia, CVi — intraindividualna variabilita, CVg — interindividudlna

variabilita

Tabul’ka 2 — Charakteristiky analytickych metodd na stanovenie kreatininu.

(kineticka, s kompenzaciou,
alebo bez kompenzacie na
pseudokreatininové

chromogény)

Analyticka metoda Jaffého metoda Enzymaticka metoda

Reakcia pikratu s kreatininom

v zasaditom prostredi,

spektrofotometrickd detekcia. Reakcia kreatininu v sérii

Existuje viacero modifikacii enzymatickych reakcii, Trinderova
Princip!

peroxidazova reakcia,

spektrofotometricka detekcia.

Zastipenie v ramci

laboratérii krajin EU

11,3 % (bez kompenzacie)

46,1 % (s kompenzaciou)

39,1 %

Mozné interferencie’

bilirubin

acetaminofén

kyselina acetylsalicylova
kyselina askorbova

kyselina mocova

dobutamin, dopamin, adrenalin
noradrenalin (i.v. infuzia)
levodopa

metyldopa

lidokain a metabolity

Strana 25 z 39




bakteridlna kontaminécia
cefalosporiny
fluorescein
trimetoprim
glukoza

lipidy

hemoglobin F
ketolatky
metamizol

pyruvat (oneskorena
centrifugécia)

streptomycin

metamizol

N-acetylcystein

etamsylat

prolinové stabilizatory v i.v.
imunoglobulinovych pripravkoch

fenindion (antikoagulans)

1zavislé na diagnostickej suprave daného vyrobcu

Tabulka 3 — Klasifikdcia a manazment CKD zalozeny na rizikovej stratifikacii pacientov;

riziko progresie CKD, odporucanie pre zacatie lieCby a frekvenciu kontrolnych vysetreni pre

jednotlivé rizikové skupiny pacientov s CKD (podl'a: KDIGO CKD Working Group, 2024).

Klasifikacia CKD je zaloZend na 3 premennych:
1. Pri¢ina

Kategorie albuminurie

Al

A2 A3

2. Glomerularna filtracia
3. Albumintria

Fyziologicka az
mierne zvysena

Stredne zvysena

Zavazne zvySena

ACR
<3 mg-mmol?!
(<30 mg za 24h")

ACR
3 - 29 mg-mmol!
(30-300 mg za 24h')

ACR
> 30 mg-mmol!
(> 300 mg za 24h')

. L Kontrola? Liecba Liecba
& |G1 |Fyziologicka/zvysena >15 1x/rok Kontrola 1x/rok Kontrola 3x/rok
g
cn . e Kontrola? Liecba Lie¢ba
~ | G2 | Mierne znizena 1,0-149 Ix/rok Kontrola 1x/rok Kontrola 3x/rok
i _ ) o Lietba Liecba
-1 | G3a | Miemne az stredne znizena 0,75-0,99 Kontrola 1x/rok Kontrola 2x/rok
é Liecba
= s 'y 1 1
G3b | Stredne az zavazne znizena | 0,5-0,74
% 4 ' Kontrola 2x/rok
)
= L o Liecba
'gn G4 Zavazne zniZzena 0,25 -0,49 Kontrola min. 4x/rok
G . . .
v . - Lie¢ba Liecba Lie¢ba
G5 Zlyhame obliciek <0,25 Kontrola min. Kontrola min. Kontrola min. 4x/rok
| Riziko progresie CKD Nizke | Stredné | Vysoke Vel'mi vys

luvedené hodnoty vylu€ovania albuminu za 24 hodin uvadzame len informativne. Preferuje sa klasifikacia zalozend na ACR.
?plati, ak pacient spliia diagnostické kritéria CKD, tzn. v pripade G1/A1 a G2/A1 ma preukazané poskodenie obli¢iek inym
sposobom nez na zaklade zvySenej albuminurie (napr. nadlezom hematurie, zobrazovacimi metédami, vySetrenim vzoriek z

biopsie a.i.).
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Tabul’ka 4 — Poziadavky na analyticku kvalitu (podl'a: KDIGO CKD Working Group, 2024;
JCTLM Database, 2024; IFCC Working Group GFRA, 2006; Jabor a kol., 2020; Myers a
kol., 2006; Boutten a kol., 2013; Aarsand a kol., 2024; Seegmiller a kol., 2017).

6,6 % [37]

3,3 % [37]

Medzil’ahla
Bias
Biomarker preciznost’ [Metrologicka nadvéaznost’
(max. odchylka)
(max. CV)
2,3%[1]
) 3,7 % [1] Ref. metdda: ID-GC(LC)/MS
S-kreatinin 2,2 % [10]

Ref. material: CRM NIST 967

S-cystatin C

3,2%[1]
4,1 % [37]

2,0 % [1]
2,4 % [37]

Ref. metdda: nie je konsenzus

Ref. material; ERM DA-471/IFCC

bielkovina (konc.)

10,9 % [8]

19,8 % [8]

U-albumin 16,4 % [8] 18 % [8] Ref. metdda: nie je konsenzus
(koncentrécia) 13 % [41] 15% [1] Ref. materidl: IRMM/ERM DA-470
ACR 11,1 % [8] 15,3 % [8]

U-celkova

Nie je definované

U-celkova

bielkovina (24 h)

10,7 % [8]

17,8 % [8]

CV — varia¢ny koeficient, ID-GC(LC)/MS — izotopova dilucia, plynova (kvapalinova) chromatografia/hmotnostna
spektrometria, S-sérum, U-mo¢

Tabul’ka 5 — Typizécia proteinurie (podl'a: Thomas a kol., 2023)

GF v norme/zniZena

Typ PU Typicky nalez Mozné priciny!
V zévislosti na etiol6gii monoklonové Rabdomyolyza, hemolyticka
Prerenalna VLR a/alebo Ig, myoglobin, hemoglobin, | anémia, monoklonové

gamapatie, leukémia
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Podl’a selektivity/miery poSkodenia len
proteiny so strednou molekulovou
hmotnostou (albumin, transferin) alebo aj
vysokomolekulové (Ig, makroglobuliny).

Index selektivity:

Porusenie glomerulove;j
bariéry z réznych pricin

(napr. diabeticka

Glomerulova .
< 0,1 — vysoko selektivna PU a hypertenzna nefropatia,
0,11 — 0,2 — selektivna PU glomerulonefritidy,
> 0,2 — neselektivna PU preeklampsia a.i.).
Al1M/albumin < 0,1
GF v norme/znizena
Proteinuria 0,5 — 20 g za 24 hodin Poskodenie tubulov aj
A1M/kreatinin > 100 mg-g’! glomerulov (napr.
ZmieSana Al1M/albumin > 0,1 vaskulitidy, amyloido6za,
IgG/albumin > 0,03 pokrocila diabeticka
GF znizena nefropatia)
. Poskodenie glomerulov
Al1M/kreatinin < 100 mg-g’! _
Tubularna - a prekrocenie renalneho
Al1M/albumin < 0,1
overflow absorp¢ného prahu
GF norme/znizena
v tubuloch.
Dysfunkcia tubulov bez
Proteinuria < 1,5 g za 24 hodin
glomerulopatie (napr.
ACR < 3 mg'mmol! _ . .
pyelonefritida a intersticialna
AIM > 10 mg-L"! ) ]
Tubularna nefritida, otrava tazkymi
Al1M/kreatinin > 14 mg-g’!
kovmi, Fanconiho syndrom,
B2M/kreatinin > 0,2 mg-g’!
rabdomyolyza, myelomova
GF norme/zniZzena .
oblicka)
IgM, alfa-2-makroglobulin, albumin Krvécanie, zépal v
Podobny nalez ako pri hematurii mocovych cestach (napr.
Postrenalna s renalnou etioldgiou, odliSenie pomocou | urolitidza,

A2M/albumin:

< 0,02 —renalna etioldgia

infekcia/tumor/trauma

mocovych ciest a mechtra)
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> 0,02 — postrenalna etiologia
GF v norme/znizena v zavislosti na

etiologii

Arteficialna

Negativny nalez proteintrie
semikvantitativnymi metddami, negativne
ACR, A1M/kreatinin a VLR,

vyrazna pozitivita proteinurie
kvantitativnou biuretovou metdédou

s nevysvetlitelnou dynamikou,

v zavislosti na pridanej zmesi bielkovin
atypicky elektroforeticky obraz — napr.
ovalbumin.

CAVE! - mozny je aj obraz hematurie

GF v norme

Miinchhausenov syndrom

IEtiologiu nie je mozné jednoznacne urdit’, nalezy sa asto prekryvajii a mozna je aj dynamika nalezu v ¢ase.
A1M - alfa-1-mikroglobulin, B2M — beta-2-mikroglobulin, Ig-imunoglobulin, VCR-vol'né I'ahké ret'azce, GF-glomerulova
filtracia, ACR-pomer albumin/kreatinin, PCR-pomer celkova bielkovina/kreatinin

Tabul’ka 6 — Faktory ovplyvitujuce ACR a PCR bez poskodenia obliciek (podl'a: KDIGO
CKD Working Group, 2024; Biljak a kol., 2017).

Ovplyvnenie ACR a
Faktor Komentar

PCR
Kontamin4cia krvou T ACR Zvysenie albuminu a celkovej
(hematuria, menstruacia) T PCR bielkoviny v moci

Iné kontaminacia (vaginalny

sekrét, ejakulat)

1 PCR (1 ACR)

Prevencia pou€enim pacienta

o spravnej technike odberu

Infekcie mocovych ciest T PCR

MozZna produkcia bielkovin

mikroorganizmami

Zmena perfuzie obli¢iek a
vaskularnej permeability

(ortostaticka a funkéna PU)

1 ACR
1 PCR

Ortostatickd PU — incidencia
u adolescentov 2 — 5 %, vylucenie

pomocou no¢ného zberu mocu
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Prechodna/funkéna PU —
incidencia u deti v Skolskom veku
5 —15 % (hortcka, stres, fyz.
namaha, pobyt v studenom
prostredi)

Septicky stav, hypertenzna kriza,

kardialna insuficiencia

Prerenélna a postrendlna PU

Falos$na negativita

ACR

Pritomnost’ inych proteinov v moci

nez albuminu

Zeny: 1 ACR a PCR

Renalne vylucovanie kreatininu je

Pohlavie _ _ o _
Muzi: | ACR a PCR vySSie u muzov a nizsie u zZien
Renalne vylucovanie kreatininu je
nizsie u deti a u pacientov vo
Vek (deti a dospeli) 1 ACR a PCR vysSom veku, PU a AU je vysSia

u deti do 2 rokov veku (nezrelé

tubularne transp. mechanizmy)

Svalovéa masa (kulturistika,
dystrofie, prijem bielkovin

v strave...)

Nizka: 1 ACR a PCR
Vysoka: | ACR a PCR

Rendlne vylucovanie kreatininu je
zavislé na jeho produkeii

v svaloch/prijme v potrave

ACR-pomer albumin/kreatinin, PCR-pomer celkova bielkovina/kreatinin, AU-albumintria, PU-proteintria
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Tabul’ka 7 — Fyziologické hodnoty a klasifikacia patologickej albumintrie a proteintirie

v zavislosti na veku (podl'a

: KDIGO CKD Working Group, 2024; Zima a kol., 2021; Biljak

a kol., 2017).
ACR PCR U-albumin U-bielkovina
Vek a kategoria AU/PU
(mg-mmoL™!) [ (mg-mmoL™!) | (mgza24h)
<240
< 6 mesiacov' Nie su data Nie su data Nie st data
mg-m?za24h
<150
Deti 6-24 mesiacov Nie su data <50 Nie st data
mg-m™?za24h
<150
> 24 mesiacov <3 <20 <30
mg-m~ za 24 h
Al/P1
<150
Normalna az <3 <15 <30
' mg za 24 h
mierna
Dospeli A2/P2 150 — 500
3-30 15-50 30-300
Stredne zavazna mg za 24 h
A3/P3 > 500
> 30 > 50 >300
Zavazna mg za 24 h

lu novorodencov sa za normalnu povazuje PU az do 300 mg-mza 24 h, resp. PCR do 300 mg-mmoL-!.

ACR-pomer albumin/kreatinin, PCR-pomer celkova bielkovina/kreatinin, AU-albumintria, PU-proteintria
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Priloha 2 - Rovnice pre odhad GF

eGF v mL-s'-1,73 m™, S-kreatinin v umol-L™!, S-cystatin C v mg-L™!, vy§ka v cm, vek

v rokoch, Q - median koncentracie S-kreatininu, alebo S-cystatinu C v zdravej populacii

1. Rovnice EKFC 2021 pre odhad GF z koncentracie kreatininu v sére (Pottel a kol.,
2021)

Vek 2-40 rokov, pomer S-kreatinin/ Q <1

-0,322

S — kreatinin)

eGF = 1,788 x (
Q

Vek 2-40 rokov, pomer S-kreatinin / Q > 1

-1,132

S — kreatinin)

eGF = 1,788 x (
Q

Vek > 40 rokov, pomer S-kreatinin / Q <'1

-0,322
x 0, 99(vek—4—0)

S — kreatinin)

eGF = 1,788 x (
Q

Vek > 40 rokov, pomer S-kreatinin / Q > 1

S — kreatinin\” *%? (vek—40)
eGF=1,788x< ) x 0,99'v¢
Q
Vek | Pohlavie Vypocet Q
Mus: In(Q) = 3,2 + 0,259 x vek — 0,543 x In(vek) — 0,00763 X vek?
uzi
2-25 + 0,000079 X vek3
rokov 5 In(Q) = 3,2 + 0,259 x vek — 0,543 x In(vek) — 0,00763 X vek?
en
Y + 0,000079 X vek3
>925 Muzi Q = 80 umol x L™t
rokov Zeny Q = 62 pmol x ™1

Strana 32 z 39



2. Rovnice EKFC 2021 pre odhad GF z koncentracie cystatinu C v sére (Pottel a kol.,
2023).

Vek 18-40 rokov, pomer S-cystatin C/ Q <1

S — cystatin C ~0322
eGF = 1,788 x ( )
Q
Vek 18-40 rokov, pomer S-cystatin C/ Q > 1
-1,132

S — cystatin C )

eGF = 1,788 x (
Q

Vek > 40 rokov, pomer S-cystatin C/ Q <1

-0,322
x 0, 99(vek—4—0)

S — cystatin C )

eGF = 1,788 x (
Q

Vek > 40 rokov, pomer S-cystatin C/ Q > 1

S — cystatin ¢\~ 132
eGF = 1,788 x ( 4 a ) x 0,99 (vek—40)
Vek Pohlavie Vypocet Q
18-50 Muzi,
Q=083mg x Lt
rokov zeny
> 50 Muzi,
Q = 0,83 x 0,005 X (Vek —50) mg x L™!
rokov zeny

3. Rovnica CKD-EPI 2009 pre odhad GF z koncentrécie kreatininu v sére. Pre ¢iernu

rasu sa vysledok nasobi koeficientom 1,16 (Levey a kol., 2009).

Muzi, S-kreatinin < 80 umol-L"!
~0,411
X 0,993Vek

S — kreatinin)

GF = 2,355 x (
€ 79.6
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Muzi, S-kreatinin > 80 umol-L™!

S — kreatinin\~*%° i
eGF = 2,355 x ( 79 6 ) x 0,993%¢
Zeny, S-kreatinin < 62 pmol-L"!
S — kreatinin\~%*%° i
eGF = 2,405 x ( 619 ) x 0,993%¢
Zeny, S-kreatinin > 62 pmol-L"!
S — kreatinin\~?%° X
eGF = 2,405 X ( 619 ) x 0,993%¢

. Rovnica CKD-EPI 2012 pre odhad GF z koncentracie cystatinu C v sére (Inker a
kol., 2012)

Muzi, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!

S — cystatin C ~0499 X
eGF = 2,217 X ( 08 ) x 0,996"¢
Muzi, S-cystatin C > 0,8 mg-L"!
S — cystatin C ~1328 K
eGF = 2,217 X ( 08 ) x 0,996"¢

Zeny, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!
-0,499
X 0,996 x 0,932

S — cystatin C)

GF=Z,217><(
€ 08

Zeny, S-cystatin C > 0,8 mg-L"!

-1,328
x 0,9967¢k x 0,932

S — cystatin C)

GF=2,217><(
€ 08
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5. Rovnica CKD-EPI 2012 pre odhad GF z koncentracie kreatininu a cystatinu C

v sére. Pre ¢iernu rasu sa vysledok nasobi koeficientom 1,08 (Inker a kol., 2012).

Zeny, S-kreatinin < 62 pmol-L"!, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!

GF = 2 17 x (S — kreatim’n)_o'248 o (S — cystatin C)_°'375 « 0.995vek
eer=s 61,9 0,8 ’
Zeny, S-kreatinin < 62 pmol-L"!, S-cystatin C > 0,8 mg-L"!
GF = 2.17 x (S — kreatinin)_o’248 (S — cystatin C)_O’”l « 0.995vek
ear =2 61,9 0,8 '
Zeny, S-kreatinin > 62 pmol-L"!, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!
GF =217 x (S — kreatinin)_o’ﬁ'o1 (S — cystatin C)_0’375 « 0.995vek
cer=s 61,9 0,8 ‘
Zeny, S-kreatinin > 62 pmol-L"!, S-cystatin C > 0,8 mg-L"!
GF =217 x (S — kreatinin)_o’ﬁ'o1 o (S — cystatin C)_O’”l « 0.995vek
cer=s 61,9 0,8 ‘
Muzi, S-kreatinin < 80 umol-L™!, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!
GF = 2.25 x (S — kreatinin)_o’zo7 o (S — cystatin C)_0'375 « 0.995vek
cer=s 79,6 0,8 ’
Muzi, S-kreatinin < 80 pmol-L™!, S-cystatin C > 0,8 mg-L!
GF = 2.25 x (S — kreatinin)_o’zo7 (S — cystatin C)_O'“l « 0.995vek
cer=s 79,6 0,8 ’
Muzi, S-kreatinin > 80 umol-L™!, S-cystatin C < 0,8 mg-L"!
GF = 2.25 x (S — kreatinin)_o’ﬁo1 o (S — cystatin C)_0'375 « 0.995vek
cer=s 79,6 0,8 ’
Muzi, S-kreatinin > 80 pmol-L™!, S-cystatin C > 0,8 mg-L"!
S — kreatinin\ %% S — cystatin C —0711
eGF = 2,25 x ( ) X ( ) X 0,9957¢k
79,6 0,8
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6. Schwartzova rovnica (2009) pre odhad GF z koncentracie cystatinu C v sére a

kreatininu v sére (Schwartz a kol., 2009).

Vek 1-18 rokov

eGF = 1,178 x S — cystatin %931

0,6 X vyska
S — kreatinin

eGF =
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Priloha 3 - Navrhy informa¢nych listov pre pacienta

Spravny postup pre zber mocu

Vazeny pacient,

pre hodnotenie vylu¢ovania niektorych latok mocom je nutny jeho celodenny (24-hodinovy)
zber. Aby mohla byt vzorka spravne laboratorne vysSetrenda, je nutné postupovat’ podla
nasledujtcich pokynov:

1.

Réno o 6:00 hod v den zaciatku zberu sa naposledy vymocte do zdchodovej misy (NIE
do zbernej nadoby); od tejto doby zbierajte vSetok mo¢, vratane mocu pri stolici, do
Cistej, umytej a suchej naddoby (bez zbytkov predchédzajuceho obsahu — liekov,
chemikalii apod.), resp. viacerych nadob, ak je to potrebné.

Po uplynuti 24 hodin, tzn. o0 6:00 hod v nasledujtci deii sa do zbernej nadoby vymocte
naposledy.

Pocas zberu mocu sa snazte jest’ beznt stravu a vypit’ priblizne 2 litre tekutin.
Nevyhnutné lieky uzivajte podl'a pokynov lekara pocas celej doby zberu mocu.
Nadobu s moCom priebezne uzatvarajte a uchovavajte na chladnom mieste (v
chladnicke).

V den ukoncenia zberu odovzdajte nadoby s mocom oSetrujucemu lekarovi.

V pripade, Ze nie je nutné priniest’ cely objem mocu, prineste len vzorku (cca 10 mL)
a nazbierany objem moc¢u odmerajte s presnostou na 10 mL. Objem a dobu zberu
oznamte lekarovi/zdravotnej sestre.

Presné dodrZanie pokynov je nevyhnutnou podmienkou spravneho vySetrenia Vasej vzorky.

Dakujeme za spolupracu!

Spravny postup pre odber jednorazovej vzorky mocu

Vazeny pacient,

dovol'ujeme si Vas informovat’ o vhodnom postupe pri odbere moc¢u. Aby mohla byt Vasa
vzorka spravne laboratérne vySetrend, je potrebné pred odberom a pocas odberu dodrzat
niekol’ko pravidiel:

1.

Pocas noci pred odberom nie je vhodny nadmerny prijem tekutin. Odber mocu by
nemal prebiehat’ pocas menstrudcie.

Pred samotnym odberom sa odporti¢a hygienicka ocista - vonkajSie genitalie si
oplachnite prudom cistej vody a osuste papierovou vreckovkou.

Prvy prad mocu nechajte odtiect’ do zdchodovej misy. Do odberovej nadobky bez
prerusenia mocenia zachyt'te priblizne 10-20 ml stredného priidu mocu.

Na vySetrenie mocu sa pouziva plastovd naddobka, ktort Vam poskytne Vas lekar. V
pripade, ze skimavku nemate, mézete mo¢ odobrat’ do suchej a Cistej nadobky, v ktorej
nebudu zvysky povodného obsahu (lieky, chemikélie a i.).
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5. Zvysny prud mocu nechajte odtiect’ do zdchodovej misy. Nedotykajte sa vnatornych
stien nadobky a pevne ju uzavrite.

6. Sktmavku oznacte Vasim menom a rodnym ¢islom a odovzdajte na mieste, ktoré Vam
urcil Vas lekar. Interval od vymocenia do spracovania vzorky by nemal presiahnut’
dobu 2 hodin.

Presné dodrzanie pokynov je nevyhnutnou podmienkou spravneho vysSetrenia VasSej vzorky.

Dakujeme za spolupracu!
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