Stanoveni kinetiky
vylucovani inulinu
ledvinami




Cil: Demonstrovat princip stanoveni
GFR jako clearance latky vyluCcované jen
glomerularni filtraci

o Model
Rendlni insuficience zpusobena snizenym
v v 7 o v 7 . s
poctem funkcnich glomerulu. Vyrazeni jedne
ledviny z funkce podvazem arteria renalis
sinistra.

o Prinos experimentu:

Praktické méreni ledvinné clearance. Sledovani
- V4 \4 ’ 0

vlivu ubytku funkcnich glomerulu na clearance

inulinu. Praktické vyhodnoceni nameérenych

dat.



Provedeni

O O

uspani laboratorniho zvirete

stredni laparotomie, podvlecCeni Ilﬁatury
pod a. renalis sinistra (event. zaskrceni
teto tepny)

chirurgickeé zpristupnéni v. jugularis a
aplikace inulinu (15mg/1,5ml fyz.
roztoku)

v intervalech 5, 10, 15, 20, 30 min)
otevreme hrudnlk 3 punkC| srdce
odebereme neJmene 1,5ml srazlivé krve

analyza vzorku , spektrofotometncke
stanoveni

vypocet koncentraci inulinu + zhodnoceni



Ledvinna clearance latky x

o Objem plazmy uplneé ocistény za
jednotku cCasu od latky x.

o Rozmér: objem/cas



GFR

o Velikost GFR je dana:

Filtracnim tlakem (pomeér rozdilu tlak
ve vas afferens a efferens a v BV)

Permeabilitou glomerularni membrany
Velikosti filtracni plochy




Stanoveni GFR

o Endogenni latky s konstantni
koncentraci v plazme.
Plazmaticka koncentrace
Clearance

o Exogenné podané latky, jejich
koncentrace v plazmé postupné
béhem vysetreni klesa.

Clearance



Odhad GFR na zakladé
plazmatické koncentrace latek

o Zavislost mezi plazmatickou
koncentraci a GFR je hyperbolicka

o ,,Okrajoveé" casti krivky jsou malo
informativni

o Lépe pouzit vysetreni clearance,
ktere je presnejsi a ma vetsi
vypovidaci hodnotu
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Odvozeni vzorce pro
vypocet GFR

OG@GF xP +-T=UxV

o Chceme-li vypocitat GFR musi
byt T=0. Potom plati:

oGFxP=UxV

o|GF = UxV/P




Inulin

o Chceme-li vypocitat GFR, musime zvolit
latku, ktera:
se bez omezeni filtruje v glomerulech
nepodléha pritom tubularni sekreci ani
resorpci
o Latka ktera splnuje vyse uvedeng, je
INULIN
tvoren fruktozovymi jednotkami

vsechno profiltrované mnozstvi se vylouci v
definitivni moci




— A. Inulin clearance = glomerular filtration rate (GFR)

Amount excreted time Amount filteradtime

Urinary inulin concentration
- (urine volume/time) - (filtered volume/time)

Plasma inulin concentration
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— B. Clearance levels (1) lower or (2) higher than inulin clearance

Glucose
Amino acids
Na*, CI etc.
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Organic aniens or
cations (e.g. PAH and
atropine, resp.)
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Nevyhody inulinové clearance

o Nutné zajistit stabilni c inulinu
dlouhodobou infuzi

o Nepriznivy vliv rezidualniho objemu
mocCi v mocovém mechyri

o Slozitéjsi je i stanoveni koncentrace
inulinu
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Creatinine clearance (mL/min per 1.73m?2
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Kreatinin

o vznika ve svalech neenzymovou dehydrataci
kreatinu

o pFi pruchodu ledvinou je z 90% filtrovan, z 10%
secernovan do moci tubuly

o koncentrace kreatininu v séru je primo Umeérna
svalové hmote organizmu ( a tedy neprimo
zavisla na veku a pohlavi)

o intraindividualni kolisani nepresahuje 10-15%,
hladiny se zvysuji az pri omezeni GFR pod 50%

o 1 hladiny - po fyzické namaze, pri prijmu
exogenniho kreatininu (maso, masné vyrobky)




Hodnoceni C,,

o Ohled na spravné a presné stanoveni S -
kreatininu (Jaffého reakce - Jaffé pozit.
chromogeny - i glu, aceton)

® pod|I kreatininu vylucovaného tubuly (zvySUJe se
Dri poklesu poctu fungUchmh nefronu - tzn. C|m
mensi GFR, tim méne presné stanoveni pomoci

Ckr)

o problém s kvantitativnim sbérem moci (
nedostatecna spoluprace - deti, stari nemocni..)

o velikost télesného povrchu (korekce na stand.
1.73m2- nemusi odstranit diskrepanci
25-lety atlet x 60-lety obézni muz




Vypocet clearance

c,-P =U -V
U .-V
S

X

C

e Aby se vyloucil vliv nestejné velikosti téla,
hmotnosti a konstituce, prepocitava se tato
hodnota na idealni povrch téla, tj 1.73 m?2

e C(Clearance jednorazova vs. frakcionovana
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Nejcastejsi chyby pri stanoveni
clearance kreatininu

o Neuplny sbér moci
o Nepromichana moc

o Nespravny vypocet povrchu téla u
obéznich osob a pacientu s velkou
retenci tekutin

o Pacient sbira moc kratsi obdobi




Stanoveni GFR

o clearance latky, ktera se jen filtruje a neni
v tubulech resobrovana nebo naopak
secernovana

o inulin (analog : polyfruktosan S -Inutest)

o 99MTc-DTPA (diethylentriaminopentaoctova
kyselina)

o 131]-Tothalamat

o kreatinin (téz tubularni sekrece - 10%)




oo (140 —vek)- hmotnost
“ 49-P,

o pro muze 20-80 let (u zen x 0.85)



Cy

statin C

o pr
(1

otein z cystatinove superrodiny
20 AK)

o vylucovan vetsinou bunék jako
inhibitor cysteinovych proteaz

o filtrovan do primarni moci a poté

re
kd

O Z

sorbovan proximalnim tubulem,
e je degradovan.

koncentrace v seru je primo

OC

hadovana GFR



Mereni glomerularni filtrace
bez nutnosti sbheru moci

o i.v. aplikace latky vyluCcované jen glomerul.
filtraci a mereni plazmatické koncentrace v
odpovidajicich casovych intervalech

o koncentrace v plazme klesaji podle
exponencialni zavislosti

o naneseme-li hodnoty na semilogaritmjicky
papir, dostaneme pfimku, ze ktere muzeme
odedist hodnotu tzv. blologlckeho polocasu

(t1/2)

o t,,, udava, za jakou dobu klesne koncentrace v
o) azme na polovinu vychozi hodnoty (P,)



koncentrace (c) ucinné latky v plazmé [mnozstvi / vol]

plazmaticky polocas 1y, Ci=Co- 07"
= 1)
Crh=2% C;: koncentrace Uéinné latky
) In2 v Case t
%= Tk : vychozi koncentrace
a po podani uréité davky lééiva

e: zaklad pfirozenych logaritmi
k: eliminaéni konstanta




Inulinova clearance

o klasické vysetreni na podkladé plazmatickée
clearance (neni-li mozny presny sbér moci)

o hodnota, kterou lze vysetrit pouze na podkladée
kinetiky sledované latky v extracelularni
tekutiné

o jestlize je latka z organizmu vylucovana pouze

g

P
a

omerulani filtraci, pak rychlost poklesu jejich
azmatickych koncentraci (po predchozi i.v.

plikaci) je urcovana touto renalni funkci



Hodnotu GFR vypocteme

D-In2
Po 't1/2

GFR =

o D mnozstvi aplikovane latky (g)

o P, zjiStujeme jako extrapolovanou
nodnotu koncentrace v Case, kdy latka
byla injikovana

o ty, vypocteme
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Lambertuv-Beeruv zakon

o A= cde

€ - molarni absorpcni (extinkcni)
koeficient

d - delka drahy paprsku (délka kyvety)
c - molarni koncentrace



