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Hattér: Az elmult évek nagy epidemioldgiai vizsgalatai egyértelmiien igazoltak, hogy az idiilt
vesebetegség (chronic kidney disease; CKD) igen jelentds népegészségiigyi problémava valt,
amely a fejlett orszagokban a népesség 10-14%-at érinti (1). A betegek felében a glomerulus
filtracioés rata (GFR) 60 ml/p alatti, de alig 1-2%-uk tartozik a legsulyosabb, végstadiumu
veseelégtelen csoportba. Ennek oka a jelent6sen felgyorsult atherosclerosis és arteriosclerosis,
mely miatt a betegek tobbsége meghal, mieldtt még a vesepotld kezelés sziikségessé valna. A
hazai laboratériumok tobbsége ma mdar automatikusan megadja a 4-véltozos MDRD-175
formulaval becsiilt GFR-t (eGFR), mely lehetévé teszi a betegség elérehaladottabb stadiumainak
felismerését (2-5), azonban indokolt lenne az enyhén csokkent GFR pontos ismerete is. A CKD
kezdeti szakaszaban a korkép diagnozisat legtobbszor a koros mértéki fehérjevizelés fennallasa
bizonyitja (6). A nagy epidemiologiai vizsgalatok Osszevont elemzése alapjan moddositott
kombinalt eGFR-albuminuria beosztas (7) a CKD prognozisanak sokkal jobb becslését biztositja,
mint az eredeti, csupan eGFR alapt beosztas (6). Ezért a vesebetegség és a kardiovaszkularis
kockézat becsléséhez az eGFR mellett nélkiilozhetetlen a proteinuria ill. albuminuria megbizhato
vizsgalata is. Fentiek indokoljak a korabbi hazai ajanlasok modositasat. Ez az ajanlas a
laboratoriumi szakembereknek sz6l6 korabbi iranyelv (4) helyére 1ép.

1. sz. tablazat: CKD kombinalt GFR-proteinuria alapu beosztdsa és az egyes kategoridk rizikoja
a kedvezétlen vesekimenetelek és kardiovaszkularis haldlozds szempontjabdol (modositva 6. ref.)
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Javaslatok

1. Felnottek (>18 év) serum kreatinin (Scr) vizsgalatanak kérésekor a laboratéoriumok a Scr
értéken tul automatikusan adjak meg a eGFR értékét. A szamitast a mért Scr, a bekiildé
lapon szereplé életkor és nem alapjan a CKD-EPI képlettel kell megadni, az alabbiak
szerint:

N8k, ha Scr < 62 pmol/L; eGFR =144x(Scr/61.6) 3% x (0.993) "

N6k, ha Scr > 62 pmol/L; eGFR =144x(Scr/61.6) 2% x (0.993) k"

Férfi, Scr <80 pmol/L; eGFR = 141x(Scr/79.2) %4 x (0.993) ¥

Férfi, Scr >80 pmol/L; eGFR = 141x(Scr/79.2) 2% x (0.993) '

2. A jelenlegi 4v MDRD-175 formularol a CKD-EPIl-re valé attérést 2012.12.31-ig kell
megvalositani. Az attérésrol tajékoztatni kell a felhasznalé klinikusokat. Amennyiben a
laboratérium eddig numerikusan megadta a 60 feletti GFR értékeket is, akkor az
eredménykozlé lapon megfontoland6 az eGFR v. GFR helyett az eGFR-EPI vagy GFR-EPI
elnevezések alkalmazasa.

3. A GFR-EPI 90 ml/perc alatt adhat6 meg pontosan, e felett a leletben a eGFR > 90
ml/perc/1,73m? jellés ajanlott. Az eGFR-t a laboratérium egész szamként, ml/perc/1,73 m?
adja meg, amely mar a testfelszinre korrigalt GFR érték.

4. A laboratoriumok szamara az IDMS-re kalibralt kreatinin moédszer alkalmazasa
javasolt.

5. Az albumin ill. protein iirités pontos megitélése érdekében sziikséges, hogy a
laboratériumok ezen vizsgalatok kérésekor automatikusan mérjék meg a vizelet kreatinin
koncentraciojat is, és adjak meg az ezekbdl szamitott albumin:kreatinin hanyadost (ACR)
és total protein:kreatinin hanyadost (TPCR) mg/mmol egységben, egész szamra kerekitve.

6. Az ACR ¢és TPCR vizsgalatara leginkabb a reggeli elsé vizeletmintabol torténo
meghatarozas javasolt. A vizelet 24 oras gyiijtése a mindennapi gyakorlatban rendszerint
sziikségtelen. A 24 6ras mintabdl tortént meghatarozas lehetvé teszi a napi iiritett aloumin
ill. protein meghatirozasa mellett a gyiijtés pontossaganak (napi kreatinin iirités)
ellenérzését. Mikroalbuminuria tartomanyaban (3 < ACR < 30 mg/mmol, 15 < TPCR < 45
mg/mmol) az ACR alkalmaziasa  javasolt (érzékenyebb), mig proteinuria
(makroalbuminuria: ACR >30 mg/mmol, TPCR >45 mg/mmol) esetén a TPCR hasznalata
javasolt (megbizhatobb és 1ényegesen olcsobb).

7. A laboratériumok szamara a nagy érzékenységi, altalaiban immunturbidimetrias vizelet
albumin reagensek javasolhatok. Az albuminspecifikus tesztcsikok az albuminuria fokanak
meghatarozasara nem elég érzékenyek.

8. A vizelet fehérje meghatirozashoz szintén nagy érzékenységii, széles mérési tartomanyu
reagenseket javaslunk. Vizeletnél nem alkalmazhaté a szérum fehérje reagens (pl. Biuret).
A jo modszer alapja a nemzetkozi referens anyagra visszavezetheté kalibrator.



Indoklas

A régi eGFR formulak 2006-ban érvényiiket vesztették a kreatinin modszerek
standardizaciojaval (8-9). Azdéta a nemzetkdzi ajanlasok az IDMS-sel kalibralt szérum
kreatininbél a 4v. MDRD-175 formulaval szamolt eGFR megadasat javasoltak (10-14). Az
MDRD formulat kizarolag vesebetegek vizsgalatabol allapitottdk meg, emiatt a GFR becslés
bizonytalansaga 60 ml/perc/ 1,73m? folstt nd. Ezért a legtobb laboratorium az ¢eGFR-t csak 60
ml/perc/1,73m? alatt adta meg numerikusan, ugyanakkor gyakorlé orvosoknak sziikséges lenne
az e feletti értékek konkrét ismerete is. A problémara a megoldast egy 2009. évi epidemioldgiai
tanulmany hozta, amely 8000-nél tobb beteg adataval validalta a CKD-EPI formulat (15-16). Ez a
képlet amellett, hogy kronikus vesebetegekben jol korrelal az MDRD-175 GFR-rel, a
normalishoz kozeli vesefunkcional jobban kozeliti a standard modszerrel kapott GFR-t, mint az
ebben a tartomanyban lefelé torzit6 MDRD képlet. Mivel az EPI GFR korrigalja az MDRD
képlet alabecslését a normalishoz kozeli kreatininnél, 1~2 %-kal csokkenhet a CKD-ba sorolt
esetek szdma. A MDRD-hez hasonléan a CKD EPI sem alkalmazhatdé 18 éves kor alatt. A
testhossz ismeretében a gyermeknefrologusoknak javasolhaté a Schwartz képlet harom 1j
korfliggd valtozata a kreatinin modszer figyelembe vételével (17).

A CKD betegek felében a betegség diagnozisat a koros albuminuria ill. proteinuria
megléte alapjan allithatjuk fel. Az albuminuria ill. proteinuria mértéke a besziikiilt vesefunkcioja
betegek esetében is alapvetd fontossagu a vesebetegség progresszidjanak és a kardiovaszkularis
veszélyeztetettség mértékének meghatarozasaban (ldsd 1. sz. tdbldzat). Mindezek sziikségessé
teszik megbizhato, pontos mérését ambulans koriilmények kozott (18,19). Hazankban jelenleg
leggyakrabban alkalmazott mérés, az egyszeri vizeletminta albumin vagy protein
koncentraciojanak vizsgalata, a vizelet tesztcsik vizsgalatdhoz hasonléan a minta
koncentraltsagatol fliggden jelentds hibat eredményezhet. Ezen hiba jelentésen csokkenthetd a
minta kreatinin tartalmara torténd korrigdlassal. Az egyszeri (lehetéleg reggeli elsd) vizeletminta
ACR ill. TPCR vizsgalata ambulans esetekben sokkal kdnnyebben kivitelezhetd és pontosabb
eredményt ad, mint a 24 éras vizeletgyiijtés, ezért a nagy nemzetk6zi ajanlasokban kizarolag ezek
megadasat javasoljak (10-15). Bar az ACR érzékenyebb a csekély mértékli albuminuria
kimutatasaban, ez az elény elsGsorban a normalis-magas (napi 10-30 mg) tartomanyban
mutatkozik, ahol a rizikd6 emelkedése még nem jelentés. Ugyanakkor a klinikailag jelentds
proteinuria esetén az ACR érzékenysége kisebb, mint a TPCR-¢ (20), igy 0sszességében a TPCR
ugyanolyan jol jelzi a vese €s kardiovaszkularis kimenetelt, mint az ACR (21). Bar elméletileg az
ACR pontosabb, hisz megfeleld standard is rendelkezésre all, a hazai laboratoriumok kozott egy
2007-es felmérés szerint 1ényegesen nagyobb eltérés volt a vizelet albumin koncentraciok, mint a
protein koncentraciok esetében. Lényeges szempont az is, hogy az ACR meghatarozas
lényegesen (6-8-szor) dragabb, melyet tovabb novel, ha a mintat higitani kell a 0,5 g/l feletti
tartomanyban. Még jelentdsebb albuminuria (> 3 g/l) esetén a vizsgélat fals negativ is lehet.
Fentiek miatt azt javasoljuk, hogy mikroalbuminuria gyanuja ill. kovetése esetében az ACR, mig
ezt meghalad6é albuminuria, proteinuria gyantja ill. kovetése esetében a TPCR vizsgalatot
alkalmazzuk. Az albuminuria ill. proteinuria osztalyozdsara a hagyomanyos klasszifikacid és
elnevezések megtartasat javasoljuk (ldsd 2. tablazat).




2. tabldazat: Az albuminuria és proteinuria osztdlyozdsa.

Vizelet |TPCR Vizelet fehérje [ ACR Vizelet
tesztcsik | mg/mmol |irités mg/246 | mg/mmol  |albumin
irités mg/24 6
Normoalbuminuria [negativ |<15 <150 <30* <30
Mikroalbuminuria negativ  |<15 <150 3-30 * 30-300
,trace” 15-45 150-450
Proteinuria 1+ > 45 > 450 > 30 > 300
jelentds 2+ >100 > 1000 >70 >700
nephrotikus |3+ > 350 > 3500

Reggeli elsé vizeletminta ACR és TPCR ill. a napi albumin és fehérje iirités értékei 24 ords
gyiijtott vizeletben (napi 1500 ml vizelettel és 10 mmol kreatinin iiritéssel szamolva).*Ezen
ertékek kissé modosulhatnak a teszt modszer leirdsa alapjan ill. nemek szerint is.
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