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VySetreni albuminu v moc¢i od mikroalbuminu po ACR z pohledu
ambulantni biochemické laboratore

Abstrakt

Bakalarska prace se zabyva vySetfenim albuminu v lidské moci a vyznamem tohoto
vySetfeni v diagnostice. Teoreticky se zabyva zptsoby, metodami a interpretaci vySetfeni
albuminu v mo¢i dfive nazyvanym mikroalbuminurie (MAU) a v soucasnosti
preferovanym zpuisobem stanoveni pomeéru albumin/kreatinin (ACR) z pohledu
ambulantni laboratore. Prace je rozdé€lena na ¢ast obecnou a praktickou. Obecna Cast
shrnuje teoretické poznatky o mikroalbuminurii a jejimu vztahu k souvisejicim
onemocnénim a dale se zabyva metodami analyzy, kde jsou popsany zakladni pouzivané
zpusoby stanoveni albuminu v moci. Prakticka ¢ast pak obsahuje popis konkrétniho

procesu stanoveni albuminu v moc¢i v ambulantni biochemické laboratofi.

Onemocnéni spojena s abnormalnim vylu€ovanim albuminu do moci jsou v populaci
Siroce rozsifena. Predevsim se jedna o diabetes mellitus, hypertenzi a onemocnéni ledvin.
Dulezitou soucasti bakalaiské prace je prakticka cast shrnujici vysledky z praxe. Tato ¢ast
zahrnuje statisticka data ziskana v ambulantni laboratofi v letech 2018-2020. Statisticka
data jsou uvedena v zavislosti na vyvoji objemu pozadavka na vySetfeni albuminurie,
indikovanych diagnézach a odbornostech ordinujicich 1ékafh. Porovnanim poctu
a frekvence vySetfovanych pacientd je poukazano na dulezitost vCasného vySetieni
a dalsiho monitorovani vylucovani albuminu do moci (MAU) pro stanoveni diagnozy
nefropatie, vznikajici predevsim nasledkem diabetu mellitu nebo hypertenze a zahéjeni

nalezité terapie tohoto onemocnéni.
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"Examination of albumin in urine from microalbuminuria to ACR
from the point of view of an outpatient private biochemical
laboratory"

Abstract

The bachelor work deals with the human urine examination for the albumin and its
importance of this examination in diagnosis. Theoretically, it deals with methods and
interpretation of urinary albumin testing formerly called microalbuminuria (MAU) and
the currently preferred method of determining the albumin / creatinine ratio (ACR) from
the perspective of an outpatient laboratory. The work is divided into general and practical
part. The general part summarizes the theoretical knowledge about microalbuminuria and
its relationship to related diseases and also deals with methods of analysis describing the
basic methods used to determine albumin in urine. The following practical part contains
specific proces description important for the determination of albumin in urine

in an outpatient biochemical laboratory.

Diseases associated with abnormal urinary albumin excretion are widespread in the
population. These are mainly diabetes mellitus, hypertension and kidney disease.
An important part of the bachelor thesis is the practical part summarizing the results from
practice. This part includes statistical data obtained in the outpatient laboratory in the
years 2018-2020. Statistical data here presented depends on the volume examination
requirements for the albuminuria analysis, according to the indicated diagnoses and the
expertise of prescribing physicians. By comparing the numbers and frequency
of examined patients we emphasize the importance of the early examination and the
further urinary albumin excretion monitoring (MAU) especially in nephropathy
diagnosis, mainly due to diabetes mellitus or hypertension, and also its consequence for

the timely appropriate treatment initiation of this disease.

Key words

albumin, microalbumin, urine, ACR, diagnosis, treatment procedure, statistic data
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1 UVOD

Ve své bakalaiské praci se detailné zabyvam vySetfenim albuminu v moci se zietelem na
soudobé vySetfovani poméru albumin/kreatinin ratio (ACR), tj. koncentrace albuminu
a kreatininu v prvnim rannim vzorku moci z pohledu ambulantni biochemické laboratofe.
Stanoveni albuminu v mo¢i patfi mezi zakladni vySetfovaci metody v nefrologii
a diabetologii, kde hraje vyznamnou roli mj. v ¢asné diagnostice onemocnéni ledvin,
v monitorovani jejich funkcnosti, ve zji§tovani reakci na lé¢bu a v odhadu rizika vyvoje
selhani ledvin vcetné kardiovaskularniho rizika. Albumin v moci je citlivéj§im
a specifi¢téjSim ukazatelem poruch glomerularni permeability nez celkovy protein. Jiz
fadu let se doporucuje stanovovat ACR v nahodnych vzorcich ranni moci (pfevazné
v prvinim rannim vzorku moc¢i), na misto dfive pouzivaného stanoveni odpadu albuminu

ve sbirané modi.

Cilem této prace je pomoci retrospektivniho zkoumani souboru dat naméfenych
v laboratoii Aeskulab k.s Ceské Budg&ovice vyhodnotit pozadavky na stanoveni
albuminu v moci véetné ACR z pohledu diagnozy a odbornosti indikujicich 1ékart
a stanovit rozlozeni nameéfenych hodnot a vyvoj objemu pozadavkl na toto laboratorni
vySetieni v Case. Pro retrospektivni vyhodnoceni dat je pouzita databaze naméfenych
hodnot z laboratorniho informac¢niho systému ENVIS z rozmezi let 2018
az 2020. VSechna data jsou popsana v praktické casti mé bakalarské prace. Jejich
porovnani je zahrnuto do posledni ¢asti této prace. Vysledkem prace je porovnani dat a na
zakladé souhrnu uvedenych zjisténi o pozadavcich na stanoveni albuminu v moci nadale
pfispét k intenzivnimu vyuzivani tohoto snadno dostupného vySetieni v ambulantni praxi
v z4mu zlepSovani a zpresiiovani Casné diagnostiky 1 nasledného monitorovani

onemocnéni ledvin.



1.1 Historie analyzy moci

Biologickym materialem, ktery byl historicky zkouman jako jeden z prvnich ukazatelt
nemoci byla ¢asto pravé lidskd mo€. Hlavni metodou, ktera byla tehdy pouzita, byly
lidské smysly. Metoda se nazyvala uroskopie a byla jednou z dilezitych soucasti historie
diagnostiky 1ékarstvi. Uroskopie je tedy metoda, kterd je zaloZzena na zkoumani moci
podle priznakt zjistitelnych lidskymi smysly, tedy: barve, konzistenci, chuti a zapachu.
Ze senzorického hodnoceni zistalo do soucasnosti vyznamné pouze hodnoceni barvy a

zakalu mo¢i.

Vyuziti moci k diagnostice poprvé popsal Hippokrates roku 460-377 pt.n.l. Prvnim, tehdy
jesté nevédomym prukazem bilkoviny v moci, byla tvorba pény na mocovém vzorku.
Poté se vénovali diagnostice moci 1 dalsi anticti 1ékafi a podle rliznych aspekti popsali
onemocnéni ledvin, cukrovku, hematurii a jiné. Jejich pokraCovatelem byl dale persky
lékat Avicenna, ktery se vénoval metodam sbéru a vySetfovani moci. Celkem popsal

informace o 17 chorobnych stavech.

Prvni racionalni diagnostika analyzy moci byla popsana v 18.-19. stoleti. Vyznamnym
posunem v analyze proteini v moci byl objev Bence-Jonesovy bilkoviny v moci
nemocného (1847). Po rozvoji klinickych laboratofi a zavedeni analytickych
vySetfovacich metod a mikroskopie se analyza moci posunula o mnoho krokd dale.
Nasledovaly objevy hemoglobinurie, melanogenurie, a zacalo se pouzivat stanoveni
kreatininu pro urCeni glomerularni filtrace. Roku 1957 byly pouzity prvni indikatorové
papirky pro analyzu moéi na prikaz piitomnosti albuminu v moci (Albustix)
[3]. Pouzivani multifunkénich diagnostickych prouzk vyrazné usnadnilo zakladni
chemické vySetfeni moci, které se tak stalo rychlym a snadno dostupnym vysetfenim.
Dale pokraCoval rozvoj kvantitativnich stanoveni analytd v moc¢i a morfologické
vySetfeni mocového sedimentu vcetné jeho kvantitativniho vyhodnoceni. V roce 1982

se poprve objevil dikaz, ze mikroalbuminurie je ukazatel diabetické nefropatie [24].

Dynamicky rozvoj analyzy moc¢i v posledni dobé dospél do pouzivani soucasnych
automatickych analyzatori pro chemickou i morfologickou analyzu moci, umoziiujicich
plné automatické zpracovani vzorku moci. Samoziejmosti se tak dnes stala i moznost
stanovit s vyuzitim téchto analyzatori albuminurii a také ACR automatickym

vyhodnocenim diagnostického prouzku.



1.2 Soucasna kritéria hodnoceni proteinurie

V klinické laboratorni praxi je nejCast€j§im priznakem onemocnéni ledvin prikaz
bilkoviny v moci — proteinurie. Kvalitativné ji 1ze prokazat pomoci testovacich prouzki.
Stanoveni je obvykle zalozeno na tzv. proteinové chybé pH indikatoru a dikazem
pfitomnosti proteinu (albuminu) v moci je posun zbarveni pH indikatoru. Proto
je v ptipadé pozitivniho kvalitativniho nalezu doporucovano kvantitativni stanoveni

bilkoviny [24].

Hodnoceni proteinurie stanovené kvantitativné na analyzatoru se udava v mg/den.
Fyziologicka proteinurie je slozena ze 30 mg albuminu a zbylych 120 mg jsou nékteré
proteiny secernované tubulem (Tamm-Horsfalliv glykoprotein a imunoglobulin A).
Pro velké molekuly bilkovin v€etné albuminu je glomerularni membrana za normalnich

okolnosti nepropustna [24].

Sledovani dennich ztrat bilkovin je ukazatelem progrese onemocnéni. Denné
je prefiltrovano 150 litri primarni moci a ve filtratu je nékolik grami bilkoviny, ktera
se vstiebava ve zdravé ledviné. Proteinurie do 2 g/den je vétSinou benigni nalez.
Nad 2 g/den je ukazatelem glomerularniho postizeni a nad 3,5 g/den je povazovana
za nefroticky syndrom [24].

Podle velikosti ztrat (odpadu) bilkoviny do moci za 24 hodin se proteinurie také rozlisuje
na:

e mala proteinurie 0,15-1,5g/24 h
e stfedni proteinurie  1,5-3,5 g/24 h
e velka proteinurie >3,5¢g/24h

Podle studie Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) je proteinurie vyssi
nez 1 g/den u fady chorob ledvin spojena s rychlejsi progresi nemoci. Nékdy je potfeba
detailné znat i jednotlivé proteiny vyluCované do moci. Ke zjisténi zastoupeni
jednotlivych proteint se obvykle vyuziva elektroforetické déleni bilkovin v nativni moci

[24].
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Klasifikace proteinurii podle piivodu

e Funk¢ni proteinurie: pfechodna po namaze, cviceni

e Prerenalni proteinurie: zvySena produkce nizkomolekularnich proteint

e Glomerularni proteinurie: poskozeni kapilarni stény glomerulu

e Tubulamni proteinurie: poSkozeni tubull, které ztratily schopnost zpétného
vstrebani

o Postrenalni proteinurie: bilkovina z mocovych cest

e Arteficialni proteinurie: cizoroda bilkovina, ktera byla do moci umeéle ptidana

o Albuminurie (mikroalbuminurie): pfitomnost malého mnozstvi albuminu v moci

e Hematurie: pfitomnost erytrocytl v moci

e SmiSend proteinurie: tubuldrni a glomerularni neselektivni proteinurie —

kombinace u nefropatii

1.3 Zrod mikroalbuminurie

V roce 1963 popsali Keen a Chlouverakis radioimunoanalyzu pro meéfeni malych
koncentraci albuminu v moci pod detekCnim limitem v té dobé existujicich metod
[14]. Cilem tohoto vyzkumu bylo, ze se snizenim detekéniho limitu albuminu v moci
bude mozné véas diagnostikovat (a mozna 1 1€Cit) diabetické onemocnéni ledvin, které

bylo v té dob& onemocnéni téméf vzdy s fatalnimi nasledky.

Autoti Keen a spol. pouzili tuto radioimunoanalyzu pro stanoveni albuminu v moci
nasledné po provedeném oGTT ve tfech skupinach pacientii (normalni kontrolni skupina,
hranicni diabetici a diabetiCti pacienti) [13]. Prace téchto autori poukazuje na termin
mikro-albuminurie jako takovy. Mikro-albuminurie (jako souslovi s pomlckou) se timto
zacCala poprvé objevovat v 1ékarské literature. V pivodnim kontextu byl termin pouzivan
ve vyznamu malé mnozstvi albuminu v moci. Nasledné€ pak slouzil k oznaceni malého
zvySeni koncentrace albuminu v mo¢i nad hladinu normalni albuminurie, ale pod trovni

klinické albuminurie detekovatelné béznymi testovacimi prouzky.

Pojem mikroalbuminurie dale nabyl na vyznamu, kdyz byla v roce 1982 publikovana
14ti leta longitudinalni studie, kterd ukazala, ze u diabetu 1. typu mikroalbuminurie

predpovida zvysené riziko onemocnéni ledvin a ¢asné€jsi umrtnost [16]. Predpovédni
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vyznam mikroalbuminurie pro progresi onemocnéni ledvin, kardiovaskularni choroby

a vys$i amrtnost byl nasledné potvrzen u diabetu 2. typu, arteridlni hypertenze a také

v bézné populaci.

Pocet publikovanych praci o mikroalbuminurii zacal od té doby prudce naristat.
Soucasné se ale zacalo objevovat tvrzeni, zZe pojem mikroalbuminurie neni spravny
a zeve skuteCnosti neznamena existenci n¢jaké malé molekuly albuminu v moci.
V souvislosti s vyluCovanim albuminu do moci se zaCaly objevovat oznaceni oligo-

albuminurie, nebo mirna albuminurie.

Vysledky mnoha dalSich studii nicméné dokazuji, Ze na mikroalbuminurii 1ze nahlizet
jako na Casny marker progresivniho onemocnéni ledvin u diabetu a soucasné je jednim
z nejsilngjSich prediktivnich biomarkerit v kardio-renalniho onemocnéni. Faktem
zustava, ze zvysené vyluCovani albuminu je znamenim ¢asného rizika a mira tohoto rizika

se dale zvySuje se zhorSovanim albuminurie [9].

Pouziti citlivé metody pro stanoveni albuminu v moci poprvé umoznilo popsat charakter

vylu€ovani albuminu moci u bézné populace v zavislosti na poruse glukdzové tolerance.

Bylo zji§téno, ze vylucovani albuminu moc¢i vyznamné souvisi s hladinou glykémie
a s hodnotou systolického tlaku. Autofi tehdejSich studii prfedpokladali, ze kombinace

hyperglykémie a hypertenze by méla vést i ke zvySeni hladiny albuminurie.

Autori téchto studii provadéli sva pozorovani s cilem piedpoveédét, ze 1écba hypertenze
spojena s cukrovkou mize zmirnit, nebo oddalit nastup onemocnéni ledvin. Predpovédi
se opét ukazaly jako spravné a pro nasledujicich 30 let fada klinickych studii prokazala,

ze 1écba hypertenze byla klicova pro ochranu ledvin pfi cukrovce [9].
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2 OBECNA CAST

2.1 Mikroalbuminurie

2.1.1 Uvod

Albumin je nejvyznamnéjsi bilkovinou tekutin lidského téla. Prochazi ledvinami, denné
35-40 kg albuminu. Ledviny dokazou branit uniku albuminu do moci. Fyziologické
hodnoty dospélych osob jsou do 20 pug/min (30 mg/24 hod) tedy normoalbuminurie.

Zvysené hodnoty nad fyziologickou hranici povazujeme za mikroalbuminurii (MAU).

MAU je ptiznakem zvySené propustnosti albuminu sténou glomerularnich kapilar nebo

jeho nedostatecné reabsorpce v proximalnich tubulech [12].

ZvySeni renalni exkrece albuminu je soucasti praniku albuminu z kapilarniho recisté a jeji

zvyseni zplisobuje rozvoj aterosklerdzy v organech [17].

2.1.2 Definice

Klasifikace albuminurie viz tab.1.

Oznaceni pouzita pro zvySené hodnoty jsou nepfesna a zavadejici. Molekuly intaktniho

albuminu maji ve vSech tfech pasmech stejnou velikost. Hodnoty, které ukazuji

normoalbuminurii a MAU jsou podminény zpusobem odbéru moci a metod€ vysetieni.

Tabulka 1.: Klasifikace albuminurie dle [17]

24 hod No¢éni Albumin Pohlavi Pomér ACR
(mg/24 sbér ACR (mg/g)
hod) (pg/min) (mg/mmol)

Normalni <15 <10 <10 M <1,25 <10

AU 7 <1,75 <15
Vysoka 15-30 10-20 10-20 M 1,25-2,5 10-20
normalni AU 7 1,75-3,5 15-30
MAU 30-300 | 20-200 20-200 M 2,5-25 20-200
7 3,5-35 30-300
Proteinurie > 300 > 200 > 200 M > 25 > 200
Z > 35 >300

AU-albuminurie, MAU-mikroalbuminurie, M-muzi, Z-zeny, ACR-pom¢r albuminu a kreatininu

13




2.2 Mikroalbuminurie a pridruZzena onemocnéni, pirehled
2.2.1 Diabetes mellitus

MAU muze byt znamkou pocinajici diabetické nefropatie. V prvnich letech onemocnéni
diabetem 1.typu se trvale zvySené vylu¢ovani albuminu neobjevuje. Rizikovymi faktory

rozvoje jsou nedostatecna metabolicka kontrola a hypertenze.

MAU ohrozuje diabetiky 1. 1 2.typu progresi diabetické nefropatie. Diabetiky 2.typu
navic ohrozuje vznik kardiovaskularnich chorob. Je dllezita i ve vztahu
k makroangiopatickym komplikacim. Pfi del§im trvani diabetu obou typl je riziko

mortality az 70 % [17].

2.2.2 Esencidlni hypertenze

MAU vzajemné souvisi s hodnotami systolického a diastolického tlaku, s hypertrofii levé
srdecni komory, s kardiovaskularni morbiditou i mortalitou. Neni pouze dusledkem

hypertenze, ale je nejspi§ vazana na zmeény propustnosti kapilarni stény.

Lidé. ktefi se 1é¢i s hypertenzi, jsou pravidelné€ sledovani i na pfitomnost mikroalbuminu

v moci a jeho snizeni je znamkou uspésné 1écby [17].

2.2.3  Gravidita

MAU je také ukazatelem vyvoje téhotenské hypertenze. ZvysSena hodnota albuminu
v mo¢i muze byt znamkou zvySeni krevniho tlaku nékolik tydna pred porodem. MAU

se vyskytuje u 15 % téhotnych diabeticek v 15.-20. tydnu gravidity [17].

2.2.4 Jind onemocnéni a metabolické odchylky

ZvySena hodnota albuminu v moci se také vyskytuje u jedinci s metabolickym
syndromem, obezitou, hyperlipoproteinemii, hyperfibrinogenémii, chronickym

etylizmem a retardaci rustu [17]. Mikroalbuminurie nastava v souvislosti s obezitou,
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inzulinovou rezistenci a diabetem, jakoz i dalSimi pfiznaky metabolického syndromu jako
je napf. dyslipidémie. Mikroalbuminurie byva také znakem fady zanétlivych stavi,
ale mize byt také reakci na fyziologické abnormalni stresory, jako je intenzivni cviceni,
hypoxie ve vysokych nadmoiskych vySkach, kterd odezni po odstranéni stresu,
coz naznacujici prechodnou a proménlivou povahu MAU souvisejici s napétim cévni

stény [1].

2.3 Diabetes Mellitus a mikroalbuminurie

2.3.1 Uvod

Diabeticka nefropatie Casto provazi vyluCovani albuminu do moci. To Casto provazi
zvySovani krevniho tlaku a snizovani glomerularni filtrace az do kone¢ného selhani

ledvin.

Trvalé zvySovani vyluCovani albuminu do moci je kritériem stupné diabetického
ledvinného postizeni. Rychlost vylu€ovani albuminu do moci v ¢asovaném sbéru

napomaha hodnoceni stavu pacienta.

Dnes se ale ve vétsing laboratofi pouziva ACR v rannim vzorku moci. ACR je ovliviiovan
mnoha faktory napt.: cviCeni, infekce, srdeCni selhani, horeCka aj. Dulezité je taky dbat
na preanalytickou ¢ast odbéru vzorku, tedy nespravny sbér moci. Pro definitivni potvrzeni

MAU nutna pozitivita 2-3 vzorkt sbéri moci v prabéhu 4-6 mésica [15].

2.3.2 Diabetes mellitus 1.typu

Pfi onemocnéni DM jsou Casto pfitomné odchylky renalni funkce. Jde o glomerularni
hyperfiltraci, zvySené vylucovani albuminu do moci a zvétSené ledviny. U vétSiny

pacientt se hodnoty vraci do normalu po zahajeni 1écby inzulinem.

U pacientd se podle délky onemocnéni objevuji razné hodnoty albuminu v moci.

Ne u kazdého pacienta vzdy mocova exkrece albuminu piejde do mikroalbuminurie nebo
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az do postupného selhavani ledvin. U téch, ktefi se dostanou do faze selhani ledvin

se objevuje prudky vzestup mocové exkrece albuminu v prvnich 10 letech onemocnéni.

Delsi trvani diabetu (15-20 let), cca 1,5-2,5 % pacientd s normalni exkreci mocového
albuminu ro¢né prechdzi do stadia MAU. Rizikem pro tento piechod je Spatna

kompenzace diabetu spojend s vysokym krevnim tlakem a pfitomnosti retinopatie.

Studie dokazuji ze asi u 30 % pacienti s MAU se mocova exkrece albuminu vrati
do normalu, 50 % zlstane mikroalbuminurickych a u 20 % se rozvine proteinurie

béhem 5-9 roka [15].

U détskych diabetikt hraje pro rozvoj MAU velkou roli obdobi dospivani. Dalezitou roli
hraji hladiny pohlavnich hormont nebo rastové faktory. Zachyt MAU je Cast€jsi u divek,
na rozdil od dospélosti, kdy je tomu naopak a vyskyt je ¢astéjsi u muzi. Tento fakt byl

potvrzen v této praci (viz tab. 6).

2.3.3 Diabetes mellitus 2.typu

Prubéh rozvoje MAU je u tohoto typu velmi podobny rozvoji MAU u DM 1 .typu, i kdyz
s nekterymi dulezitymi rozdily. Pfi zjisténi tohoto typu onemocnéni muze byt exkrece
mocového albuminu normalni nebo vysoka. U nékterych pacientd se po 1é¢bé vraci
do normalu, avSak u vétSiny pretrvava vysoka hladina, a tak vznika strukturalni poskozeni

ledvin.

Progrese z normalni exkrece mocového albuminu k MAU nastava u cca 4 % pacientt
s DM 2.typu je tedy o néco vyssi nez u DM 1.typu. Mezi faktory ovliviiyjici hodnoty
MAU patii hladina glykovaného hemoglobinu, hodnoty krevniho tlaku a hladina
cholesterolu v séru. Udava se, ze mortalita na kardiovaskularni onemocnéni je 3krat vyssi
u diabetikl 2.typu nez u nediabetiki, a dokonce 3 7krat vyssi u diabetikd s nefropatii nez

u pacientu s nefropatii bez diabetu.

Diky vysoké prevaze hypertenze u diabetikd 2. typu (az 91 %) je vztah mezi hypertenzi
a MAU a proteinurii méné zfejmy nez u diabetikti 1. typu. Nicméné vétSina pacientt
s MAU nebo proteinurii ma hypertenzi, a krevni tlak u téchto pacientii a tento vztah

se zvySujici se albuminurii roste.
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MAU u diabetika 1.typu je prevazné ukazatel diabetické nefropatie, kdezto u diabetu

2.typu je ukazatelem rizika kardiovaskularniho onemocnéni [15].

2.4 Komplikace diabetu, diabeticka nefropatie

Diabeticka nefropatie je onemocnéni ledvin vznikajici na zékladé morfologickych
a funk¢nich zmén ledvin u nemocnych s diabetem 1. a 2.typu. Onemocnéni vznika diky

metabolickym porucham a genetickym predispozicim, které nebyli dosud presné urCeny.

Hlavnimi klinickymi projevy jsou narUstajici albuminurie, proteinurie, hypertenze
a porucha renalni funkce. Diabeticka nefropatie nastava vétSinou po 10 letech
onemocnéni diabetem. Témeér vzdy je jeho soucasti diabeticka retinopatie a neuropatie
s vyskytem kardiovaskularnich onemocnéni. Diabetické onemocnéni ledvin dnes

predstavuje hlavni pficinu vzniku chronického selhéani ledvin [18].

Normalni albuminurie je obvykle definovana hodnotou ACR do 3 mg/mmol kreatininu.
Pocinajici diabetické onemocnéni ledvin je pifitomno, je-li prokazana albuminurie

2.stupné (ACR 3-30 mg/mmol kreatininu).

K orienta¢nimu vySetfeni albuminurie jsou hodné i testovaci prouzky ¢i tablety (hranici
citlivosti byva koncentrace albuminu 20 mg/l), pozitivni nalez by vSak mé¢l byt ovéren

standardnim kvantitativnim postupem [18].

Také bylo zjisténo, ze rychlost vyluCovani albuminu moci nartista u pacientd s déle
trvajicim DM. To prokazuje progresivni prubéh onemocnéni. Obecné byva diabeticka
nefropatie diagnostikovana po 4 letech trvani DM a rychlost vyluCovani albuminu mize
byt 1 vyssi nez 300 mg/24 hodin. To znamena Ze se funkce ledvin za¢ne zhorSovat vlivem
nedostate¢né kompenzace hladiny glukézy v krvi a nastupem chronické hyperglykémie.
Po deseti letech onemocnéni se stava, ze se rychlost vylucovani albuminu navrati
do rozmezi 200-300 mg/den. To je zplisobenou terapii antidiabetiky a antihypertenzivy,
které pasobi na ledviny ochrannym vlivem. Studii bylo zjisténo, Zze na hladin€ rovné nebo
vyS$si nez 30mg/g je senzitivita stanoveni ACR 95,9 % a specifita 100 %. Vysoké hodnoty
senzitivity ACR lze vyuzit predev§im pro screening diabetické nefropatie u pacientd

s chronickou hyperglykémii [7].
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2.4.1 Epidemiologicka charakteristika

Diabetickym onemocnénim ledvin bylo v minulosti postizeno az 30 % nemocnych
s diabetem 1. typu, i kdyz udaje z fady zemi ukazuji na snizovani jeho vyskytu a rychlosti
progrese jako nepochybny dusledek progrese zlepSeni preventivni a 1éCebné péce. Data
o vyskytu diabetické nefropatie u nemocnych s diabetem 2. typu jsou méné spolehliva.
Podle pravdépodobné neuplnych statistickych dat bylo v roce 2015 onemocnéni ledvin
jako komplikace diabetu v Ceské republice piitomno u vice nez 104 tisic (asi 12 %)
nemocnych s diabetem, z nichz 38 tisic mélo snizenou glomerularni filtraci ve smyslu
Glomerular Filtration Rate (GFR). Ve stejném roce tvofili nemocni s diabetem
41 % pacientd zatazenych v CR do pravidelného hemodialyza&niho rezimu. Nutno oviem
zdlraznit, ze ne vS§echny piipady selhani ledvin u nemocnych s diabetem jsou podminény

diabetickym onemocnénim ledvin [18].

2.4.2 Morfologickd charakteristika

Na vzniku diabetické nefropatie se podileji dva faktory: metabolické a hemodynamické.
Mezi metabolické faktory patii: dlouhodoba hyperglykémie, oxidacni stres, nasledna

glykace proteint prostiednictvim polyolové cesty metabolismu glukozy.

K hemodynamickym faktorim patfi systémova a intraglomerularni hypertenze, ktera

pusobi na produkci cytokint a rastovych faktora [18].

2.4.3 Klinickd charakteristika diabetické nefropatie

Onemocnéni se projevuje zvySujici se albuminurii a snizujici se renalni funkei. Klinicky
prubéh uvedeny u diabetu 1.typu je hypertrofie a hyperfiltrace ledvin. Nékteré zmény jsou
po l1écbe inzulinem vratné. Prvnim dokazatelnym projevem je albuminurie ¢ili zvySené

vylu€ovani albuminu do moci.
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Dftive bylo malé mnozstvi albuminu v mo¢i ozna¢ovano jako mikroalbuminurie a pro toto
stadium vyvoje diabetické nefropatie jsme uzivali termin incipientni diabeticka nefropatie

[18].

Albuminurie indikuje moznost vzniku poskozeni ledvin, a jeho zavaznost uzce souvisi
s hodnotami trovné albuminurie. U pacienti s diabetem 1.typu dochazi k postupnému
zvySovani albuminurie a krevniho tlaku. Pfi dlouhodobém trvani nemoci dochézi k trvalé
proteinurii, hypertenzi a klesa i renalni funkce. Proteinurie ma rizné faze, a muze prejit
az do nefrotickému syndromu. Béhem onemocnéni klesa i glomerularni filtrace. To znaci

chronické onemocnéni ledvin (CKD) s neodkladnym zahajenim nahrady jejich funkce.

U pacientii s onemocnénim diabetu 2.typu je prubéh podobny. Je vSak zavisly na véku
nemocného, dobé stanoveni diagndzy a pripadnych aterosklerotickych komplikaci.

Albuminurie je pfi¢inou vzniku kardiovaskularnich komplikaci.

Onemocnéni ledvin pfi diabetu muze mit razny klinicky prabéh, u ¢asti nemocnych
se zpocatku projevuje pouze albuminurii, jindy pouze poklesem renalni funkce, event.
mohou byt pfitomny obé abnormality soucasn€, davame v soucasné dobé prednost
klasifikaci onemocnéni ledvin jako komplikaci diabetu, ktera kopiruje klasifikaci CKD
a zohlednuje urovent GFR a miru albuminurie. Tato klasifikace nahrazuje dfive pouzivané

hodnoceni stadii diabetické nefropatie [18].

2.4.4 Diagnostika

Zvysené vylu¢ovani albuminu ¢i proteinu do moci, pokles renalni funkce ¢i jiné znamky

muize doprovazet poskozeni ledvin pfi diabetu, viz tab.2.

Tabulka 2: Definice chronického onemocnéni ledvin dle [18]

CKD je obecné definovano jako funkéni nebo strukturalni abnormalita ledvin, které trva déle
nez 3 mésice a ma dopad na zdravi nositele. Kritéria pro CKD (jakékoliv z nasledujicich
pfitomné déle nez 3 mésice):

e pfitomnost poskozeni ledvin nebo

e pokles funkce ledvin s eGFR <1,0 ml.s-1.1,73 m2
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Ukazatele poSkozeni ledvin jsou:

Albuminurie: > 30 mg/24 hodin nebo pomér albumin/kreatinin >3,0 mg/mmol
(fyziologicka albuminurie je <1,0 mg/mmol kreatininu)

Nalez v mocovém sedimentu (napt. erytrocytarni valce, leukocytarni wvalce,
granulované valce)

Nalez ukazujici na renalni tubularni poruchy = elektrolytové a jiné poruchy vnitiniho
prostiedi zpisobené tubularnimi poruchami (napf. renalni tubularni acidéza, renalni
tubularni proteinurie)

Histologicky nalez pfi biopsii

Nalez zjiStény zobrazovacimi metodami (napf. polycystické ledviny, hydronefroza
zpusobena obstrukci)

Transplantace ledvin

Tabulka 3: Klasifikace proteinurie a albuminurie [18]

Kategorie PCR Proteinurie ACR Albuminurie

(mg/mmol (mg/mmol (mg/mmol (mg/24 hodin)
kreatininu) kreatininu) kreatininu)

Fyziologicka <15 <150 <3 <30

aZ mirné

zvySena

ZvySena 15-50 150-500 3-30 30-300

Zavazna >50 >500 >30 >300

PCR-protein-kreatininovy kvocient v mo¢i, ACR-albumin-kreatininovy kvocient v moci

2.4.5 VySetieni albuminurie/proteinurie

1.

Kvantitativni stanoveni albuminu a ACR v mo¢i

Vysledky albuminurie je doporuceno uvadét ve vztahu ke koncentraci kreatininu

ve vzorku ranni moce jako pomér ACR (mg albuminu / mmol kreatininu), eventualné

jako koncentrace albuminu v ranni mo¢i (mg/1).

2. Kvantitativni stanoveni celkového proteinu a PCR v moci

Vysledky celkové proteinurie je doporuc¢eno uvadét ve vztahu ke koncentraci kreatininu

ve vzorku ranni moce jako PCR (g/mmol), eventualné jako koncentrace proteinu
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ve vzorku ranni moci (g/1). U nemocnych s nefrotickym syndromem a dobrou spolupraci

stale vySetiuje odpad proteint do moci za 24 hodin (g/den).

3. Orientacni semikvantitativni stanoveni albuminu nebo proteinu testovacimi

prouzky

Semikvantitativni stanoveni albuminu nebo proteinu se provadi testovacimi prouzky.
Pozitivni vysledky semikvantitativnich stanoveni albuminu a celkového proteinu

je nezbytné potvrdit opakovanou kvantitativni analyzou v klinické laboratofi.

Preferuji se vySetfeni jednorazového vzorku ranni moce pred sbéry za Casové udobi,

protoze sbéry moce jsou zatizeny velkymi chybami na strané pacienta [18].

2.4.6 VySetieni funkce ledvin

Soucasti vySetieni funkce ledvin je sérovy kreatinin a odhad glomerularni filtrace (GF).
V soucasné dobé se GF urCuje pomoci markert filtrace. V praxi pouzivame k jejimu
odhadu naptiklad sérovou koncentraci kreatininu, popfipadé cystatin C. Pouzivaji
se ruzné formy vypocti. Diive se provadél vypocet tzv. MDRD, ktery pocita se sérovym

kreatininem, ureou, rasou, vékem.

Dnes nejcastéji pouzivand rovnice CKD-EPI, poskytuje realnéjsi odhady GFR.
Ve vypoctu se pouziva sérového kreatininu a véku. Vysledek také potom zohledriujeme

v zavislosti na pohlavi [18].

2.4.7 Lécba diabetické nefropatie

Lécebnymi postupy u pacientt s diabetickou nefropatii je dilezita optimalni kompenzace
hladiny glykémie, v€asné nasazeni antihypertenzni 1écba a restrikce bilkovin v dieté.
U pacientt s diabetem 2.typu je pfedepsana hypolipidemicka 1écba z davodu ke snizeni
rizika kardiovaskularnich onemocnéni. Dal§Sim doporucenim pro tyto pacienty s timto

onemocnénim je také prestat koufit [22].
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2.5 Kardiovaskularni onemocnéni a mikroalbuminurie

Vyzkumy dokazuji, ze starnuti cév je spojeno s endotelidlni dysfunkci. Projevem
je snizeny wvnitfni arterialni pramér, zvySeni tloustky cévni stény a jeji tuhosti,
coz nakonec vede k ateroskleroze. Zminéna endotelidlni dysfunkce ma nejspise

souvislost s rozvojem mikroalbuminurie. Casto se z ni vyvine aterosklerdza.

Bylo dokézano, ze se stoupajicim vekem roste vyskyt mikroalbuminurie. Je zde mozna
souvislost s dal§imi klinickymi projevy jakoz to riziko cévnich mozkovych ptihod,

kardiovaskularniho onemocnéni ¢i selhani ledvin.

Mikroalbuminurie a snizena rychlost glomerularni filtrace jsou také ukazateli renalnich

vaskularnich projevi, od systémové endotelialni dysfunkce po systémovou aterosklerdzu.

Popsané abnormality, jakymi jsou napt. endotelialni dysfunkce nebo snizena dilatace cév

ma souvislost s mikroalbuminurii.

Vylucovani albuminu do mo¢i muze byt odrazem mikrovaskularnich abnormalit, které
jsou spousteci celé rfady dalSich procest, na jejichz pocatku jsou zmény reverzibilni,
protoze souviseji s vyvojem MAU, ktera klesa pii vhodné terapii hypertenze, obezity,

cukrovky a zanétu [1].

2.5.1 Mikroalbuminurie a hypertenze

Podle doporuceni Evropské spoleCnosti pro hypertenzi a Evropské kardiologické
spoleCnosti [10] je pro esencialni hypertenze doporucovan cilovy krevni tlak nizsi
nez 140/90 mm Hg pro diabetiky doporucovan cilovy krevni tlak niz§i nez 130/85 mmHg,

a pro diabetiky s proteinurii cilovy krevni tlak dokonce nizsi nez 125/75 mm Hg.

Mikroalbuminurii lze snizit a zabranit pfechodu do zjevné proteinurie razantnim
snizovanim krevniho tlaku. Nadaci “National Kidney Foundation” je doporuceno,
aby byla u osob s diabetem nebo onemocnénim ledvin udrzovana hladina krevniho tlaku
na hodnot¢ 130/80 mm Hg nebo niz8§i. Toho je tfeba dosahovat uzivanim
antihypertenziv, ktera brani vzestupu MAU a tim 1 naslednému rozvoji proteinurie.

V jedné z prospektivnich studii u vice nez 2000 osob bylo prokazano, ze pfitomnost
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mikroalbuminurie vice nez zdvojnasobila riziko rozvoje ischemické choroby srdecni.
U pacientd s normalnim krevnim tlakem <140/90 mmHg pfitomnost mikroalbuminurie
zdvojnasobila riziko rozvoje ischemické choroby ve srovnani se skupinou

s normoalbuminurii [2].

2.5.2 Lécba kardiovaskularniho onemocnéni

Snizenim krevniho tlaku docilime i snizeni mikroalbuminurie. Mezi dilezité faktory
k ovlivnéni 1é¢by hypertenze je omezeni pfijmu kuchyniské soli ve stravé, snizeni
hmotnosti u obéznich, omezeni pfijmu alkoholu a zanechani koufeni. Nedilnou soucasti

1é¢by jsou preparaty z fad antihypertenziv (diuretika, beta-blokatory) [4].

2.6 Gravidita a mikroalbuminurie

V téhotenstvi muze byt vzestup exkrece albuminu cCastéjsi. VéEtSinou tento vzestup
predchazi postupné se zvysujicimu krevnimu tlaku a tim je dano, ze MAU je indikatorem

rizika vyvoje t€hotenské hypertenze.

Mikroalbuminurie byla pozorovana u 18 % téhotnych zen zahrnutych do studie a byla
zjisténa u 14,5 % poprvé téhotnych zen. Bylo zjisténo, ze vyvo] gestacni hypertenze
ve skupiné s mikroalbuminurii je statisticky vyznamny. Riziko pfed¢asného porodu bylo
vyznamné u zen s mikroalbuminurii. Proto se dospélo k zavéru, Ze mikroalbuminurii 1ze
povazovat za prognosticky marker a lze ji pouzit jako screeningovy nastroj pro vcasnou

detekci gestacni hypertenze, preeklampsie a pred¢asného porodu [16].

3 METODY ANALYZY

K prvotnimu screeningu vySetieni MAU je testovaci prouzek urceny pro kvalitativni nebo
semikvantitativni hodnoceni. Pozitivni nélez je potfeba ovéfit dalSim vySetfenim. Dnes

nejpouzivangjSim vySetfenim je stanoveni ACR v prvnim rannim vzorku moci. Toto
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vySetieni je lepsi nez stanoveni samotné koncentrace albuminu v moci, kterou ovliviiuje
hydratace, diuretika a dalsi faktory. Pfi vlastnim stanoveni koncentrace kreatininu v séru
je nutné prihlizet k pohlavi, etnické pfislusnosti, dietnim zvyklostem a hodnoté Body

Mass Index (BMI) [17].

Ke stanoveni koncentrace mocového albuminu jsou pouzivany imunochemické metody
zalozené na interakci protilatky s albuminem, napt. nefelometrie, imunoturbidimetrie
a radioimunoassay (RIA). Neimunoreaktivni podil albuminu se stanovuje vysokotlakou
kapalinovou chromatografii (HPLC). Diky ni lze ur¢it MAU u diabetiki o nékolik let
drive [17].

Presné posouzeni ztrat albuminu do moci je mozné z né€kolika hodinovych sbéru moci.
Nicméné nejcasteji se vysetiuje pomeér ACR z ranniho vzorku moci. Intervaly vySetieni
jsou 2-3krat béhem 3-6 mesica. U pozitivnich vysledkt provadime i celkové chemické
vySetieni testovacimi prouzky kvili mozné kontaminaci mocovou infekci (leukocyty)

nebo menstruacni krvi (erytrocyty) [17].

3.1 SCREENINGOVE METODY

3.1.1 Testovaci prouZky

Pouziti testovacich prouzki nebo testovacich kazet pro semikvantitativni stanoveni

albuminu v moc¢i mize byt klinicky vyznamné pro ¢asnou fazi detekce MAU.

Hlavni vyhodou pouziti prouzki je moznost screeningového pouziti, jednoduché
provedeni, ekonomické feSeni a soucasné stanoveni proteinurie i MAU najednou mnohdy
veetné stanoveni kreatininu, které upfestuje vysledky MAU. Nespornou vyhodou
je rychlost ziskani vysledku (do 1 minuty). Mezi dva zakladni principy metod
pouzivanych u diagnostickych prouzkt pro stanoveni albuminu patii chemicky princip
zalozeny na tzv. proteinové chyb¢ acidobazického indikéatoru a imunochemicky zalozeny

na pouziti znacenych protilatek proti lidskému albuminu.

Vyhodnocovani vysledki testovani se provadi bud vizualné porovnani s barevnou
Skélou, nebo reflexni fotometrii analyzatorem. Pfes nesporné vyhody pouziti

diagnostickych prouzki, je vlivem omezené citlivosti a specifi¢nosti stanoveni vétSinou
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nutné  potvrdit vysledek  kvantitativnim  stanovenim MAU, nebo ACR
v laboratofi.  Vzhledem k nizké senzitivité, nizké specifiCnosti a nizké negativni
predikéni hodnoté se rutinni screeningové vySetfovani proteinurie (albuminurie)

testovacimi prouzky prestava v bézné populaci doporucovat [23].

Presto se v posledni dobé objevuji feSeni POCT testovani MAU, ktera maji ambice stat
se porovnatelnymi s kvantitativnim stanovenim laboratorni metodou [5]. Schéma tohoto

imunochemického stanoveni viz obr. 1.

Direction Flow
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/ / /
O/ .F 7 %{ YA A Y Goat Anti mouse
/ / !
X Monoclonal

Antibodies —~Albumin
conjugated to Gold
Nanoparticles

Direction Flow
Analyte
(Positive sample)
v

7 A/
[ VAN AR
N /

Test Line Control Line Absorbent pad
Monoclonal (Albumin)  (Goat Anti mouse)
Antibodies ~Albumin
conjugated to Gold
Nanoparticles

Microalbumin

Reaction pad

N

Sample pad

-

-“ O

Test Line Control Line

Obrazek 1 Schéma testovaciho prouzku

https://doi.org/10.1002/cla.23729

3.1.2 Testovaci prouZky firmy Erba Lachema Microalbu PHAN

Tyto testovaci prouzky patii k hojné uzivanym v tuzemsku. MicroalbuPHAN je urcen pro
semikvantitativni stanoveni mikroalbuminurie. Je vyhodnocovan bud’ vizualn€, nebo
pomoci analyzatoru LAURA Smart. Pro zvySeni presnosti vétsi spolehlivost vyhodnoceni
obsahuje kromé zény pro stanoveni albuminu i zénu pro stanoveni kreatininu. Test
na stanoveni albuminu v moci je zalozen na principu zmény barvy acidobazického
indikatoru. Test na stanoveni kreatininu v moci je zalozen na reakci kreatininu

s 3,5dinitrobenzoovou kyselinou v alkalickém prostredi.
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3.1.3 Testovaci prouzky firmy Roche Micral-Test strip

Tento specificky prouzek je zalozen na principu imobilizované zlatem znacené protilatky
proti lidskému albuminu. Vzorek moci je absorbovan testovacim prouzkem a pred
dosazenim detek¢ni plosky projde pres nasledujici dvé zony:

Zobna 1 — z6na konjugace obsahuje volné, zlatem znacené protilatky

Zona 2 — zo6na zachytu s fixovanym lidskym sérovym albuminem

Wick flesce Zone 1: Detection pad
Conjugate
Matrix Fleece
TS
| Carrier foil

Zane 2:
Capture
Matrix Fleece

| sample level

Obrazek 2 Testovaci prouZek od firmy Roche

https://diagnostics.roche.com/global/en/products/instruments/micral-tests.html

3.1.4 Testovaci souprava AFINION ACR

Afinion ACR je diagnosticka testovaci souprava in vitro pro kvantitativni stanoveni
albuminu, kreatininu a pomeéru albumin/kreatinin (ACR) v lidské moc¢i na POCT

analyzatoru Afinion™2 (Abbott).
Princip stanoveni

Albumin je stanovovan pouzitim imunochemického stanoveni na pevné fazi. V testovaci
kazeté Afinion ACR se vzorek automaticky zfedi a nasava pfes membranu potazenou
protilatkami proti albuminu, ktera koncentruje a imobilizuje albumin ze vzorku. Konjugat
zlata a protilatek se pak vaze na imobilizovany albumin a nasledkem toho se na membrané
vytvori Cervenohnédé skvrny. Prebytek konjugatu zlata a protilatek se odstrani v kroku
promyvani. Analyzator Afinion méfi intenzitu zbarveni membrany, ktera je tmeérna
mnozstvi albuminu ve vzorku. Kreatinin se kvantifikuje s pouzitim enzymatického
kolorimetrického testu zahrnujiciho Ctyfi enzymatické kroky. Test vyzaduje inkubaci
se dvéma odliSnymi enzymovymi roztoky. Zbarveny konecny produkt se méfi v jedné

z jamek kazety.
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Obrazek 3 Schéma testovaci kazety AFINION ACR

3.1.5 POCT vySetieni QuickRead

Dulezité misto v POCT diagnostice zaujima i stanoveni albuminu v moci na pfistroji
QuickRead 101 (Aidian). Kvantitativni test U-ALB umoziuje na tomto pfistroji

stanoveni albuminu v koncentracnim rozmezi 5-150 mg/l s rychlou odezvou do tii minut.

Je mozné nahradit testovacimi prouzky kvantitativni stanoveni MAU?

Byl popsan postup mozné nahrady kvantitativniho stanoveni albuminu diagnostickym
prouzkem. V uvedené studii se hodnoti role testovani ACR diagnostickym mocovym
prouzkem jako dilezity semikvantitativni nastroj k rozhodovani o nutnosti
kvantitativniho stanoveni albuminu v moci. Vyzkum ukazuje, ze semikvantitativni
stanoveni ACR diagnostickym prouzkem je platny a spolehlivy test k identifikaci
pacienti bez patologickych hodnot albuminurie, aby se tak omezilo nakladnéjsi
kvantitativni stanoveni. Je také navrzen jednoduchy vyvojovy diagram, ktery lze pouzit
k vytvoreni algoritmu hodnoceni pomoci LIS. Pomoci vytvoreného algoritmu se tak 1ze
vyhnout kvantitativnimu méfeni u pfiblizné€ 40 % vzorkd moci, coz vede k vyznamnym

ekonomickym usporam [21].
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Obrazek 4 Vyvojovy diagram

K hodnoceni testovacich prouzki byl v této studii pouzit analyzator Sysmex U-3500.
Test s diagnostickym prouzkem na stanoveni ACR je zalozen na proteinové chybé
indikatoru (tetrabromfenolova modr) a je vyhodnocovan reflexni fotometrii pomoci plné
automatického mocového analyzatoru U-3500.

Testovaci prouzek obsahuje tfi detek¢ni plochy, dvé pro albumin a jeden pro kreatinin
Citlivéjsi plocha obsahujici 10 pg tetrabromfenolové modii s rozsahem méteni albuminu
do 150 mg/l a méné citliva plocha, ktera obsahuje 15 pg tetrabromfenolové modri
pro méfeni albuminu v koncentraci nad 10 g/ a kreatininova plocha zalozena na principu
metody Benedict-Behre s rozsahem meéteni od 10 do 300 mg/dl. Analyzator poskytuje
semikvantitativni vysledek ACR, v zavislosti na ziskanych hodnotach albuminu
a kreatininu a je hlaSen jako ,normalni“, kdyz je pod 30 mg/g, ,stfedné zvySena
albuminurie”, kdyz je hodnota mezi 30 a 300 mg/g nebo ,,zavazné zvySena albuminurie®
nad 300 mg/g; navic analyzator vydava semikvantitativni vysledky albuminu a kreatininu

(10,30,80,150 nebo>150 mg/l; resp. 10,50,100,200 nebo 300 mg/dl) [11].

3.2 LABORATORNI ANALYZY

3.2.1 Preanalytické podminky stanoveni albuminu v moci

Moc¢ pro stanoveni albuminu skladujeme minimalné 1 tyden pii teploté 4-20 °C. Pii

zmrazeni na —20 °C dochazi ke snizovani koncentrace albuminu. Pfi teplotach -70°C
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a niz§ich nedochazi ke zménam ani po 6 mésicich. Koncentrace albuminu v moci jsou
ovliviiovany dale akutnimi chorobnymi stavy, infekci mocovych cest, zvySenou fyzickou

namahou, zvyS§enou koncentraci glukozy v krvi [23].

3.2.2 Rutinni metody

Mezi nejrozsifenéjsi metody kvantitativni stanoveni MAU patii metody zalozené
na principu imunoturbidimetrie a imunonefelometrie. Existuji dikazy o tom, Ze tyto
metody vSak nejsou schopné zachytit tu cast albuminu, ktera je fragmentovana a u které
doslo ke ztraté casti imunoreaktivity. Mohou tak v nékterych pfipadech poskytovat
faleSné nizké hodnoty. Mez detekce musi dosahovat minimaln€¢ hodnoty 20 mg/l
albuminu, nebo Iépe nizsi [23]. Pro kvantitativni stanoveni MAU jsou v malém rozsahu
pouzivany 1 jiné metody.

Dal§imi metodami, kterymi se stanovuje albumin v moci, ale pouzivaji se jen v mensi
mife jsou radioimunoanalyza (RIA), vysokotlaka ucinna chromatografie (HPLC),

fotometrie, sucha chemie, ELISA nebo elektroforéza.

3.3 METODY VYSETRENI

Nejcasteji jsou pouzivany dva principy stanoveni albuminu v moc¢i a sice
imunonefelometrie a imunoturbidimetrie. Zakladni analytické charakteristiky téchto

metod jsou uvedeny v tabulce 4.

Tabulka 4: Analytické charakteristiky metod pouzivanych ke stanoveni
mikroalbuminurie, imunonefelometrie (analyzator Beckman Array), imunoturbidimetrie

(analyzator Dade-Behring) [6]

Metoda Koeficient variace | Mez detekce

Imunonefelometrie 4,2 % pti 12,1 mg/l 2mg/1
5,3 % pfti 45,0 mg/1

Imunoturbidimetrie 4,1 % pfti 10,6 mg/l 6 mg/l
2,2 % pii 77,9 mg/l

29



3.3.1 Princip imunonefelometrie

Albumin obsazeny ve vzorku moci se dostava do kontaktu s protilatkou proti lidskému
albuminu a tim se vyvola reakce antigen-protilatka za vzniku zakalu. Fotometricky
je stanoveno zvySeni rozptyleného svétla v dusledku této reakce a tim se zjisti

koncentrace albuminu [6].

3.3.2  Princip imunoturbidimetrie

Albumin ve vzorku moci a lidsky albumin vazany na latexové castice ,,soutézi”
o monoklonalni protilatku, a tim dochazi k agregaci latexovych ¢astic. V dasledku toho
je vysledné mnozstvi agregace nepiimo umérné mnozstvi albuminu ve vzorku moci. Mira
agregace je méfena fotometricky a matematicky prostfednictvim kalibracni kiivky je pak
pfevedena na koncentraci albuminu [6]. Na principu imunoturbidimetrie je zalozena

vétSina stanoveni albuminu v moci na automatickych biochemickych analyzatorech.

3.3.3  Dal$i metody

Metodiky wvyuzivajici vysoce ucinnou kapalinovou chromatografii (HPLC) jsou
ve srovnani se star§imi metodami detekce mnohem citlivej§i a specifict€jsi a mohou
se ukazat jako velmi uzite¢né pro Casnéjsi identifikaci vysoce rizikovych pacientd. HPLC
na rozdil od imunochemickych postupti je schopna detekce veskerého albuminu vcéetné
imuno-nereaktivniho a umoziuje tak klinikim Iépe posoudit zavaznost onemocnéni
a monitorovat ucinnost 1écby s vyssi davérou v presnost naméfenych hodnot

mikroalbuminurie [6].

Ve studii porovnavajici imunoturbidimetrické a HPLC stanoveni albuminu v moci bylo
prokazano, ze nejveétsi rozdily mezi obéma metodami byly nalezeny u pacientd s diabetem
a dosud normalni albuminurii zjis§t€nou imunoturbidimetricky. Na zakladé tohoto zji§téni
by bylo 30 % pavodné zjisténych normoalbuminurii imunoturbidimetricky
preklasifikovano jako mikroalbuminurie zjisténé pomoci HPLC. Metoda HPLC vSak
pro svou ¢asovou naro€nost a nutnost specialni erudice obsluhy neni pouzitelna v rutinni

praxi [8].
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Princip RIA spociva v tom, ze albumin ve vzorku moci vytésiiuje izotopoveé znaceny
lidsky albumin s navazanou protilatkou. V disledku toho je mnozstvi znaceného
albuminu, které zistava vazano na protilatku, nepfimo tumérné mnozstvi albuminu
ve vzorku [6]. Z divodu rizikové prace s radioizotopy tato metoda neni v rutinnich

laboratofich vyuzivana.

Obrazek cislo 5 uvadi prehled pouzivanych metodik ucastniki EHK RfB. Z uvedeného
obrazku je zfejmé, ze pocet ucastniki EHK pouzivajicich ke stanoveni albuminu v moc¢i
nefelometrickou metodu meziro¢né klesa, zatimco pocet ucastniki pouzivajicich
turbidimetrii roste. PoCet ucastniki pouzivajicich jiné metody stanoveni je trvale velmi

nizky a nadale klesa.

Procentualni pomér metodik stanoveni albuminu
v moci v cyklech EHK RfB Bonn
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Obrazek 5 Pomeér metodik stanoveni albuminu v moci
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4 PRAKTICKA CAST

4.1 Cil prace

Ve své praci jsem se zamérfila na retrospektivni zkoumani soubort dat ziskanych
v laboratofi Aeskulab k.s. Ceské Bud&jovice. Zkoumani naméfenych hodnot je zacileno
k vyhodnoceni pozadavki na stanoveni albuminu v moc¢i véetné poméru ACR z pohledu
diagnozy a odbornosti indikujicich 1ékaii. Dale bylo posuzovano rozlozeni nameéfenych

hodnot a vyvoj objemu pozadavki na laboratorni vySetfeni v Case.

4.2 METODIKY

Vysetfeni albuminu v moci se provadi na automatickém analyzatoru Architect ¢8000

od firmy Abbott. Metoda je urena ke kvantitativnimu stanoveni albuminu v lidské moci.

4.2.1 Faze pred analyzou

Mikroalbuminurie se vySetfuje pomoci méfeni vylou¢eného albuminu ve vzorcich moci,
které mohou byt sbirané za 24 hodin, nebo za pevny Casovy interval. Dnes vSak nej¢astéji
za pomoci stanoveni poméru albuminu a kreatininu v jednorazovych vzorcich moci bez
provadéni sbéru moci. Sbér moci je Casto zatizen chybami, které znehodnocuji vysledek
vySetfeni. Koncentrace albuminu v jednorazovém vzorku moci je ovlivnéna hydrataci
pacienta. Stanoveni poméru proteinu nebo albuminu a kreatininu v jednorazovém vzorku
moci umoziuje korigovat odchylky v hydrataci, a navic se vyhnout chybam, ke kterym

muize dojit pti sbéru moci za 24 hodin nebo za urcitou dobu [19].

4.2.2 Princip testu

Metoda se nazyva MULTIGENT Microalbumin. Je to turbidimetricka imunoanalyza,
ktera vyuziva polyklonalni protilatky proti lidskému albuminu. Kdyz je vzorek smichan

s reagenciemi, albumin ve vzorku se navaze na kozi protilatky proti lidskému albuminu
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v reagencii za vzniku nerozpustné srazeniny, ktera zpusobi zvySeni zakalu v roztoku.
Mira vzniklého zakalu je pfimo umérna koncentraci albuminu ve vzorku a lze jej méfit

fotometricky [19].

4.2.3 Reagencie

Reagencni souprava MULTIGENT Microalbumin obsahuje dvé kapalné reagencie.
Reagencie 1 obsahuje Gooduv pufr, chlorid sodny a hydroxid sodny. Reagencie 2
obsahuje TRIS pufr, kozi protilatky proti albuminu, chlorid sodny a kyselinu
chlorovodikovou. Reagencie od vyrobce jsou pfipraveny k pfimému pouziti, jen
je potfeba je pred pouzitim jemné promichat bez pfipadné tvorby pény. Reagencie
se uchovavaji v lednici pfi teploté 2-10°C a jsou stabilni az do data expirace. Stabilita

reagencii po otevieni na palubg pfistroje je 28 dni [19].

4.2.4 Vzorky

Pro tento typ vySetieni se pouzivaji vzorky lidské moci. Vzorek vétSinou odebira pacient
za 24 hodin, za urCitou dobu nebo jako jednorazovy vzorek do Cistych, nepouzitych
odbérovych nadobek. Kazdy pacient by mél od Iékafe dostat navod a pouceni o tom,
jak spravné vzorek k analyze albuminu odebrat. Skladovani vzorkl pted nebo po analyze
se li§i v zavislosti na odbéru. Vzorky sbirané za 24 hodin nebo za urcitou dobu se musi
vySetiit co nejdiive po ukonceni sbéru. Skladujeme je pfi teploté max. 4°C 2 tydny nebo
pii teploté — 70°C je 1ze uchovat az 5 mésici. Vzorky by se nemély opakované zmrazovat
a rozmrazovat. Jednorazové vzorky se také vysettuji ihned po odbéru, nejlépe Cerstvé.
Jejich skladovani je pfipadné mozné v lednici pii teploté 4°C po dobu max. 6 dni. Vzorky
je potteba vzdy pred analyzou zkontrolovat, zda neobsahuji pevné ¢astice, pokud ano,

je nutné je pred analyzou promichat a odstiedit [19].
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4.2.5 Méreni

Pred kazdou analyzou vzorki je metoda v analyzatoru pfipravena k méfeni. Pred
analyzou vzorkd je provedena kalibrace a kontrola kvality. Tato metoda totiz vyuziva
polyklonalni protilatky proti lidskému albuminu, které mohou reagovat s obdobnymi
proteiny jako je tfeba bovinni albumin. Tato zkiizena reaktivita se mize liSit mezi Sarzemi
reagencii a muze tak zpasobit posun hodnot kontrol. Je tfeba kontrolovat kazdou zménu

Sarze reagencie nebo kontroly [19].

4.2.6 Kalibrace

Kalibracni sada je také dodavana od vyrobce. Kalibrace metody je stabilni 28 dni. Metodu
je tfeba kalibrovat pfi kazdé zméné Sarze reagencie. Po kazdé kalibraci je tfeba ovéfit
kalibra¢ni kiivku dvéma hladinami kontrol, které se musi nachéazet v pfijatelném rozmezi
hodnot. Z divodu principu metody se nesmi pouzivat kalibratory obsahujici proteiny,

které nejsou lidského pavodu [19].

Kalibrace je standardné provadéna sadou kapalnych kalibratori obsahujicich lidsky

sérovy albumin hodnotami koncentrace 5-25-100-300-500 mg/I.

Kalibra¢ni navaznost: hodnoty koncentrace albuminovych kalibratort byly stanoveny
turbidimetrickou imunoanalyzou za pouziti primarniho referen¢niho standardu CRM 470.
Kalibracni kfivka je vyhodnocena matematickym algoritmem “Spline”. Na zaklade
kalibra¢ni kfivky jsou nasledné koncentrace vzorkt vypocitany ze zméfenych hodnot

absorbance za pouziti uvedeného matematického algoritmu.
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Obrazek 6 Graficky zaznam kalibracni krivky

4.2.7 Referencni meze

Vysledky albuminu v moci se vydavaji v jednotkach mg/l. Vysledky ACR se vydavaji
v jednotkach g/mol. Referenéni meze pouzivané v laboratofi Aeskulab Ceské Bud&jovice

pro ACR, viz tab.5.

Tabulka 5: Referenéni meze mikroalbuminu Laboratore Aeskulab C.Budgovice

Pohlavi| Vék | ACR g/mol
M >15R 0-25
Z >15R 0-35

4.2.8 Interni a externi kontrola kvality

Interni kontrola kvality (IKK) je provadéna denné pfi pfipravé analyzatoru k Cinnosti.
Jako nezavisly kontrolni material je pouzivan kontrolni material firmy BioRad
“Liquichek Urine Chemistry Control” na dvou hladinach koncentrace. Vysledky analyz
kontrolnich vzorkli jsou nasledné vyhodnoceny v kontrolnim modulu laboratorniho
informacniho systému ENVIS a kontinudlné vizualizovany v podobé Levey-

Jenningsovych graft.

Na zaklade vysledkt kontrolnich analyz je mozné kontinualn€ vyhodnocovat presnost
metody pomoci stanoveni variacniho koeficientu (CV) na kazdé sledované kontrolni

hladinég.
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Obrazek 7 Zobrazeni vysledkii kontrolnich analyz na obou kontrolich hladinach

Externi kontrola kvality (EHK) je nedilnou soucasti monitorovani kvality vysledki
a ucast v ném je pro akreditovanou laboratot zavazna. Obvykla kontrola systémem EHK
je v pripadé stanoveni albuminu v moci provadéna 2x rocné. Pro EHK stanoveni
albuminu v moci byl zvolen akreditovany poskytovatel RfB Bonn. Laboratof se ti¢astni
2x ro¢n€ analyzy a vyhodnoceni kontrolnich cyklt Klinisch-chemische Analyte im Urin
(KU).

Kontrolni vzorky dodané poskytovatelem EHK jsou zpracovany na analyzatoru
jako bézné pacientské vzorky a vysledky analyz jsou pak zasilany elektronickou formou

k vyhodnoceni poskytovateli EHK.

Po statistickém zpracovani a vyhodnoceni vysledkii kontrolnich vysledkd vsech
ucastnika kontrolniho cyklu pak kazdy ucastnik obdrzi certifikat uspésnosti spole¢né
s detailnim vyhodnocenim vlastnich vysledki EHK.

Vyhodnoceni vlastniho vysledku je provedeno vici cilové hodnoté koncentrace albuminu
v kontrolnim vzorku s vyhodnocenim kritéria kvocientu D/Dmax. Je-li D/Dmax = 1,0
pak je pozadavek splnén a udélen certifikat pro stanoveni albuminu v kontrolnim vzorku

EHK.

Tmavé modré body jsou vysledky ucastniki vyuzivajicich stejnou metodu stanoveni
albuminu v mo¢i (v tomto piipadé Abbott Architect ¢8000). Bod v pruseciku usecek je
pak vlastni vysledek kontrolni analyzy EHK. Ctverec uprostfed grafu piedstavuje

akceptovatelné rozmezi hodnot kontrolni analyzy.
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Obrazek 8 Grafické vyhodnoceni vysledku EHK (Youdeniiv graf)
Pozn.:D = rozdil vlastni naméfené hodnoty od cilové hodnoty koncentrace albuminu,
Dmax = maximalni povolena diference

4.2.9 Zpracovani analytickych dat

VSechna data ziskand meéfenim na automatickém analyzatoru se on-line prenasi
do laboratorniho informacéniho systému (LIS). V LIS po pfenosu dat z analyzatoru
probiha dvoustupnova kontrola vysledkt a poté jejich uvolnéni k expedici pozadujicimu

lékafi. V nastaveni LIS je zajistén tistény i elektronicky prenos vysledki. Zaroven je

zajisténo zalohovani dat pro moznost jejich zpétného obnoveni.

4.2.10 Vydavani vysledki

Vysledky vySetieni jsou vydavany v elektronické 1 tis§téné podobé.

BIOCHEMIE - moé

U_Kreatinin 491 mmol/l 5,60-14,70 *1
U_Albumin 182 mg/l 0-30 | *
U_Aibumin/kreatinin 371 g/mol 00-25 |

Obrazek 9 Priklad vytisku patologického vysledku na ndlezovém listé
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4.3 VYSLEDKY PRAXE

4.3.1 Celkovy prehled namérenych vysledkit ACR 2018-2020

Z celkové statistiky (viz tab. 6) hodnotici ACR podle kategorii normoalbuminurie,
mikroalbuminurie a proteinurie je zfejmé, ze u zen byly procentuélni nalezy v kategorii

mikroalbuminurie a proteinurie niz§i nez u muzi. Vyskyt normoalbuminurii byl ve

sledovaném souboru u zen o vice nez 10% vy$si nez u muza.

Tabulka 6: Statistika ACR dle hodnoceni a poctu vSech vySetfenych pacientti v letech

2018-2020
Celkem |[Normoalbuminurie [Mikroalbuminurie ]Proteinurie
Muzi <2,5 mg/mmol 2,5-25 mg/mmol | > 25 mg/mmol
2207 1596 503 109
51,9 % 72,3 % 22.8 % 49 %
Celkem |[Normoalbuminurie [Mikroalbuminurie ]Proteinurie
Zeny <3,5 mg/mmol 3,5-25 mg/mmol | > 25 mg/mmol
2045 1691 283 71
48,1 % 82,7 % 13,8 % 3.5%

Na obrazku 7 je ve sloupcovém grafu znazornén pocet vySetieni ACR. Je ziejmy

meziro¢ni nardst béhem let 2018-2020.
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Pocet vySetfeni ACR v letech 2018-2020 ACR
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Obrazek 10 Pocet vysetieni ACR v letech 2018-2020

4.3.2 Statisticky pohled na frekvenci indikace ACR z hlediska lékarské odbornosti

V této statistice (viz tab. 7) je znazornén pocet indikujicich 1ékait vySetieni ACR.

Tabulka 7: Pfehled odbornosti indikujicich vysetieni ACR

celkem
za tri
Odbornost Kod|] 2018 |2019] 2020 roky

VVSeobecné lékarstvi /prakticky lékaf] 001 | 546 | 708 | 714 | 46,3 %

Vnitini lékarstvi/interna 101 | 164 | 298 | 281 17,5 %
Diabetologie 103 | 378 | 465 | 577 | 334 %
Nefrologie 108 | 14 38 42 22 %

Z uvedenych dat je zieymé, ze pocet indikovanych ACR vySetfeni meziroéné rostl.
Mirngj§i mezirocni narist mezi roky 2019-2020 u odbornosti 001 (prakticky lékar)
a dokonce pokles u odbornosti 101 (vnitini Iékarstvi) mize byt zapii¢inén pandemii
COVID-19 a z toho pramenici vetsi pozornosti 1ékaii tomuto onemocnéni ve v§ech jeho
souvislostech a zfejme i mensi frekvenci navstév pacientl vlivem restriktivnich opatfeni.
Prakticky linearni meziroCni narast u odbornosti 103 je pozitivni zpravou o rostoucim
zajmu diabetologie o toto vySetfeni. Relativni pocet odbornosti 108 (nefrologie) byl

meziro¢né pozoruhodné nizky.
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Prehled poZadavku na ACR dle odbornosti v letech 2018-2020
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Obrazek 11 Prehled poZadavkii na ACR dle odbornosti

4.3.3 Statistika pozadovanych vysetieni ACR vzhledem k diagnoze

Z LIS laboratofe Aeskulab jsem do tabulky (viz tab.8) zaznamenala pocet pacientd, ktefi
v zavislosti na diagnéze byli vySetfeni na ACR. V letech 2019-2021 bylo v této laboratofi

vySetfeno 4252 pacienti na ACR s riznymi diagnozami.

Tabulka 8.: Pocet vySetteni ACR vzhledem k diagndze

Celkovy pocet ACR
4252
Diagnézy %

Diabetes mellitus

2.typu E11... 2551 60,0 %
Hypertenze + ICHS ]I10...1259 603 14,2 %
Diabetes mellitus

1.typu E10... 345 8.1 %

Z celkového  poctu  indikovanych  vySetteni ~ACR  vletech  2018-2020
bylo 61% pozadavku pridruzeno k diagnoze DM 2.typu a 8,3 % k diagndze DM 1.typu.
14,3% pozadavki bylo pozadovano u pacientd s diagnézou hypertenze.

Z priblizn€ 16,5% zbylych pozadavkl na vysetfeni ACR bylo nejvice pozadovano pro
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diagnozu Z000, tj. celkové 1ékaiské vysetfeni 6,5 %. Diagnozou, ktera v po¢tu pozadavka

presahla 1 % byla jesté diagnoza R739, tj. hyperglykemie NS.

Uvedené statistické hodnoceni pozadavki potvrzuje domnénku, Ze pievazna Cast
ambulantn€ sledovanych pacientt prichazi s diagn6zou Diabetes mellitus nebo Esencialni
primarni hypertenze, kde v€asné zachyceni MAU je klicové pro dalsi vyvoj nasledného

onemocnéni ledvin a jeho terapii.

Pocet vysetfeni ACR v letech 2018-2020 v zavislosti na
uvedené diagnoze

3000

2000

1000

ACR pocet vysetreni

E11.. 110..1259 E10..

Diagnéza

Obrazek 12 Pocet vysetieni ACR v letech 2019-2021 v zavislosti na uvedené diagnoze
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4.3.4 Tabulky s pFehledem opakovanych vySetieni ACR

Tabulka 9: PoCet vySetieni vSech pacientil podle rodného cisla v letech 2018-2020

Pocet testa
Pocet opakovani| Pocet pacient ACR %
7 6 42 02 %
6% 17 102 0.6 %
5x 36 180 1,3 %
4x 67 268 25%
3x 211 633 7.8 %
2% 665 1330 24,6 %
1x 1696 1697 62,9 %
CELKEM 2698 4252

Pocet opakovanych vySetfeni ACR zde koreluje s celkovym nalezem okolo
65% normoalbuminurii a 25 % mikroalbuminurii. Pfesto v celkovém priméru pripada

na jednoho pacienta pouze 1,5 vySetieni ACR za sledované obdobi.

Pocet opakovani vySetfeni ACR

Obrazek 13 Pocet opakovani vysetieni

42



Tabulka 10: Pocet vySetieni pacienti podle rodného Cisla v letech 2018-2020 s diagnozou
DM L.typu

Pocet testa
Pocet opakovani| Pocet pacient ACR %
7 1 7 0,6 %
6% 4 24 25%
5x 9 45 57 %
4x 10 40 6,3 %
3x 25 75 15,7 %
2x 44 88 27,7 %
1x 66 66 41,5 %
CELKEM 159 345

U pacienti s DM Il.typu bylo nalezeno 54 % normoalbuminurii (ACR <3),
35,4% mikroalbuminurii (ACR 3-30) a 10,6 % proteinurii (ACR >30). U pacienti s DM
1.typu je jiz patrné vyssi opakovani vySetfeni ACR, primér na jednoho pacienta Cini

2 vySetteni za sledované obdobi.

Pocet opakovani vysetieni ACR u DM 1.typu

1x

41.5%

Obrazek 14 Pocet opakovani vysetifeni ACR u DM 1.typu
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Tabulka 11: PocCet vySetieni pacienti podle rodného cisla v letech 2018-2020

s diagndzou DM 2.typu
Pocet testa

Pocet opakovani| Pocet pacienta ACR %
7 0 0 0,0 %
6x 4 24 0,2 %
5x 11 55 0,7 %
4x 34 136 21 %
3x 147 441 9,0 %
2x 451 902 27,5 %
1% 993 993 60,5 %

CELKEM 1640 2551

U pacientt s DM 2.typu bylo nalezeno 72,3 % normoalbuminurii (ACR <3),
23,3% mikroalbuminurii (ACR 3-30) a 4,4 % proteinurii (ACR >30).

U pacientt s DM 2.typu bylo celkové provedeno nejvice vySetieni ACR a pocet
opakovanych vysetieni zistava podobny celkovému priméru. Na jednoho pacienta

pfipada 1,5 vysetfeni za sledované obdobi.

Pocet opakovani vysetfeni ACR u DM 2.typu

4x

3x
9.0°

27,5%
1%
60,5%

Obrazek 15 Pocet opakovani vysetifeni ACR u DM 2.typu
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Tabulka 12: PocCet vySetieni pacient podle rodného cisla v letech 2018-2020
s diagndzou hypertenze nebo ICHS

Pocet Pocet testa
Pocet opakovani| pacientu ACR %
7 0 0 0,0 %
6x 0 0 0,0 %
5x 0 0 0,0 %
4x 2 8 0,4 %
3x 3 9 0,6 %
2x 54 108 10,1 %
1% 478 478 89,0 %
CELKEM 537 603

U pacientt s hypertenzi a ICHS bylo nalezeno 88,5 % normoalbuminurii (ACR <3),
10,6% mikroalbuminurii (ACR 3-30) a 0,9 % proteinurii (ACR >30).
U pacientt s hypertenzi a ICHS jsou pocty opakovanych vysetieni ACR nizs§i nez u DM,

zifejmé vlivem vyrazné vétsiho poctu normoalbuminurickych vzorki v tomto souboru.

Pocet opakovani vysetfeni ACR u hypertenze a ICHS

3x
0,6%
2%
10,1%

1%
89,0%

Obrazek 16 Pocet opakovani vysetifeni ACR u hypertenze a ICHS
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Z prehleda celkovych pocti vysSetfenych ACR vzhledem k diagnézam vyplyva rozdilna
potieba opakovanych vySetfeni ACR pro monitorovani vyvoje mikroalbuminurie v Case.
Celkové primeérné pocty vySetieni ACR na jednoho pacienta ve sledovaném obdobi se
i navzdory vysokému poctu normoalbuminurickych vzorkt zdaji byt nizké a naznacuji,
ze stale neni Upln€ docenén vyznam stanoveni albuminu v mo¢i pro monitorovani vyvoje

mikroalbuminurie, které vyznamnou mérou piispiva k diagnostice a lécbé nefropatie.

Zdrojova data hodnot ACR byla pouzita z laboratorniho informacniho systému ENVIS (© DS Soft Olomouc,
spol. s r.0.) a statistické prehledy a grafy byly vytvoreny v aplikaci tabulky Google
(https://docs.google.com/spreadsheets)

5 ZAVER

Zameérem pro vypracovani mé prace bylo popsat a zhodnotit vysetfeni, které je v praxi
ambulantni biochemické laboratofe snadno dostupné a ma velky vyznam ve vztahu
k nejroz§ifenéjSim civilizatnim onemocnénim a sice cukrovce, kardiovaskularnim
chorobam a v kone¢ném duasledku onemocnéni ledvin. Logicky tak padla volba

na vySetfeni albuminu v moci.

V obecné ¢asti je uveden souhrn informaci o vylu€ovani albuminu mo¢i (diive nespravné
nazyvaném mikroalbuminurie) a jeho vztahu k t€émto onemocnénim. Je zde uveden
souhrn zakladnich informaci o mife vylu€ovani albuminu do moci a klasifikace
albuminurie podle téchto kritérii. Dale je uveden soupis onemocnéni, které ptimo souvisi

se vznikem a progresi albuminurie.

Zvlastni Cast je pak detailné vénovana vlivu a dasledkim diabetu na albuminurii a
na nasledné onemocnéni ledvin. Jsou uvedeny charakteristiky MAU v obou typech DM
a dale popsan vliv MAU na rozvoj diabetické nefropatie. V casti metody analyzy

jeuveden prehled v soucasnosti pouzivanych metod pro stanoveni albuminu v moci
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od semikvantitativnich testi na bazi diagnostickych prouzkti po imunoturbidimetricka

a imunonefelometricka stanoveni na automatickych analyzatorech.

Prakticka ¢ast prace shrnuje poznatky o pouzité metodice stanoveni albuminu v moci v
konkrétnich podminkach ambulantni biochemické laboratofe. Jsou zde uvedeny
konkrétni udaje o pouzité piistrojové technice a metodé stanoveni albuminu v moci

vcetné popisu fizeni interni a externi kontroly kvality.

Vysledky mé prace pak na zakladé statistického rozboru souboru naméfenych dat
ziskanych z laboratorniho informacniho systému demonstruji prehledy ziskanych
vysledkit ACR v obdobi let 2018-2020 podle raznych kritérii. Jsou prezentované piehledy
o vyhodnoceni nalezii podle miry vyluovani albuminu moci, o frekvenci pozadovanych

vySetfeni ACR z hlediska lékatskych odbornosti a uvadénych diagnoz.

Cilem zpracovani laboratornich dat o vySetfeni albuminu v moci byla snaha poukazat na
snadnou dostupnost toho vySetfeni v podminkach ambulantni biochemické laboratore
i vzhledem k nenarocné preanalytické fazi vysetfeni a ziskani vzorku k analyze
(jednorazovy odbér moci). Na zakladé statistickych dat pak poukézat na miru a strukturu
pozadavka na toto dulezité vySetieni, které hraje vyznamnou roli v diagnostice nefropatie
souvisejici hlavné s diabetem a hypertenzi. Vzhledem k platnym odbornym doporu¢enim
tykajicich se Cetnosti vySetfovani albuminurie u diabetu a dalSich pfidruzenych
onemocnéni lze ze statistickych vysledki mé prace dedukovat, ze pocet vysetfeni ACR
sice mezirocné€ narusta, ale stale jesSté nedosahuje objemu, ktery by si toto vySetieni

zaslouzilo.
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