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Akutni selhani ledvin

Vv Zpisobeno vyznamnym

poklesem glomerularni filtrace a
exkre¢nich funkcei obou ledvin

nahle vznikla neschopnost ledvin
primérené regulovat solnou a
vodni rovnovahu a vylucovat
metabolické odpady

k odhadu zavaznosti
v

plazmatické koncentrace urey a

Renal insult

Advanced age

/ﬂmleinuria

Volume

depletion V\‘ ||

——> Myeloma
Diuretic use ——"

L\\\\‘tﬁoiabetss
meliitus
Previous cardac%

or renal insufficiency

kreatininu

Fernando Liafio

Selhadni ledvin se miiZe vyvinout:

v Nabhle u Elovéka, jehoz funkce
ledvin byla predtim normalni

- akutni selhani

v je dusledkem chronického
rendlniho onemocnéni, kdy
dochadzelo k postupnému poklesu
rendlnich funkci

- chronické
selhani




vy pribéh zmén diurézy u akutniho
[Edze a rizika akutniho selhdni ledvin selhani ledvin

v vétsinou ndhly pokles exkrece moci 1. Inicidlni féze
2. Oliguricko-anuricka faze
< 500 ml/den = oligurie L
< 100 ml/den = anurie B - faze
4. Zotavovaci faze
v nékdy 1-2 | moci/den = nonoligurické ASL
(poskozeni tubuld)

ezi koncentraci kreatininu v krvi a GFR je
hyperbollcky a tudiz z diagnostického hlediska je
kongentrace kreatininu malo citlivy indikator rendlni
filtrqge

Etiologie a patogeneze

v u 70% pacientl s akutnim
rendlnim selhanim

> akutni tubuldrni

nekroza
KREATININ
V PLAZME 4

Imgld v Rozdélenti:

1) prerenadlni azotemie

NORMALNI 2) rendlni azotemie

ROZSAH
25 50 75 3) postrendlni azotemie

GFR /% NORMY




L ) Prerenalni azotemie
v Obecné maji spoleéné to, Ze piisobi pokles glomerularni
filtrace, ke kterému dojde nahle
v zpusobena poklesem TK s naslednym sniZenim
perfize jinak normdlnich ledvin

v

sniZi-li se TK pod pdsmo autoregulace

- snizeny priitok krve glomeruly (8-11kPa)
- zvySeni tlaku v ledvinovych tubulech a v \
Bowmanové pouzdre sni%i se GFR

v Pricinou:

vIve

v reverzibilni, jestlize je vyvolavajici pricina
korigovana

rerenalni azotemie

o P
1 selhani srdce jako cerpadla v Snizeni priitoku krve
v Akutni IM ledvinami nejenom snizuje
mnoZstvi glomerularniho
filtratu, ale

v arytmie s nizkym minutovym vydejem
v tampondda perikardu

Spotfcba O v ledving

v miZe zplsobit poSkozeni
2) hypovolemie ledvin z nutriénich divodi
v ztrata celé krve (hemoragie) ‘L
v ztrata plazmy - rendlni y ..
predevsim nasledkem
nedostatecného privodu
kysliku

- extrarenalni

3) pokles odporu v systémové cirkulaci
v sepse

= akutni tubuldrni nekréza Kiesajlct prbiok krve ledvinou
v antihypertenzni terapie




Renalni azotemie Postrenadlni azotemie

v primdrni onemocnéni ledvin

o . - zplsobena obstrukci vyvodnych cest mocovych
v extrarendlni nemoci P vy Yy vy

v mocové kameny

v benigni hypertrofie prostaty

v tumory prostaty, méchyre, stfeva, ovaria...
v retroperitonedlni fibréza

v neurogenni dysfunkce

- postiZzena urcita strukturni soucdst ledviny

1) nemoci cév

2) glomerularni nemoci
3) tubuldarni nemoci

4) nemoci intersticia

Terapie ASL

1. Terapie zakladniho 4. Lécba metabolické acidézy

onemocnéni ECE
] -dlucose 5. Th. selhavani srdce, hypertenze
2 I'Jprava hypotenze a s < glucose

hypovolemie (zabrana L

prechodu prerenalni 50% dextross - 6.5/ R

azotemie k ATN) 7. Dialyzaéni 1é¢ba - hemodialyza

: - (peritonealni dialyza)

3. Lécba hyperkalémie: - hemoperfize

6. Lécba infekénich komplikaci

Ca-glukonicum
NaHCO3, 20% gluko6za + insulin
iontoménice




A i 1. Vaskularni nemoci 2. Glomerularni nemoci

A: obstrukce B: zm{éné'n)'l °dP°r' v jakdkoliv nemoc nefritického typu
ledvinnych cév ledvinnych cév

(jakakoliv forma glomerulonefritidy)

v WV postglomeruldniho
odporu (inhibitory ACE)

v A preglomerularni odpor
(antiflogistika...)

¥ neznamy mechanismus?
(reakce na RTG kontrastni
latky...)

v embolie do renalni
arterie

v bilateralni stenosa &i
tromboza ren. arterie

v tromboza rendlnich vén

3. Tubularni nemoci

A: Akutni tubuldrni B: Ucpani tubuld
nekroza myelomovymi
proteiny
v ischemie

v toxiny - ATB..

v masivni hemolyza,
rabdomyolyza




4. Intersticialni nemoci

A: alergické reakce B: idiopatické nemoci
na léky intersticia

v diuretika
v analoga PNC

Etiologie

- riiznd, takrka vSechny nemoci
ledvin

50% - néktera forma 6N

20% - diabeticka nefropatie

30% - ostatni (intersticidlni nefritis,
nefrosklerdza, ireverzibilni

ASL..)

Koneénym stavem = koneéné stadium
ledvinné choroby

(ESRD ,end-stage renal
disease)

Ghronické selhani ledvin

je koneénym stadiem chronickych rendlnich onemocnéni

asymtopatické stadium - s postupnym zhorsSovanim rendlnich
funkci

konecné stadium - s uremickou symptomatologii

Chronické rendlni selhani -etiologie

v Diabetes mellitus (28%)

v Hypertenze (25%)

v Glomerulonefritidy (21%)

v Nemoc polycystickych ledvin (4%)
v Jiné (23%): obstrukce, infekce etc.




sRatogeneze

- jde o W po&et fungujicich nefroni
4
pFiznaky: aZ po zdniku > 50% nefrond

primdrnim Géinkem - ¥ rendlni vyluéovani s
nahromadénim odpadnich latek

Stadia CHSL
1. Stadium- mirné CHSL:

Koncentrace kreatininu v krvi: do 220 umol/I|
Clearance: 50-79 ml/min
exkrecni a regulacni funkce zachovany

. stadium- stredniho stupné-mirna azotemie:

Koncentrace kreatininu v krvi: 230-530 umol/I|
Clearance: 20-49 ml/min

neschopnost koncentrovat moc, nokturie

mirna anémie

Klinické manifestace CHRS

v Retence Na+ a vody

v Hyperkalemia

v Metabolicka acidéza

v Minerdlni a kostni metabolismus
v Nemoci srdce a plic

v Hematologické abnormality

v Neuromuscularni abnormality

v Gastrointestinalni abnormality
v Endokrinopatie

v Dermatologické abnormality

3. Stadium- vazné CHSL:
B u

v Koncentrace kreatininu v krvi: 540-880 umol/I
v Clearance: 10-19 ml/min

v pokrocila anémie

v hypokalcémie, hyperfosfatémie

v metabolicka acidéza

v izostenurie a nokturie

4. stadium- urémie (> 90% nefroni zniéeno):
v Koncentrace kreatininu v krvi: > 880 umol/I
v Clearance: < 10 ml/min

v poruchy mnoha systémd




Terapie chronického selhadni Proteinurie

1) konzervativni: v Méné nez 150 mg/den

v dprava prijmu tekutin ey i B
pFijem Na+, K+ v Sklada se z filtrovanych
pFijem bilkovin plazmarickych proteind (60%) a
lééba komplikaci (kostnich, hypertenze, infekci...) tubuldrnich Tamm-Horsfall pr'oTeinﬁ
dprava davkovani léka (40%).

v Hlavni slozkou-albumin (20%)

v U zdravych jednicl se denn vylouéi
méneé nez 20 mg (15 ug/min)

2) dialyzaéni lécba

3) transplantace ledviny

Proteinurie

v Proteinurie obvykle odrdzi
narlst glomeruldrni
permeability pro makromolekuly
. o
Pr'OTean. Normalnf stav <30 <20 <30
v Mikroalbuminurie defi novana Mikroalbuminurie 30-299 20-199 30-299
pF’iTomnOS'ﬁ >30 a <300 mg Klinicky Clinical proteinuria > 300 > 200 > 300
albuminu v moci denné




3 typy proteinurie
1- glomerularni

v Poskozeni bazdlni membrany
glomeruld

v Zniceni a ztrdta vybézki
podocyt

v Kombinace?




reprezentace Na+/H+ exchanger isoformy 1 (NHE1) a interakénich signalnich
molekul

Transmembrane
ion translocation domain

Cytoplasmic
regulatory

domain

®) < RocKiD

Baumgartner, M. et al. Am J Physiol Cell Physiol 287: C844-C850 2004;
doi:10.1152/ajpcell.00094.2004

AJP - Cell Physiology

3. Proteinurie z
preplnéni (,overflow")

v Zvy3end exkrece proteint s
nizkou molekularni hmotnosti
(mnohocetny myelom) pretiZi
kapacitu jejich reabsorbce v
proximdlnich tubulech.

2. Tubularni proteinurie

v nizkomolekuldrni latky jako B2
mikroglobulin, aminokyseliny a
lehké retézce Ig (cca 25000
kD) jsou snadno filtravdny a
reabsorbovdny v proximdlnim
tubulu.

Klinické priznaky
proteinurie

Pri proteinurii nad 3g denné

v Zpénénd mo¢ v disledku
zvy$enych lipidt v moci (volny
tuk, kapénky tuku v mo¢ovém
sedimentu, tukova téliska nebo
tukové kameny.

v Edémy




Differential Diagnosis of Kidney Disease by
Varying Levels of Proteinuria

Proteinuria Less than 1-2 Grams Daily

+Orthostatic prote!
“More benign forms of glomerular disease (eg, IgA nephritis)*

Proteinuria Greater than 3.5 Grams Daily (Nephrotic-Range)

Primary glomerular disease
+Minimal change disease
“Membranous glomerulonephritis*
+Focal and segmental glomerulosclerosis*
«Membranoproliferative glomerulonephiis
Secondary nephrotic syndrome: glomerular disease
associated
with specific causes.
*Systemic disease
«Diabetic nephropathy*
+Systemic Lupus Erythematosus
«Amyloidosis
+Vasculitic-immunologic diseases (Wegener's,
Goodpasture's, Polyarteritis)
Infectious disease
+Post-streptococcal glomerulonephritis
+Hepatitis B and C*
+Bacterial endocarditis
HIV
+Malignancies
~Lymphoproliferative disorders, Hodgkin's (minimal
change)
+Solid tumors (membranous)
+Medications
“Nonsteroidal anti-inflammatory drugs*
Gold, mercury, heavy metals
P e
oLi
+"Street" heroin
+Hereditary and metabolic disorders
~Alport's syndrome
«Fabry’s disease
«Sickle cell anemia
“Nail-patella syndrome
«Others
«Accelerated hypertensive nephrosclerosis
+Massive obesity
+Transplant rejection nephropathy

Most common disorders in adults

FACTORS IN PROGRESSIVE RENAL DISEASE

PGE2

TGchemia

TSyrslemic
BP Fibrosis
Proteinuria, Cytokines
" TGF-p

Fibrosis

Nefroticky vs. nefriticky
syndrom

v Nefrotické nemoci:
- Zdvaznd proteinurie
- Depozita imunokomplext postihujici epitel
- Nepritomnost bunééné zanétlivé reakce
v Nefritické nemoci:
- Variabilni proteinurie

- Depozita imunokomplexti subendotelidlné
nebo v BM

- Bunééna zdnétliva reakce

Hemodialyza

v Prvni ,umélou ledvinu" pouzil Kolff v roce 1943 v Holandsku,
u nas 1955

v 2 hlavni fyzikdlni principy - difize a ultrafiltrace pres
semipermeabilni membranu

- celulézova (kuprofan)
- synteticka (polysulfon,
polyamid)




Nefriticky syndrom Nefroticky syndrom

v Proteinurie (bilkoviny v moci) v Masivni proteinurie (>3,59/ den)

v Hematurie (krev v moci, obvykle v Hypoalbuminemie

hemoglobinové vdlce) lividemi
L N v Hyperlipidemie

A . v Otoky
v Proménlivé priznaky rendlni
insuficience: v

v Azotémie (zvyseny obsah dusikatych
latek v krvi)

v Oligurie (snizenad produkce moci <400
mL/day)

Hepatorenalni syndrom Hemolytickouremicky syndrom

v Rozvoj ASL u pacientii s pokrodilym onemocnénim jaterniho parenchymu bez v Stav zpusobeny poskozenim endotelii ledvinovych arteriol toxinem
Kklinickych, laboratornich nebo anatomickym nalezii postiZeni ledvin (nap¥. verotoxinem E. coli) pfi nékterych GIT infekcich

v Vyznam maji: * sniZeni prutoku krve ledvinami p¥i celkové
hyperkinetické cirkulaci (typické pro jaterni selhani) —
diky poklesu TK v dusledku periferni vazodilatace

* aferentni konstrikce ledvinnych cév s naslednou
ischemii kury ledvin disledkem aktivace sympatiku

Mechanizmy: Vv také trombocytopenie — krvacivé projevy

aktivace sympatiku 7T produkee - prostacyklinu
- aktivace RAS - bradykininu = Syndrom kombinujici projevy ASL s projevy hemolyzy

endotoxinémie (nap¥. endotelin) - latky P B Cvii a krvicivvmi proiev
J tvorba Kalikreinu (dtlum aferentni vazodil) -NO yirocy ymiprojevy
aktivace ET-1 - endotelinu - 3

,hepatorenaln reflex* (serotonin) Etiologie : ¢asto ??

v Soucasné byva hemolyticka anémie

zdroj hemoglobinurie

Odlisit ,,pseudohepatorenalni syndromy* (infekce, autoimunitni onemocnéni,
amyloidézy....)




Analyza mogci

Urinalysis in acute renal failure

Abnormal

RBC RTE cells Crystalluria Low grade
RBC casts Pigmented proteinuria
Proteinuria

Prerenal, Allergic 5 Plasma cell

postrenal, interstitial inuri dyscrasia
high oncotic nephritis,

pressure microangiopathy atheroembali,

(dextran, glomerulopathy

mannitol)

Brian G. Dwinnell & Robert J. Anderson

ZvySeni poméru (Purea/Pkreat)

Normalné: < 20:1

- vysoka koncentrace ADH u prerenalni azotemie a hepatorenalniho
syndromu
Vv

tvorba koncentrované moci

ZvySena reabsorpce vody zpomaluje tok moci v tubulu - to umozZiiuje AN
reabsorpci urey

a tim A\ Purea/Pkreat

Funk¢ni vySetieni

Koncentrace Na+ v mog¢i:

V¥ pFi prerenalni azotemii, akutni GN ¢i zménéném cévnim odporu -
tubuly funguji dobfe ucinné odstrarnuji Na+ ze snizeného mnoZstvi
filtratu

(Na+ v moci < 20 mmol/l)

v u postrenalni azotemie:
(Na+ v mo¢i > 40 mmol/l)

"Osmoticka koncentrace moci

V¥ pri prerenalni azotemii:
> 500 mOsm/kg

v pri poskozeni tubulii:
<350 mOsm/kg




Dalsi dg. prostredky

Serologické testy

v ASLO
v anti-DNA
v slozky komplementu

Zobrazovaci technika

Vv ultrazvuk

v radioizotopové vySetreni...

Dékuji za pozornost




