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Fyzioldégia - funkcie obli¢iek

1. Exkrécia zvyskovych produktov metabolizmu

Pacients poskodenim obliciek bude mat’ zvyseny nebielkovinovy dusik
(kreatinin, urea) — azotemia. Ak je perfuzia adekvatna urea je v norme.

2. Regulacia obsahuvody, sodika a draslika v tele

¢ U renalnych ochorenimozno ocakavat’ hypervolémiu, hypertenziu, edém,
resp. hyperkalémiu. Renalny edém zo zaciatku pozorujeme okolo ocCi —
periorbitalny edéem.

3. Zasadna uloha v requlaciiacidobazickej rovnovahy v plazme —
vylucovanie kyselin, reneneracia a de novo tvorba bikarbonatu

e Pri tazkom renalnom zlyhanije metabolicka acidoza pravidlom.

4. Oblicky maju endokrinnu funkciu —renin, erytropoetin, PGE, kalcitriol
» K prejavom renalnych ochorenipatri hypertenzia,anéemiaa
demineralizacia kosti— osteoporoza.






e Oblicky parenchymatdzny organ (150 g; 120 - 300 g). cca 11x6x3cm
e Kora- 1 cm; v 2 vrstvach ~1 milion nefrénov (od 200 000 do 2,5 miliéna) spoloéna dizka 16 — 19 km.
e Dren - 8 — 18 oblickovych pyramid

e Glomerulus (priemer 200 pum; od 110 um po 276 pm). dizka kapilarneho kibka ~ 1 cm; aferentna
L.arteriola” ~ 22 um, siroka aferentna komaorka (43m), 15-17 pm Siroké nevetvené filtracné kapilary
po glomerularny pél.; spatné kapilary (9 — 10 um), eferentné komérky (38+9 um); +
eferentnaarteriola (20 um)

e Kapilary - fenestrovany endotel (pory ~35 — 500 nm), cez ktory vedia prejst i virusy. Filtra¢-na plocha
- 1 oblicka 0,2 -0,3 m? 2 oblicky 0,7 m2 priechod: najlepsie pozitivne nabité v kyslejsom prostredi
(pri hypoxii). Je priepustna pre molekuly s polomerom < 2nm a nepriepustna pre tie s polomerom > 4
nm.

e Filtracné strbiny - 10 az 30 nm

e Oblicky prestavuju asi 0,5% telesne] hmotnosti,dostavaju az 1/4 z minutového objemu krvi (5 I/min),
e tzv. ob-lickova frakcia minutového objemu (20-25%)= 1200 — 1800 ml/min (20 — 30 mi/s)

e Prietok plazmy v glomerule (CIPAH) =500 - 700 ml/min (8,3-11,7 ml/s).

e pri tlaku krvi v glomeruloch 6,7 - 7,3 kPa (30 — 53 torrov).

e Podla CICr sa prefiltruje 15 - 20%.

e GFR (CICr) = 90-160 ml/min (1,5 - 2,7 ml/s), 1,3 - 2,3 ml/s na 1,73 m* povrchu tela.

® Minimalne mnozstvo mocu potrebného na rozpustenie toxickych latok je 400 ml/ den
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Glomerular Capillaries
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Low-power electron micrograph of
glomerulus: CL, capillary lumen;
End, endothelium Mes,
mesangium; B, basement
membrane; Ep, visceral epithel
with foot processes; US, urinary




e Oblicky parenchymatézny organ (150g; 120 - 300 g). cca 11x6x3cm
» Kéra-1 cm; v 2 vrstvach~1 milién nefrénov (od 200 000 do 2,5 miliéna) spoloéna dizka 16 — 19 km.
® Drerl - 8 — 18 obliCkovych pyramid

» Glomerulus (priemer 200 um; od 110 um po 276 um). dizkakapilarneho klbka ~ 1 cm; aferentna
Larteriola®~ 22 um, Siroka aferentna komorka (43um), 15-17 um Siroké nevetvené filtraéné kapilary po
glomerularny pél.; spétné kapilary (9 — 10 um), eferentné komérky (38+5 um); + eferentnaarteriola (20 um)

e Kapilary - fenestrovany endotel (péry ~35 — 500 nm), cez ktory vedia prejst i virusy. Filtraé-naplocha: 1
oblicka 0,2-0,3 m? 2 oblicky 0,7 m2 priechod: najlepsie pozitivne nabité v kyslejSom prostredi (pri
hypoxii). Je priepustna pre molekuly s polomerom = 2nm a nepriepustna pre tie s polomerom > 4 nm.

e Filtra¢né strbiny - 10 aZz 30 nm

e Oblicky prestavuju asi 0,5%telesnejhmotnosti,dostavaju az 1/4 z minatového objemu krvi (5 I/min),
e tzv. ob-lickova frakcia minatového objemu (20-25%) = 1200 — 1800 ml/min (20 — 30 ml/s)

e Prietok plazmy v glomerule (CIPAH) = 500 — 700 ml/min (8,3—11,7 ml/s).

e pritlaku krvi v glomeruloch 6,7 - 7,3 kPa (50 — 55 torrov).

e Podla CICr sa prefiltruje 15- 20%.

® GFR (CICr) = 90-160 ml/min (1,5- 2,7 ml/s), 1,3 - 2,3 ml/s na 1,73 m* povrchu tela.

e Minimalne mnozstvo mocu potrebného na rozpustenie toxickych latok je 400 ml/ den
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Glomerularna filtracia
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Proximalny  Henleho
tubulus slucka

Filtracia Reabsorpcia Koncentracia Reabsorpcia
Kéra ablicky Sekrécia Sekrécia Sekrécia
(Obligatérna)  Reabsorpcia (Fakultativna)

Renin. 300 + Sartany 300 300
mOsm  Kys. motova, Krealinin  cpiorotiazid  mOSM g2 2-5%
Parathormén

Aferentn i R P
ciovall Antibiotika, Diuretika @1 0% N0
H,OHCO, 85% Na* 300 K'H lcr

Glukoza L Aldosteron
Aminokyseliny ﬂﬂﬂ\ Iﬂ J . B
_ Organické aniény = vzﬂﬂ 300/*~K" Amilorid
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H* Triamterén
Mg* K* Spironolakton
Ca* HPOZ,

Eferentna , : Na*
cieva ke [N

2CF

Furosemid
Bemetanid
Torsemid

Diuretika
Acetazolamid
2 ) Osmoticke diureticka (napr. manitol)
3 } Slukove diuretika (napr. furosemid)
(4) Tiazidy
(5) Kalium Setrice (napr. spironolakion)
(6) ADH antagonist




Jysetrenie




VySetrenie obliciek

Tapottment — bolestivy poklep pod okrajom rebier




Metody - Pyelografia

30 mil contr a2t medium injected intravenouzly within 2- 1o
J-minute period. Contrast matedial circulates via
bloodstresm and heart 1o kidneys, where it is excreted,
opacifying the collecting system, Fyelograms taken at 5,
10, and 15 minute s with patient in Supine position; oblique
and prone views also taken. Finally, coned-down views of
bladder taken before and sfter vaiding
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Cystoscope passed and ureteral catheter introduced =
_ . thecugh scope and guided to wreteral orifice. I cone-tipped
= -~ - catheter used, it is simply impacted i the orifice, IF plain-
'__} 3 | tipped catheter used, it is passed up the ureter for vanable ;
e distance, 5 ml contrast medium then injected via catheter P =
5\ - } B ton expacihy the collecting system, and pictures taken f‘:h_
/ i "
i 4 "-q.\
“\\
Ureters compressed .

Intravenozna pyelografia Retrogradna pyelografia




Metody - Biopsia ohliciek

Zavedenav 1951; indikacie:

a) Klinicky nezname /suspekine stavy
b)Klinicky definované stavy /progresia
c)Vyskumneé sledovanie

Vzorek ma obsahovat 10 glomerulov
A. Svetelnamikroskopia

- glomeruly / privodné cievy

- tubuly / intersticium

B. Elektronovamikroskopia/
Imunofluorescencia

- Pozitivita / typ g a komplementu

- lokalizacia v glomerule

Site identified on patient’s back by identical measurements from
same reterence lines drawn in 134 crystal violet, Patient lies prone
with sandbags under abdomen to fix kidney against back. Blood
pressure and pulse monmtored




Terminologia 1

e Mnozstvo moca — 2-3 litre denne; koza + respiracia (500-800 ml/ denne); minimalne
mnozstvo moéa potrebného na rozpustenie toxickych latok variruje podfa fyzickej aktivity
a celkovo metabolizmu > 400 ml/den

e Oblickova frakcia MV (OFMV) 1200-1800 ml/min (20 ml/s)m, t.j. 20-25% MV (5 I/min)

* Renalny prietok plazmy (RPP) 500-700 mli/min (8,33.-11,67 ml/s) podfa Clpay

e Filtracny tlak (FT) = HydrTk — OnkTk ; Filtracna frakcia (FF) 20%; GF x 100/RPP

e Glomerularna filtracia (GF) 90-160 ml/min (1,56 — 2.7 ml/s podfa Cl.y t.j. 15-20% RPP
M: 127 — 30 ml/min (2,1-2,2 ml/s) Z: 118 -120 mi/min (129-20,0 ml/s)

e Osmolarita moca: 500-800 mmol/l (kapacita az 350-1200 mmol/l; extrem 50-1400
e Osmolarita plazmy v oblicke: kora izotonicka 300 mmol/l,
dren hypertonicka 1000 mmol/l
e Hustota: 1,012
e Koncentracna schopnost’: 1.032 kg/m® (osmolarita moca 1200 mOsm/kg)
e Zriedovacia schopnost: 1.002 kg/m® (osmolarita moca 350 mOsm/kg)

# Hyperstenuria: 1,032 >1200 mOsm/ kg
» Hypostenuria: 1,025 800-1200 mOSm/kg
e Izostenuria: 1,012 (schopnost zriedovat’ ¢i koncentrovat’ v uzkom ramci)



Terminologia 2

e Hematuria — pritomnost krvi (erytrocytov alebo hemoglobinu)v moéi;
poukazuje na ochorenie oblicky alebo vyvodného traktu; ale aj faloSna
(kontaminacia napr. pri menstruacii dolezity prejav; vZdy musi byt dékladne
preverena)

" Mikroskopicka -
" Makroskopicka -

e Erytrocyturia — pritomnost erytrocytov v moci

e Hemoglobinuria — pritomnost volného hemoglobinu v moci

e Myoglobinuria— myoglobin v mogi; pri rhabdomyolyze,

e Proteinuria — nezriedka asymptomaticka ( t.j. laboratorny nalez);

@ 30- 300 mg/d (mikroalbuminuria) - diabeticka nefropatia

" do 2 g/d je neSpecificka, priCina méze byt rézna; prechodna ;

" >2 g/d indikuje glomerularnu patolégiu ( glomerulonefritida diabeticka
nefropatia;

" Proteinuria <1 g/l ktora vymizne v leziacej polohe (ortostaticka proteinuria

e Pneumaturia — pritomnost bublinv moci (vzacne) ; mozno zdruzené s
fekuriou — pritomnost zriedenej stolice v moci(fistula z colon do mechura -
absces, nador, Crohnova choroba).



Terminologia 3

e Polyuria — abnormalne mnoZstvo moc¢a, > 3 I/ den; niekedy do 12 I/ den

ET: excesivny prijem tekutin, psychiatrické ochorenie (psychogénna
polydipsia), porucha koncentracie moca (oblickové ochorenie, endokrinné
ochorenie: ADH - centralny ( neurogénny) a nefrogénny diabetes insipidus),
diuretika, osmoticka diuréza: hyperglykemia s glykozuriou;
hypoaldosteronizmus — Addisonova choroba (chronicke tubulo-intersticialne
ochorenie refluxna nefropatia; Stadium akutneho renalneho zlyhania

e Oliguria - zniZenie objemu mo¢a <800 ml/den (ET: nizky prijem tekutin,

hypotenzia ( straty krvi, redistribticia). Prvé stadium akutneho renalneho
zlyhania (20% pacientov ma neoliguricke ARZ)

e Anuria — uplna strata mocenia; obstrukcia moc€ovych ciest, ureter, uretra,
mechur, retencia moca; neurologicke postihnutie ( spinalny Sok)

T 1O T




Terminologia 4
» Fyziologické pH mocu: 5 -6 (4,5-8).

Hustota |
® Aciduria pH < 5,5 (napr. diabeticka ketoacidéza); alkaluria [EEES - - -

1000 1005 1010 1n.15
pH > 6,5 (napr. pri mo€ovej infekcii)

H
» Ketonuria: lipolyza - diabetes mellitus ( najma typ I), 60 sek
hladovanie, diétas nizkym obsahom sacharidov, pri Leukocyty
chronickom vracani, vratane hyperemesis gravidarum, pri B2k s T wals caids as00 Lewy
hypertyredze, horickach, tehotenstvo alebo laktaciia Krv ‘ -

Hemoglobin

calld ca.25 &bl ¢3.250 3250

e ZIcové soli (biliny) (obst. ikterus) hyperbilirubintria
e Nitrity poukazuje na infekciu mog. ciest a bakteriuriu Ery 60 sek P

(vacsina baktérii redukuje nitraty na nitrity). Nitrty OG> e Al E"}#‘j“
» Nebielkovinovy dusik vmoci (NPN) mocovina, kreatinina  |Rekeds

kys. moCova Mocovina: a) pri vysokom prijme bielkovin, b) BRG]

pri krvacani GITu( baktérie) c) produkcia v pegeniz 00 sek.

amoniaku (trauma, popaleniny, infekcie) ad) pri znizenom Bilirubin

vylu€ovani mogom (akutne a chronické zlyhanie).Kys. 60 sk
mocova (kat. purinov). Kreatinin. a) pri zvacseni svalovej Urobilinogén
hmoty, b) pri rabdomyolyze (rozpade skeletalnych svalovych . : 70 140 200 gl
buniek) a c) typicky pri ARZ Eﬁast:;n
e Chloridy a sodik - najvacsie mnozstvo solutov (pri o neg 015 03 1

: o e e Glukodza -
osmotickej diuréze a pD|‘j"lJI’I]I) o SE: | - -

e Hyperkaliémia: ukazovatel renalnej dysfunkcie (napr. a 65 17 55 mmoll
oligirické stadium akputneho zlyhania obliCiek).
Hypokaliémia : polyuria, osm. diuréza, hyperaldosteron.




Chemicke zlozenie mocu

Voda (HEO) 95 %
Mocovina (H,NCONH,) 3%
Chloridy (CI) 0,6 %
Sodik (Na*) 0,4 %
Draslik (K*) 0,22 %
Anorganicka sira (S) 0,18 %
Kreatinin (C4H;N30) 0,15 %
Anorganicky fosfor (P) 0,12 %
Amoniak 0,06 %
Kys. mocova 0,04 %
Vapnik 0,02 %
Horéik 0,01%

.
-

Hemoglobin,ortut
myoglobin, olovo
rifampicin, uraty,
fenyloin, ibuprofién,
kys. askorbova

Urobilinogén
porfyriny,
metronidazal,
nitrofurantoin,
bakleriuria

Alkaptondria

Inadna Miema
dehydratacia dehydratacia
Sulfasalazin

0% 10% Preximilny tubulus

Glomerularna
filtracia

Inhibitory SGLT2

Reabsorpcia
do krvi /

O -

Transpm't:'lé

maximum

(TM) Renalny prah (RT)
Kalkulovany

Redlny ".'1 mmalfi

83 mmell :

Exkrécia
do moéu

Rychlost presunu glukézy [mmol/min]

10
Plazmaticka koncentracia glukézy [mmol/l]

Glykozaria

Pri GFR 180 I/ deni sa prefiltruje denne aj 180 g glukozy
(Glu). kotransportéry (SGLT) v prox. tubule ; > 11,2 mmol/l
(renalny prah) reabsorpcia ustava glukéza do mocu

a) diabetes mellitus (T1DM i T2DM), prijeho liebe
inhibitormi SGLT2, b) pri vrodenom tubularnom ochoreni
(renalna glykozuria), c) pri alimentarnej glykozurii (lag
storage sy.) po operacii zalidka, d) pri gestacnej glykozurii
(beznav gravidite kedy oblickovy prah pre gluké-zuklesa v
ddsledku zvysenej GFR)




Dusik v krvi (plazme) —— Dusik v moci
ool Tk
65 - 85 g/l 0,2-0,4g/L
Bielkovinovy (PN) Nebielkovinovy (NPN)

Albuminy Globuliny
Volné aminokyseliny
30 - 60 mg/l
Bilirubin | Kys. mofova Motovina (BUN) Kreatinin
1,7-53 g/l 2,7-85mg/L 60-210 mg/L 7,5-15mg/L

Porfyriny
1,7-5,3 pg/L

mol.hmot.
200 000 _

100 000 4
80000 _
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40 000

30 D00
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Selektivna Neselektivna

a2-makroglobulin
Igh
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Hlavné zdroje hematurie

I Glomerulonefritidy Polycystic kidney Renovascular Renal

D : disease disease cancer
» Tumory obli€iek, ureteru, mechura, prostaty \ ' "
A ; o Glomerulonephritis
* Tuberkuléza, Schizostomiaza Renal Ty
* Hypertenzivna nefrosklerdza iy -_
* Intersticialna nefritida
» Akutna tubularna nekréza
* Renalna ischémia (renovaskularne ochorenia)
+ Namahava fyzicka aktivita
* Hypokoagulacia, antikoagulancia

Hypertension

* Infekcie mocovych ciest
* Refluxna nefropatia; zvazivovatenie | [ . l;anﬁ;i'ﬂﬂa' cell
* Polycysticka choroba obli¢iek ' ~

+ Renalne kamene; bez obstrukcie
) Urinary tract
Schistosomiasis infection
: 2 Prostate cancer

: . e s - inati Urethriti
« Infekcia moé€. traktu (cystitida, nefritida, uretritida) SoHalRdon i

* Oblickove kamene s obstrukciou




Prerenalna hematdria

Ligky spisobujice hematirniu:
sulfonamidy, meticilin, antibiotika
(pokymyxin, cefalosporiny, amfotericin B),
antiflogistika (fenacetin, fenylbutazdn,
salicylaty), penicilamin, cytostatika a pod.

Renalna hematuria

Oclliatkovy
kamen - 4

Glomerularna
hematdria

Postrenalna proteintria

Ureter Makrohematiria  Mikrohematiria
Strktiira, s N R
sfangza
Modowé
kamang

Nador

latrogénne
poskodanie

Mocovy mechir
Kamene, nadory,
trauma, katéfrizacia

T

Prostata e 7/ 4
Benigna hyperplazia 7
Adenokarcingm =~ ————— g ).‘{y'f/

Prostatitida %1 gfr""/

Uretra
MNadory, zapaly-stnkiry S

r/—
s

Cudzie predmety, frauma | n’fr” )

Prerendina hematiria

» Hemoragické slavy (koagulopatie (hemofilia), vaskulopatie,
trombocytopénie, trombocytopatie)

* Homolytické anémia (hemoglobinopatie, kosadikovita a.)

e Leukémie, lymfogranwdm

« lnfekéné choroby (m. Weil,, m. Bang, Sarlach, diftéria,
bilharzidzy)

s Hypowvitamindzy (deficit vit. K, vit. C),

o [ieky (warfarin)

Renalna hematuria

Glomerularna

* Primame glomerulopatie - Akitna poststreplokokova
glomerulonefriotida (GN), Rychlo progredujice a chronické
GN, chronické proliferativne GN (Ig& nefropatia, membra-
noprodiferativne) a chronikcé neproliferativne GN (fokalna
segmentalna glomerulosklerdza, FSGS)
Sekunddrne glomeruopatia - Autoimunitng (sysiémovy
lupus, Schinleinova — Henochova purpura, Bergerova Igh
nefropatia, Alportov sy, Choroba tenke] bazalnej membrany,
Familidma benigna hematlria a pod.

Extraglomeruldrna

o [ntershiciding nefritidy, pyelonefritida
Infarkt ablicky (nekrdza kdry a drene oblicky)
Nekrdza oblitkovel papily
Choroby abfitkovych ciev (hemangiomy, aneuryzmy. arténo-
vendzne fisfuly, vendzna trombdza, arlerionefroskierdza)
Polyeysiicks choroba oblifiek
Nédory oblicky (benigne, maligne)
Tuberkulbza oblidiek, trauma, urolitidza
Hemafyticko-uramicky syndrom
Benigna rekurentna makroskopicka hemaliria
Ponamahova hemaluria a pod.

Postrendlna hematuria

» Ureter: Uroliiaza, nadory, anomalie, draz, infekeie, striktdry

o Modowy mechir: Karcindm, hemoragicka cystitida (chronicka
bakterialina & virusova infekcia). trigonitida, poliekova cystitida

schistozomiaza, tuberkuloza, permanentny katéter alebo stent
¢ Prostala; Benigna hyperplazia, karcindm, prostatitida, draz
e Urefra; Orazy (cudzie telesa), infekcie, ulcerdcia urelry,
haematuria factitia




Prerenalna proteindria

» infekcie, endokarditida

» akitne zapaly (a2 plaz.
proteiny)

* autoimunitné ochorenia

« rhabdomyolyza, crush
sy. (myoglobindria)

» masivna intravas hemo-
lyza (hemoglobintria)

« mnohopotetny myelom

(Benceho Jonesova b.)

Bielkaviny:
Nizkomotekulama
= \fysokomolekulame }
Bielkoviny: == Palplogicke e - (A
Eﬂ Jzzlhnanﬂncllegglfrne >250mg 20 mg
m—\ysokomolekularme
(> 40 000 Da)

Tammov - Horsfallov protein 70 mgid | 100 mg Renaina proteinuria L
Albumin & prealbumin 15 mg/d Glemerularna proteindria
Hormdny a enzymy 10 mg/d 2 ? 1:5 g/24h
Antigény krvnych skupin 35 mg/d vylutovanie == £~ fokdlna a segment.
Mukopolysacharidy 15 mgld glomeruloskleroza
Imunoglobuliny 5 mg/d amyloiddza

<150mg/d membranova progre-
Bielkoviny: sivna GN, systémova
Nizkomolekulame | GN(SLE) o
e \fysokomolekuldme ey &l » Hemolyticko-uremicky

Postrenalna proteinuria

* kamene, '\

* nadory Albumin (70 %) > 350 mg{‘* -
» prosiatitida, Globudiny (transberin,
imunoglobudin G) {30°%)

syndrém
0 mg

Tubularna proteiniria
<15g/24h
Bielkoviny: —
Mizkomolekulame P - » akitna intersticidlna

s \fysokomolekuldme - r nefritida

[r— ' * imunosupresiva,
~ analgetika

Bielkoviny: * kryoglobulinémia

Nizkomalekularme * Sjdgrenov syndrom
= \fysokomolekuldme
- o

Ll %

100 mg >150 mg

Erytrocyty + Leukocyty




Mocovy sediment

e Referencné data v 12 a 24 h moci u dospelych: Ery <6.10° a2.105 Leu <1.10%a 4.105, Valce
<1.10%-10°.

e Erytrocyturia. mikroskopicka hematuria u 2,5 - 4,5 % muzova u 8 — 11 % zien.; formované
Ery ( =20 Ery/1ll 24h-zbieraného moc¢a (Addisov sediment). Ery izomorfné (maju normainy
tvar) pochadzaju zrejme z dolnej Casti moc. traktu (mikroskopicka hematuria je u 68 — 97 %
nadorov mocové-ho mechura). dysmorfne (deformované pri prechode v nefrone) problém je
zrejme v oblicke.

e Leukocyty. neutrofily, lymfocyty, makrofagy (zeny: do 16,9/ml, muzi: do 13,2/ml). mo¢ kalny,

e Bakteriuria. malé kokovité, alebo ty-Cinkovité tvary (norma: zeny: do 26/ul, muzi: do 26/ pl)
Spolu s leukocyturiou poukazuju na infekciu mocovych ciest.

e Kvasinky, napr. z rodu Candida, kolonizujp mocové c. u diabetikov, pri poruche imunity
e Krystaliky. bezny (do 30/ pul) (okrem krystalikov cystinu, leucinu, cholesterolu a pod.).
e Epitélie. Ploché epitélie odlupnuté z vystielky mocovych ciest.



Mocovy sediment - Valce

e Valce (odliatky) (angl. cast) su cylindrické atvary v moci viditelne pod mikroskopom. Vznikaju
kompaktizaciou v tubuloch nefrénov. Je na to je potrebny isty €as a podmienky (napr. pri retencii mocu).
Obsah valcov je celularny, acelularny alebo kombinovany.

a) Nebunkové odliatky

® Hyalinové valce. Su pritomné aj u zdravych.; zlozené z mukoproteinu s obsahom Tammovho-Horsfa-
llovho proteinu. Je normalnou bielkovinovou su€astou mocu. Tvori sa v vzostupnom ramienku Henleho
slucky a distalnom tubule (2575 mg / 24hod pri povrchutela 1,73 m2).

» Granularne valce. Skladaju sa z hyalinovej matrice s velkymi akumulatmi plazmatickych proteinov vo
vnutri. M&zu sa vyskytovat aj u zdravych (napr. po velkom fyzickom vykone), ale ¢astejSie sa spajaju s
proteinuriou (napr. pri glomerulonefritide a pyelonefritide).

» Voskové valce. Nachadzaju sa v sedimente moc€u pacientov s chronickym zlyhanim obliciek. St to z istom
zmysle degenerujuce granulované odliatky z dlhej stazy v moci (priehladnejsie, s ostrymi koncami).

» Tukové valce vznikaju rozpadom epitelovych buniek bohatych na lipidy. Odliatky obsahuju svetlolomivé
lipidove kvapdcky v proteinovom matrixe. Vyskytujd aj pri glomerulopatii (nefroticky sy.), ale najma pri
stavoch s tubularnou degeneraciou. St tiez pritomné pri hypotyredze.

b) Bunkoveé odliatky st zlozené z buniek nachadzajucich sa v mo¢ovom sedimente, napr. erytrocytov,
leukocytov, renalneho epitelu a epitelu mo€ovych ciest. Tieto sa zhlukujt do proteinovej matrice.

» Leukocytarnevalce - Neutrofily) su pritomné v odliatkoch alebo volne (leukocyturia). Vyskyt: akuina
pyelonefritida., pri akutnej intersticialnej nefritide, lupusovej nefritide a akutnej papilarnej nekroze.
» Erytrocytarne valce. SvedCiao glomerulonefritide (nefriticky sy.), poskodenie tubulov (nekréza).

e Epitelové valce. pri akutnom renalnom zlyhani (vznika akutna tubularna nekréza), tiez pri virusovych
intersticialnych nefritidach (cytomegalovirus) a rejekénych reakciach pri transplantovanej oblicke.



Mocovy sediment - Valce

Hyalinové Granularne Voskové
valce valce

Erytrocytarne Leukocytarne Epitelové
valce valce




Glomerulopatie -
glomerulonefritidy
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Glomerulopatie - delenie

Definicia: Heterogénna skupina
ochoreni (poruch) s prevazujucim
histologicky verifikovatelnym
poskodenim glomerulov s réznym
klinickym prejavom

Rozdelenie: Asi neexistuje ina
skupina s tak réznorodo
kriterialne pouzivanymi deleniami

Podla pdvodu a mechanizmu:

A. Imunitne podmienené glome-
rulopatie ( tzv. glomerulonefritidy)

napr. poststreptokokova
B. Neimunitneé glomerulopatie
napr. diabeticka

Vazba na iné choroby

Primarne Sekundarne
Nastup - priebeh:
Akutne Subakutne Chronicke
Progresia:
Neprogred. Pomaly prog. Rychle prog.
Histoldgia — rozsah:
Fokalne Segmentalne Difuzne

Histoldgia — bunky:
Neproliferativhe Proliferativhe
Imunofluorescencia:

Pozitivhe Negativne



Glomerulopatie

— Sekundarne
iy S A.InfekCne«
Primarne Iné

S Bakterie Virusy . .
'F'.b rllar_n 2 .GN o : p-streptokoky Coxsackievirus I;ﬂarh:larllgri[:é;‘almparum,
':dlupat;cka i(_rescendova L Mycoplasma pneumonie G““"?Ega"""".”s Schistosomiasis (S.
95 netopatia Neisseria meningitidis RS D VG haematobium, S.

-Membranoproliferativnha GN : Hepatitis B, C :
. taktoidna GN Salmonella ty_phl Herpes zoster mansoni) _
Ll it L Staphylococci Measles, Mumps Toxoplasmosis
Streptococcus pneum. Varicella ga"dfg?’ ‘.E'c:b'c."-'"s =
Primarne glomerulopatie Visceralne abscesy R;T:ttls?; es immitis
- ochorenie obli¢iek bez (E. coli, Pseudomonas,

ochorenia inych organov Proteus, Klebsiella, or .
Sekundame glomerulopatie | ~joctridium sp) ’ B. Choroby spojiva

- je to jeden zo systémovych Sepsa « Eosinofilna granulomatéza s

prejavov, cievneho, polyangitidou (Churg-Strauss
metabolického alebo

itné SY.
genetického ochorenia C.Imunitne . GY) I te
postihujiceho iné organy Goodpasterov syndrom, rantiomatoza =
ANCA-pozitivhe glomerulonefritidy pnlyang:tlduu)_ (Wegenerova
granulomatosis)
9 N - » Vaskulitida s depozitmi
E.Hereditarne D. Hematologické dyskrazie . i
S aara o obulinémi imunoglobulinu A (Henoch-

*Hereditarna n’efrltlda -S:rlj:ﬂasr:iikﬁes:sg ryoglobulinemia Schénlein purpura)

(Alport syndrém) « Microscopic polyangiitis

* Thrombotic thrombocytopenic purpura— .
*hemolytic-uremic syndrome * Polyarteritis nodosa
« SLE

* Ochorenie s tenkou BM



Bez . GLOMERULOPATIA
7 Latentna
nalezu
|Izolovana
Laborat. proteinuria
Subklinic. Izolovana
hematuria
Klinicka. Nefroticky
syndrom
Nefriticky
Proteinuria syndrom
Hypopalbuminemia
Edémy Hematuria
Oliguria Erytrocyturia
Oliguria
LS : Hyperlipidémia Hypertenzia
Zavaznost Proteinuria

Edéem



Delenie podi'a proliferacie

Glomerulonephritis
Non-Proliferative Proliferative

Membranous
Glomerulonephritis
(MGN] IgA Nephropathy
i Thickened Glomerylar Most common type of GM in adults
Glomerulonephritis Bl R Macroscopic haematura
Abnormal Podocytes Usually idsopathic Appears 24-4Bhr1 posr URTUGI infection
Seen on Elecmon Macrotcopy 173 have chronic MGMN IgA deposits seen in the matri
Treat with Supportive care I3 po into remisson
+ Prednisolons 173 progress to renal failure
Most respond well

Membranoproliferative
Glemerulonephritis
Primary {immune medated)

Secondiry (SLE. Hep)
Usnnally progresses (o
End Stage Renal Fadure

Minimal Change

Post Infectious
Rapidly Progressive Glomerulonephritis
Glomerulonephritis Occurs weeks afver URTI

(Crescentic) Usually Strep Pyogenes
Focal Segmental I Supportive treatment

Glomerulosclerosis Resolves over 24 weeks

Segments of Glomerul Develop Sclerosn
Presents with Mephrotic Syndrome

G-l:nﬂllc :J.uspcixd;nnm Vasculitic Goodpastures
Steroids often ineffective Disorders Syndrome

50% Progress to Renal Faiure Autommune
ant-GBM antibody

I I Glomerubus & Lung afecred

Hasmatura & Haemoptysi
Treat with steroids

Wegeners Microscopic +l+ steroid sparing agents

Granulomatosis Polyangitis
Vageubs Small veisel vasculitia
Lungs, Kidney & other organs P-AMCA *ve
c-ANCA v Treat with boag term steroids
- Trear with Sterceds +/- Cytotoois agents
Geery Mepics.con * Cyclophoipharmide




f"
Postihnutie podocytov

— Glﬂmﬂrmﬂpﬂtiﬁ — ® Nemoc minimalnich zmén = lipoidni nefroza

: . ) - ® Nefroticky sy. ® Fokalna segmentalna glomeruloskleroza
Neproliferativne Proliferativne

@ Nefriticky sy. Reakcie precitlivelosti typu Il (protilatky proti GBM)

: . : ® Nefritida s protilatkami proti GBM
~«Choroba minimalych zmien  ~=IgA nefropatia ° Gmhgasteﬁrm', syndrt;ri '

Membrandzna Membranoproliferativna

1% 3 lomerulonefritida (MPG Imunoreakgie typu il (depozicie imunokmplexov)
glomerulonefritida (MGN) glome efritida (MPGN) Subepitelové depozicie

. liferati Imunopatologické # Postinfekéna GN
Fokalna segmentaina il seo: reakcie < ® Membranézna nefropalia
glomeruloskleroza (FSGS) glomerulonefritida (MPGN) Subendotelové depozity
: i @ Systémovy lupus erythematosus

_,a,f ostinfekéna = @ Tumorové neoantigeny

glomerulonefritida ® Postinfekiné GN
: - Poststreplokokova GN

‘.. Rychle progredujica Hepatitida B, Malaria

glomerulonefritida Bakteridlna endokarditida
Y e @ Schonlein-Henochova purpura (lgh)

Vaskulitidy Goodpasturov @ Membranoproliferativna GN

-~ . syndrom i
Wegenerova Mikmskupick; htmunureahnra typu Il anebo IV (tvorba srpkov)

granulomatoza polyangitida

® Systémova vaskulitida a protilatiy proti
cytoplazme neutrofilov (ANCA)
@ Trombotické mikroangiopatie

Vaskularne
poskodenie

Metabolické a ® Diabetes meliitus
toxické poskodenie ® Amyloidéza
® Lieky a toxicke latky

Hereditarne defekty ® Alportov sydrom




Imeny ultrastruktiry glomerulu

Podocyty (strata pedicelov)

; = - r Ll ¥
o) JE ‘Kb Mezangium (proliferacia, kumulaty)
.- NI 7 N

Endotel (intrvaskularne inkluzie)
Fibroza - depozicie kolagénu

typu | v glomeruloch (ale aj v
Intersticiu a arteriolach)

Bazalna membrana (zhrubnutie,
zZmena zlozenia)

Kumulaty leukocytov



letiopathic Thin Basemenl Membrares Profiferative | UpLis
MNarmal Glomerular Uap-'.lary hambrancus 1":In:.w:1'u'ﬂ|mrh-,r Mephropating Glomerulonephritis

) Basement

Basement
~—.membrane _

membrane

Intracapillary

Submembraneous
Secondary Mesangioproliferative Type | Membranoproliferative
Membranous Slomerulopathy Glomerubonaphiritis Glomerulonephritis
~ Basement Mesangium

Podocyte
membrane
-

Intracapillary

Mesangium
Diatstic Glomerulosclerosis . Amylokdosis Acute Postinfechous Type Il Membranoproliferative
MEEEI‘IQI[IH‘I i Glomerulonaphnilis Glomerndonephnhis
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~, membrane Intracapillary
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V ramci oblicky / glomerulu Glomerulonalie

Glomerular capillary
Iimmune

Antibody Antigen complexes

.
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Endothelial cell = .'
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=Difuzne: vSetky glomeruly v oblicke

- Globalne: vsetkiy ¢asti glomerulu
- Fokalne: niektoré glomeruli, niektoré nie O
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Mechanizmy poskodenia:
1. Imunokomplexove (IK)

a) Depozicia cirkulujicich imunokomplexov (1K)
(vznikaju inde, s obli€kou nemaju nié
spoloéné, ale oblickou preteka 25% MV
krvia, raz sem teda dorazia a
prechadzaju fenestraciami)

b) Tvorba depozicii IK in situ, kde Ag je nie
renalny (Ag adheruje na Struktury
glomerulu a lg atakuju cudzi antigén
priamo v obli€kach

c) Tvorba depozicii IK in situ, kde Ag je
oblickového pévodu (lg atakujpu antigén
priamo v oblicke)

2. Cytotoxickymi protilatkami resp.
autoprotilatkami

3. Komplementom a inymi zapalovymi
mediatormi

4, Bunkami sprostredkovanareakcia (
cytokiny, lymfokiny)

Hlavne patomechanizmy podla typu:
U neproliferativnycvh glomerulopatii:
= poSkodenie autoprotilatkou

= poSkodenie cestou komplementu

U proliferativnych glomerulopatii:
= PoSkodenie cirkulujucimizapalovymi
bunkami (Neu, Mf)

= PoSkodenie lokalne aktivovanymi
rezidentnimi bunkami (mezangium)



Cytotoxicka reakcia
Il. Typ Coombs-Gell

Vedena protilatkami lgG, ev. lgM proti Ag na

bazalnej membrane

Mechanizmy cytotoxicity:

® Mechanizmom ADCC ( cytotoxické bunky
uvonujuce enzymy)

e Cytolyza bunky po vazbe Ig a aktivacii
komplementu klasickou cestou

e Opsonizacné lg ufahcujuce fagocytozu
cielovych buniek (Mf, Neu)

Povrchovy buné&ény
antigen

Fc receplor
¥ IgG '. e ../

v
@@
'\...____.‘y-". cilova

bunka
K bufika ADCC u

Profilatka —a

lyza komplementem

Imunokomplexova reakcia
lll. Typ Coombs-Gell

-

Vedena protilatkami IgG ev. IgM proti

exogennemu Ag (alergény, bakter., virus.

plesn. infekty) / endogénnemu Ag (DNA u

SLE) s naslednou tvorbou K

Mechanizmy cytotoxicity:

e |[K su fagocytované, vnika zaapalova
reakcia az nekroza tkaniva

variat+a Ly !

’_ ﬁ I:}- l_ {. .
t:ii-. 5
3 . . G ] Tl

%

komplemen! e

akivace komplemantu

!

uklddan( imunitnich komples)
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ﬁ.:! e chamotakiicid fadory
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antigeny

Oneskora imunitna reakcia IV. Typ CG > 2@

pyibsasey
UskutoCnovana bunkami (Tc-Ly) a Mf -8 »
Mechanizmy: W
e Aktivacia Th cestou APC / \
e Uvofnenie cytokinov — lokalne akumulaty Mf eoin e

granuldmu medidtord

e Cytokinova polievka — zapalova reakcia (Mf, Neu)

ANTIBODY DEPDSITIDN T-CELL IMMUNE HEACTION
Immuna
mmplexes [

Complam ent
aclwa tmn

o
%
=
o
=
O

G5b 9 G5El

Platelets Mesangial
Neulrnphlls Macrophages °3"5

Epithelial
Endothelial
Mesangial




Glomerularne
poskodenie
protilatkami

CIRCULATING
IMMUNE COMPLEX DEPOSITION ANTI-GEM
Epithelial cell  Foot processas Endothalium

Subepithekal -
deposit (rare)

Basement
membrane

Endothelium — .- = _ -_ e,
Circulating — [ S
complex |

C

(A) Cirkulujuce Ab-Ag komplexy, (C) Ab-Ag komplexy vznikajuce in situ
(B) Potilatky proti bazalnej membrane

From: Kumar, Robins:2014



Depozicia cirkulujucich imunokomplexov v
stene glomerularnej kapilary

velke
iImunokomplexy

norma napr.
akutni GN a membranozni

, nefropatie

nembranoprolife-
rativni GN
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: T
 — Glomerulopatie — Postihnutie podocytov

@ Nemoc minimalnich zmén = lipoidni nefrdza
Neproliferativne Proliferativne o Nefroticky sy. ® Fokalna segmentaina glomerulosklerdza

-~Choroba minimalych zmien  |--IgA nefropatia ® Nefriticky sy. Reakcie precitlivelosti typu Il (protilatky proti GBM)
Membrandzha Membranoproliferativna @ Nefritida s protilatkami proti GEM
" glomerulonefritida (MGN) " glomerulonefritida (MPGN) ® Goodpasteurov syndrom

Fokélna segmentaina Mezangioproliferativna Imunoreakcie typu lll (depozicie imunokmplexov)
Subepitelové depozicie

- W omerulonefritida (MPGN
glomeruloskleroza (FSGS) gl ( j Imunopatelogické @ Postinfekéna GN

1ol ostinfekéna reakcie ® Membrandzna nefropatia
glomerulonefritida Subendotelové depozity
\___Rychle progredujiica ® Systémovy lupus erythematosus
@ Tumorové neoantigeny
® Postinfekéne GN

glomerulonefritida

o B,
Vaskulitidy Goodpasturov Poststreptokokova GN
= syndrom Hepatitida B, Malaria

-
Wegenerova  Mikroskopicka

granulomatéza polyangitida Bakterialna endokarditida

@ Schonlein-Henochova purpura (IgA)
@ Membranoproliferativna GN
Mlmunnrea kcia typu Il anebo IV (tvorba srpkov)

@ Systémova vaskulitida a profilatky proti
cytoplazme neutrofilov (ANCA)
® Trombotické mikroangiopatie

Vaskularne
poskodenie

Metaholické a # Diabetes mellitus

toxické poskodenie ® Amyloidoza
® Lieky a toxické latky

Hereditarne defekty ® Alportov sydrém




Klinicy obraz glomerulopatii

Nefroticky syndrém

Typické zmeny:
Zjazvovatenie

Depozicie matrix
Lézie podocytov

Nalez:

Proteinuria
Hypoalbuminemia
Edemy

Hypovolémia
Hypercholesterolémia

Systemovy lupus erythematodes

IgA- nefropatia

Ch. minimalnych zmien

FSGS

Membranozna
nefropatia

Amyloidova
nefropatia

Proteinuria

Diabeticka nefropatia

MCGN

MPGN

Anti-GBM
GN

Post-strepto-
kokova GN

Vaskulitida
malych ciev

Hematuria

Typické meny:
Zapal

Reaktivna proliferacia
Poskodenie GBM

Nalez:
Hematuria
Oliguria
Hypertenzia
Hypervolémia

Edemy
<4




1. Nefriticky syndrom

Definicia: subor prejavov a lab. nalezov pri poskodeni glomerulov, ich
destrukcie a obmedzenia poCtu - v popredi hematuria + hypertenzia

Symptomy:

e hematuria —zlyh. glom. bariery; Ery (erytrocyturia) vo valcoch;
hemolyza a prechod Hg (hemoglobinuria) — kumulacia v tubuloch,
upchatie — anuria

e oliguria (zriedka anuria) — zniCenie, neprechodnost filtracC. bariery .,
rapidny pokles pocCtu

e hypervolémia- hypertenzia- z poklesu GFR— kumulacia vody v
organizme; ked su staty soli normalne — hypoosmoralita

e proteinuria (mierna aZ stredna)— priepustnost pre vsetky typy prot.
(nizko- 1 vysokomolek.) nad ramec proxim. tubul. reabsorpcie




Nefriticke spektrum stavov

Proteinuria/ 1 ‘ G!c;u-nerular- [ NEp-Hri:ic il RP;GN j NEDhrltIC SDECtrum

Nephrotic Synd Hematuria Syndrome ' | _
| i I
: Asymptomatic Nephritic RPGN ;J Chronic
Glomerular Syndrome | Glomerular
Hematuria Disease

- Minimal Change Disease Alport’s Syndrome Post-Infectious | iImmune complex
F5G5 IgA Nephropathy || MPGN -Lupus nephritis

Membranous Nephropathy Lupus Mephritis | -iBA/Henoch-Schonlein

Diabetic Nephropathy Henoch- -infection
Schonlein -MPGN

| Pauci-immune/ANCA Micro or Acute kidney Acute Chronic
‘Wegener's-GPA macroscopic || Uy kidney kidney
Micro.Polyangitis-wea |([ll hematuria, Proteinuria 1- | | "7 disease

| Ant-Gam/Goodpasture's |l +/- proteinuria || 3 9/d Proteinuria || Hematuria

: 1-3 g/d
: Hematuria
Erytrocytarne valce Hypervolémia Hematuria
R Hypertenzia i HEN
SRS (o Edema RBCcasts ||| ste-stage
Lt ' Systemic GN, burned-
symptoms || out disease

Amyloidosis

Proteinuria

Hypertension

Erytrocyty

TKreatinin

Periférny edém Azolétiia

Hematuria - kolova farba  Proteindria




Nefritické spektrum

=

Asymptomaticka Nefriticky Rychle progredujiica Chronicka
glomerularna syndrom glomerulonefritida glomerulopatia
hematuria

Alportov syndrom  Imunolomplexové Imunokomplexove
IgA nefropatia - Post- infekéna GN - Lupusova nefrotida (SLE)
- Membranoproliferativna - IgA (Hemoch Schonlein)
- Lupusova nefritida - Infekéna
- IgA (Henoch Schonlein) - Mebranoproliferativna
Anti-GBM
- Goodpasteurov sy.
Pauci-imunne /ANCA
- Wegenerova granulomatoza
- Mlkro- polyangiitida

Mikro-/makrosko- Hematdria, Erytrocytaria ~ Hematuria, Erytrocytaria Hematuria )
picka hemataria Hypervolémia Hypertenzia ~ Hypervolémia Hypertenzia Proteinuria ( 1-3 g/den)
Proteindria +/-  Proteindria ( 1-3 g/def) Proteindria ( 1-3 g/den) ~ Systémove prejavy
(< 1g/den) Edém Systemove prejavy Chrinicke renalne zlyhanie




o {;
-. )
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IgG deposits immunofluores
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Proliferativhe Glomerulonefritidy — systémovy lupus erythmematodes
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Acute nephritic syndrome Goodpasture's syndrome



2. Nefroticky syndrom [ Nefroza)

Definicia: subor prejavov a lab. nalezov svedciacich pre tazké poskodenie

glomerulovej filtr. bariéry; v popredi proteinuria + edémy

Symptomy:

vyrazna proteinuria (> 3,5 g/d) spenena mo¢; buva selektivna proteinuria
(nizkomolek. — Alb) alebo neselektivna

hypoalbuminémia (< 3 g/d) — | onkot. tlak krvi — unik tekutiny do intersticia
— hypovolémia — hyperaldosteronizmus — reabsorpcia NaCl + vody

generalizovane edéemy — tvar, hrudnik ev. ascites (deti, mladi dosp.) opuchy
okolo kotnikov ( dla gravit. u dospelych)

hyperlipidemia — peceri komp. straty Alb nadprodukciou proteinov; z nich
lipoproteinove Castice neprechadzaju do mocCa — relativhy narast hl. velkych
LDL — ateroskleroza

rekurentné infekcie — straty imunoglob. (Ig), komplementu v moéi —

oliguria (zriedka anuria) — znicenie, neprechodnost filtra¢. bariéry., rapidny
pokles poctu



Dospeli

60%

Membranozna glomerulopatia
Ochorenie s minimalnymi zmenami

Fokalna segmentalna glomeruloskleroza
Membranoproliferativne glomerulonefritidy

Iné proliferativne glomerulonefritidy (fokalna,
mezangialna, IgA — nefropatia)

Diabetes mellitus, Amyloidoza obliciek, Systemovy
lupus erythematodes

Lieky (nesteroidne antiflogistika, penicilamin,
»necisty heroin")

Maligné ochorenia (karcinomy, lymfomy)

Pomaly prebiehajuce infekcie (malaria, syfilis,
hepatitida B a C, AIDS) ? pricina neznama

Iné (alergia na pichnutie sosou, vcelou, hereditarne)




Valce s kvapOckami

Hyalinové valce

Granularne valce
Periorbitalny
edém

Opuchnuté

Erytrocytarne valce

o =t |

A

Perimaleolarny
edém Pruhy na nechtoch

Tukové kvapdéky Elektroforéza

Abll a1l 211t BT ¥l

Maitczske krize Lipoidna nefroza

1 Ab al a2 p

—1 Hypercholesterolémia

Hyperlipidémia Hydrotorax




Epithalium wilh Epathetium with
ellaced ool proceﬂ'r" effaced loot processas
%, 1 "'.

’
Momal Thickened
basemant basement
membrane mEmbrana

Edémy okolo o

Lipoidna nefréza (A, C) a membranova glomerulonefritida (B a D).



Nefroticky syndrom

A A

Hypoproteinémia

Protainiiria Eypz:lcihﬁ::gz:?amlemla Lipemické sérum
yperiip AlbGmina

fa

Albumindria

t

Globulinas

2
b

Mocovy sediment: hyalinové cylindre (A), granula
(B), erytrocytarne valce (C), valce s kvapockami
tuku (D) farbitefnymi cerveno farbivom Sudan lli
e e : (E); vol'né kvapocky tuku (F) a volné erytrocyty (G);
Disminucién de seroalbumina, aumento de a,-globulina v polarizovanom svetle mozno pozorovat'
(tinea discontinua = valores normales) cholesterolove krystaly, tzv. Maltézke krize




Normal glomerular capillary Capillary with proteinuria

Endothelial cell
_ with holes
A (fenestrations

Glomerular basement
membrane (GBM)

~ processes
attached by a thin
membrane

NORMAL EPITHELIAL CELL
DETACHEMENT
Filtration slit Epithelial

foot
processes

6D nntlb'}df fen:) =
Cytokine
Adhasiﬂﬂ Tu““".

molecule E :
ndothelium
Basement

membrane

Normalne bazalna membrana neumozZiuje
filtrovanie velkych proteinov ako je albumin
(70,000 kD)




Diabeticka glomeruloskleroza Normalne glomerularne Nodularna diabeticka

M. Kimmelstiel-Wilscn kapilary glomerulosklerdza ( jazvy)

e zhrubnutie bazalnej membrany; uzlovité
zjazvovatenie (skleréza) v glomeruloch

e sklerdéza v stene renalnych artérii
(arteriosklerdza) a arteriol
(arteriolosklerdza) i v inych tkanivach

Normal arteriole Diabetic arteriole

Thi

Microscopic photograph of a Microscopic photegraph of a
cross section of a normal cross section of an arteriole with . . . A
arteriole next to a glomerulus.  diabetic arteriolosclerosis. The Normalna bazalna Abnormalne zhrubnuta

The lumen is wide open to allow lumen is narrowed by the thick membrana bazalna membrana
normal flow of blood. wall thus reducing flow of blood.




Diaheticka nefroskieroza

Hyperglykemia ;

Glykacia proteinov (AGEs) Oxidativny stres (ROS) l
‘.--—'"’—.-.‘. i

Dysfunkcia F“dﬂcym"’ Zhrubnutie mezangia  Renovaskularna skleréza Dilat4cia aff.
Zhrubnutie GBM Glomeruloskler6za  Mikrovaskulopatia (depoty v cievach) arterioly
(depozicie do a pod BM)

@ Zmenena bariérova (2 Porusend filtraéna (3 Zvysena vaskularna Glomerularna
funkcia (kvalitativna) funkcia (kvantitativna) rezistencia hyperfiltracia
: * e v Tubulama ZuZenie aff. * Distlalna
Mlkfﬂpfﬂteﬂmfﬂ_ Pokles GFR ischémia arteriol.glomer- oUMd
Makroambumindria Zopal jchemin \PoTucA
\ véasné Slddium choroby

| [
VEGF, PDGF 1 Aktivacia

progresivne Stadium choroby  Tubulointersticialna / RIS Konstrikcia eff.
\ 1 - fibroza AT-IR j _

: . arteriol
_ .. Tubularna atrofia S
Renalne zlyhavanie < Systemova ___ glomeruléma

hypertenzia h :
ertenzia
Primarna esencidlna T2DM yP

. - Sekundarna T10M =
DIABETICKA DIABETICKA DIABETICKA

GLOMERULOPATIA TUBULOPATIA VASKULOPATIA =




Tubulointersticiaine
ochorenia

Tubulointersticialna nefritida
Akutna pyelonefritida
Chronicka pyelonefritida
Poliekova intersticialna nefritida

Akutna tubularna nekroéza



Tubulointesticiaine chorohy - Priciny
>, oxiny

e Akutna bakterialna pyelonefritida e Lieky, Analgetika, Penicilin,
e Chronicka pyelonefritida (reflexna Cephalosporiny, Sulfonamidy,
nefropatia) NSAID, Rifampicin, Diuretika,

e Diftéria, beta - Hemolyticky streptokok  Allopurinol

sk. A, Legionella, Yersinia Stafylokoky e Akutna alergicka intersticialna
e Mykobaktérium , Toxoplazméza nefritida

Leptospirdza, Rickettsie, Treponema e Tazké kovy, Pb, Hg, Cd, Fe

e Herpeticke virusy (CMV, EBV, HSV) ,
AIDS (HIV), Hantavirusy, Hepatitida C,

Mumps, parazity e Uratova a oxalatova nefropatia

e Nefrokalcinoza (hyperkalcemicka

R _ o nefropatia)
e Chronicka obstrukcia mocového traktu « Hypokalemicka nefropatia
e RadiaCna nefropatia

Mnohopocetny myelom



Renaine Infekcia - Rizika

g—

Zenské Gravidita )
pohlavie 4

Katetrizacia . : _
Vykony Diabetes mellitus

' Riziko infekcie
Po%'f:t“y e w Komorbidity

iko- : Poruchy mikcie
__wuretralny r@/ ~_Neurogénny mechir_~

Geneticka susceptibilita
~— <__’/




Infekcie e Akutna bakteridlna pyelonefritida (b Hemolyticky streptokok sk. A, Stafylokoky,
Legionella, atd)

» Chronicka pyelonefritida (reflexna nefropatia), Mykobaktérium, Diftéria,
Yersinia; Leptospiroza, treponema, Rickettsie

eIné infekty: virusy (napr. Herpetické virusy (CMV, EBV, AIDS (HIV), Hantavirusy,
Hepatitida C, Mumps), parazity (vr. Toxoplazmozy) a pod.

Toxiny e Lieky -analgetika (fenacetin pod.) NSAI, ATB (penicilin, cefalosporiny,
rifampicin), inhibitory proténovej pumpy, mesalazin, sulfonamidy, diuretika,
cyklosporiny, allopurinol a pod.

e Akutna alergicka intersticidlna nefritida;
» Tazké kovy (Pb, Hg, Cd) i Zelezo

Fyzikdlne faktory ¢ Chronicka obstrukcia mocového traktu (UTO)
¢ Radiacna nefropatia

Metabolické * Uratova a oxalatova nefropatia,

ochorenia eAkutna fosfatova nefropatia
eNefrokalcindza (hyperkalcemicka nefropatia)
eHypokaliemicka nefropatia

Nadory eMnohopocetny myelom
Imunologické * Rejekcia transplantatu
reakcie e Autoimunitné ochorenia (Sjogrenov sysarkoidoza, Kawasakiho ch., systémovy

lupus erythematodes, granulomatoza s polyangiitidou. A pod.
Iné * Cievne ochorenia
Vysv. CMV , cytomegalovirus, EBV, Ebstein- Barrovej virus) ,NSAIl , nesteroidné protizapalové lieciva



Pseudomonas
Staphylococcus aureaus
Stretococcus pyogenes A
Streptoccus viridans
Escherichia coli
Klebsiela pneumoniae
Mycobacteria spp.

(1) Hematogénna cesta
(descendentna cesta infekcie)
Aorta
V.cava inf.
Pyelonefritida

pyelonefritida

A.renalis Intrarenalny

v reflux
i

Lymfogénna
cesta (3

Ureteritida

\Ueziknuretrélny
reflux

Staph.saprophyticus Vesica urinaria

Enterobacter spp
Enterococcus faecalis

Proteus spp.

Escherichia coli
Herpes virus @
Urogenitalna cesta
(ascendentna cesta)

Narusené
veziko-uretralne

spojenie .
Cystitida

Bakterialny
mikrofilm

| = Mikrobialna kolonizacia

Uretrogenitalna infekcia Uretritida

Cievkovanie, Cystoskopia

Wilwllle Inlnenwle

Hydronefroza, obstruktivna pyelonefritida




Akutna pyelonefritida

e Def: akutne infekéné ochorenie
postihujuce Struktary obliCkovejpanvicky. Akutna pyelonefritida Mikroabscesy

e Etio: infekcia (UTI) (asto E. coli, i poveohu
Proteus) alebo hematogénne Sirenie do
obli¢iek (pyogénny Staph. auresus).
Ascendentnainfekcia: atétrizacia, ob-
Strukcia moCovych ciest (kamienky,
piesok), vezikoureteralny reflux.

e Pa: V kortikalnom intersticiu difuzne alebo
lokalizované infiltracie Neu, hnisavé
fokusy, Mikroabscesy na povrchu oblicky
Glomeruly uSetrené. Medzi komplikacie
patri chronicka pyelonefritida, renalna
papilarna nekréza, perinefricky absces

T ; ; : : Enterokoky
zimnica, leukocytdza (systémove prejavy > Stafylokoky

akutneho zapalu), “* Pneudomonas

e Ko: a) hortcky, nevolnost, zvracanie,

Tzv. klasickd triadu: hor(¢ka (>70% pripadov), sa radi aj kozny exantém (>30%) a pobolievanie kibov (artral-gia
>15%). Ochorenie méZe vyustit do akutneho renalneho zlyhania (15%) s oliguriou. Pri nekomplikovanych
pripadoch sa do 2 tyZzdnov.

Lab.nalez :V modi je pritomny hnis (pydria), leukocyty (leukocyturia) a bielkoviny (proteindria).



e Def: chronické zapalové ochorenie

sposobené opakovanymi epizodami e Chronicka pyelonefritida

(APN) v 57%); vyustuje do CRZ , Zazvovatenie  "*A? Ljion
S . . ) i oblicky - Pyelonefritida, . Atrofia
e Epi.: CastejSie u dojCiat a malych deti ). hnis, infekcia . scvrknutie,

(< 21) u40% deti s infekciami s ¥ actof [ rbol na
mocovych ciest. Pomer Z/m 2:1. 5 '

e Etio: vzostupné pyogénne inf. moc.
ciest a (E. coli, Entertobakter,
Enterococcus) pri staze, obstrukcil
moc. ciest, vezikoureteralnym refluxom
pri cystitide, pri lekarskom vykone
(katétrizacia, cystoureroskopia).

e Pa: povrch hrbolaty; jazvy , zanik

.II | Il.I : i
- I II * -

| | ;
Oblickovd = |\ Bolestiva

panvicka mocenie

systému kalichov, hnisavy zapal, hnis [l (pyelum) (Dysdria)

e Ko: spontanna a poklopova bolest
oblicky (tappotment +), hortcka,
leukocytoza (++), leukocyturia



Symptomy:
e Klasicka triada:
" Horucka (> 70% pripadov)
" Exantém (>30%)
= Arthralgia (>15%)
e Akutne renalne zlyhanie (15%)
= Oliguria, nevolnost, vomitus

e Obnovenie pri nekomplikovaych
pripadoch do 2 tyzdriov

Akutna intersticialna nefritida (AIN)

Laboratorne nalezy
e Mocé: Pyuria, Leukocyturia
Eozinofiluria, Proteinuria,

e Krv: Urémia, Hyperchloremicka
metabolicka acidoza

Renalna biopsia:

e /Zapalové zmeny intersticia,
Infiltracie Lukocytov,
mononuklearov, T-Ly

e Destrukcia glomerulov, ciev



Charakteristika:
e destrukcia epitelu tubulov, bunky sa ISCHEMIC TYPE TOXIC TYPE
odlupuju z BM; hromadia sa, tvoria zatky
e \/znika porucha odtoku moca, zvyseny tlak,
obmedzenie GF i po navrate do normy

e ak BM zostane intakina, obnovenie epitelu
do 10 az 20 dni

Priciny:

Tazka ischémia (Sokové oblicky)

e cirkulacny sok — neadekvatne dodavky
kyslika a zivin do tubularneho epitelu

Renalne toxiny

e CCl4, Hg, Cd, Pb, etylen glykol, insekticidy,
lieky (tetracycliny), cis-platina




Ischemia/ Toxins
Tubular Injury

Tubularna Back-
Obstrukcia Leakage

Intrarenalna vazokonstrikcia
(narast Endothelinu; pokies NO)

Pokles glomerulamej Pokles dodavky O,
perfuzie Do vonkajsej medullyt

_ . : Zvyseny
? Priame poskodenie Intratubularny tlak
glomerulov

Pokles GFR -> Oliguria



Renovaskularne ochorenia

* Benigna nefroskleréza

* Maligha hypertenzia

* Maligha nefroskleroza

* Trombotické mikroangiopatie



Renalna vaskularna rezistencia
(% celkovej odpovede)

Poskodenie oblicky

Treti mechanizmus

Tubuloglomerularna
spatna vazba

Myogénna odpoved (3 -15 sek)

I I 1 I L

40 60 80 100 120
Celkoveé trvanie (sek.)

Maligna nefroskleréza

Diabeticka _
nefropatia

“ Benigna
nefrosklerdza

LN N BN R R S R S e .
120 150 180 210 240
Systolicky arterialny tlak krvi (mmHg)

Eferentna
arteriola

Aferentna
arteriola

Interlobuldrna
artéria

Juxtomedulare
nefrony

Vonkajsia

Vnitornd |
dren

e, 11
A= =] Al
| e !
4
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Kortikalne nefrony

Glomeruly Kortex

Interlobuldrna véna

Peritubuldrne
kapilérne lazka

A.orcuata V.arcuato

Htﬁnlehu slutka

1 /1
| ‘[ Vasa recta
ascendens

Kapildrny
Plexus

Vosa rectn
descendens

enleho slucka

Kapildrn
Plelius !
Rendlna pyramida




Formy renovaskularnych ochoreni

e Stenodza renalnych artérii (okluzia): hypertenzia, renalne zlyhanie

e Tromboza renalnej atrtérie: tvorba zrazeniny v a. renalis; blokada prietoku zlyhanie
obliciek, oliguria, anuria

e Trombodza renalnych zil: : tvorba zrazeniny vo vv. renales; mestnanie krvi,

e Aneuryzma renalnej artérie: zriedkavé malé aneuryzmy ( pod 2 cm priemer) bez
prejavov

e Renalny ateroembolismus: utrhnuta cast ateromémového platu z aorty; renalnej
arterie embolizuje do drobnejsich renalnych arérii; bezna pric¢ina renalneho zlyhania

e Diagnostika: Duplexny USG ( krvny prietok), MR brucha + arteriogram, renalna RTG
arteriografia, CT - angiografia (contrast medium) 3-D, renografia, VP (intravenézny
pyelogram), renalny perfazny scintigram

e Komplikacie: hypertenzia, renalne zlyhanie, kongestivne zlyahnie srdca, porazka,
strata zraku




stenozarenainych arterii - okluzia

D: zUZenie artérii na jednej/ oboch oblickach veduce k renovaskularnej systémovej
hypertenzii & renalnemu zlyhaniu

V:nad 55 r. , ateroskleroza, familiarna zataz (cholesterol, ateroskleroza, hypertenzia);
Et: 90% atherosclerosis, 10% arterioskleroza fibromuscular dyplasia

Rf: vek, zenské pohlavie, chronické ochorenie oblicky, diabetes mellitus, tabakizmus,
hypercholesterolémia

Sy:
@ nahly nastup hypertenzie tazko kontrolovatelnej hypertenzia pred vekom 50 rokov

(fibromuskularna dysplazia), po 50 tom roku zhorsenie kontroly predtym dobre
kontrovanej hypertenzie ( ateroskleroza)

e oliguria, urémia, nevysvetlitelné renalne zlyhanie
Th:
e anticholesteroloveé lieciva, hypokoagulabilita (aspirin).

e renalna angioplastika (stent), endarterektomia, Renalny bypass z abdominainej aorty
kusom v. saphena, nefrektomia



™.
&¥ §em
-

Maligna hypertenzia — fibrinoidna nekroza Zhrubnutie arterialnej steny pri
malych arterii = tvorna ruzoveho fibrinu hyperplastickej afteriolitide “onion skin"
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Cysticke ochorenie ohliciek



Cystické ochoreniaohliciek

Definicia:

e heterogénna skupina obsahujuca hereditarne, vyvojové nehereditarne i ziskané
ochorenia

® suU bezné, ¢asto predstavuju diag. problém (nadory)
e niektoré formy ako polycystické ochorenie dospelych su hlavnou pri€inou CRZ

Klasifikacia:

1. Cysticka renalna dysplazia
2. Polycysticlé ochorenie obli¢iek ( najéastejsie)
AD- (dospeli) polycystické ochorenie - mutacia

Solitarna cysta

v génoch potrebnych pre vyvoj obli€ky —
polycystin 1 a polycystin 2 (gény PKD1/ PKD2

AR- (deti) — mutacia v géne pre fibrocystin
(gén PKHD1) u 90% postihnutych

3. Medularne cystické ochorenie (spongioformna
obli€éka, nefronoftiza)

. Ziskana cysticka choroba (dialyza)

Jednoduché renalne cysty

Renalne cysty u hereditarnych malformacii (tuberézna sklerdza)
Glomerulocystické ochorenie

Q@ N0 G

Extraparenchymové renalne cysty



Autozomalne recesivne polycysticke
ochorenie obliciek (dieta)

Polycysticke ochorenie obliciek (dospeli)

Autozomalne dominantneé polycysticke
ochorenie obliciek (dospeli)

Jednoduché cysty



Oblickove kamene



o WHEWELLIT kalciumoxalat (CaC,0O,.H,0O) — vzacny
v prirode; najbeznejSi kamen, bez ostrych hran, Zlto-
zeleny s radialnymi krystalmi, Casto v cebtre s
apatitom na papilach

e WEDDELLIT, kalciumoxalat CaC,0,.2H,0 ostré Zite
krystaly spésobujuce bolest. Pomerne hojny.

e STRUVIT Mg(NH 4)(PO,).6H,0, neacidoticke
prostredie bakterialne infekcie,

Typy Vyskyt
Kalcium oxalat (alebo fosfat) 15%
Magnézium amoniofosfat (struvit) 12%
Kyselina mocova 6%
Cystin 1%
Iné 6%




Priciny a rizikove faktory tvorhby kamenov

e Anatomické abnormity: medularna spongioza, ureteropelvicka junkcna stenoza,
pyelo-ureteralna duplikacia, polycystickeé oblicky

e | itogénne lieky (koncentrované v moci): Acyklovir, allopurinol, efedrin,
aminopeniciiny, ciproflaxacin, guajfenezin, sulfonamidy, a pod.

e Excesivna exkrécia latok moCom: kalciové kamene ( idiopaticka hyperkalcuria),
infekcie org. Stiepiacimi ureu (struvitové kamene), dna, metabolicky sy. a obezita
(uratové kamene)

e Hyperkalcémia: zvyseny prijem, hyperparatyretza,

e Abnormity mo€ového pH a zlozenia moca: renalna tubulara acidoza; velke davky
vit. C., vit. D., lieky: antiepileptika (topiramat), sluckove diuretika (furosemid,
torsemid), lieCiva obsahujuce Mg

e Malé mnozstvo moca: straty vody, maly prijem

e Genetické ochorenia: primarna hyperoxaluria, cystinuria, familiarna hyperurikozuria,
hyperkalcuria (X- chromozomaina), familialna hypomagnezémia s hyperkalcuriou,

nefrokalcinoza, Bartterov sy. (typ Ill a [V) — kanalopatie, AD hypokalcemicka
hyperkalcuria, hypofosfatémia s hyperkalcuriou

e Zapalove ochorenia: Crohnova choroba, ulcerézna kolitida




Calyceal
stone

Renal pelvic _________L

stone f

Upper ureteral

Nefrolitiaza ("staghorn” calculus )
Chronicka obstruktivna pyelonefritida



o

Ochorenia vyvodnych ciest
mocovych
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@ Mocove kamene

e Hemolyza, myolyza - hemoglobin alebo
myoglobin precipitovany v kyslom lumene

e Neoplazie, Trauma
e Pyogénny granulom — Absces
e Papillarna nekroéza

e Striktury, stendza; Abnormality vyvoja
e Chronicke infekcie, Znizena perfuzia
e Neoplazie, Mocové kamene, Absces
e Trauma

Sanhute ol
FUareaEis of Unted

Chronie infection

Rostroasssl urste

CHABIAN Ui Sl el

Patuaetet ol inflamenation
[appendicitis, dveiticoitis
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» Benigna prostaticka [
hypertrofia )

e Ca prostatae

Tribcbubs [rresdan arvd Lterals]

= Benigna prostaticka Nasledky _
hypertrofia delhodobej

= Ca prostate obstrukcie:

* Invazivne nadoryz - Hydronephréza

. ;’g;gﬁ;organw - Pyelonefritida

= Divertikuloza




Postrenalne priciny - Ohstruktivna uropatia

e Tumory (papilloma, adenocarcinomas) < ‘/_:va?nignhypmmpm

e Pozapalove struktury, divertikuloza -:ust—“l.fge - O
)\ N

Verumontanitis

MNeoplazm — % Congenital valve

Diverticulum

_~Stricture

Strangulation
Diverticulum

%

f.__——tw—iﬂ‘apilloma

St

i - Phimicrsi
Meatal stenosis imicsis
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