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Nasledujici ¢lanek priblizuje proble-
matiku glomerularnich nemoci for-
mou trf kazuistik z klinické praxe.
Jedné se o pacienty s rznymi typy
glomerulérniho postizeni: (1) nemoc
minimalnich zmén (minimal change
disease, MCD) manifestujici se kor-
tikodependentnim nefrotickym syn-
dromem (NS), (2) ANCA asociovana
vaskulitida - konkrétn¢ mikroskopicka
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polyangiitida (ANCA jsou autoprotilat-
ky namirené proti cytoplazmatickym
antigenm neutrofild) s tézkym renal-
nim i plicnim postizenim a (3) primar-
ni membrandézni nefropatie provaze-
né tézkym nefrotickym syndromem.
U kazdé kazuistiky je stru¢né popsan
klinicky prabéh s |é¢bou a néasledné
pripojen komentar shrnujici doporu-
¢eny postup a hlavni poznatky.

Glomeruldrni onemocnént tvori skupinu chorob, které postihuji prevdzne
glomeruly ledvin a nejcastéji se manifestuji bud’ nefrotickym syndromem
(NS), nebo ruzné rychlym poklesem glomerularni filtrace a (nekdy ndhodne
zjistenym) smisenym mocouvym ndlezem s variabilne vysokou proteinurit

a mikroskopickou hematuril Typické klinické projevy zahrnuji otoky,
protetnuri a ¢asto hypertenzi. Porucha rendlnich funkct muze byt diouhou
dobu asymptomatickd, ale glomerulonefritida muize vést 1 k akutnimu (nekdy
oligoanurickému) rendlnimu selhani V praxi je zdsadni na tyto priznaky
pomyslet a véas pacienta odeslat k podrobnému nefrologickému vysetrent,
nefrolog pak pripadneé indikuje renaini biopsii. Spravna a véasnd diagnoza
glomerularntho onemocnéni umozriuje zahdgjit cilenou lecbu, kterd muize
zabranit rozvoji Zivot ohrozujicich komplikact a/nebo selhdni ledvin.

Kazuistika 1: Pacientka

s nemoci minimalnich zmén
a kortikodependentnim
nefrotickym syndromem -
uspésna lééha rituximabem

Pacientka byla odesldana poprvé
k nefrologickému vysetreni ve svych
19 letech pro nékolik tydnd nardstaji-
ci otoky kolem o¢i a dolnich koncetin.

MEDICINA PO PROMOCI | ROCNIK 26 | CISLO 4/2025 | fijen-prosinec 2025



Laboratorné byla zjisténa t€zka pro-
teinurie (8 g/24 h), hypoalbuminemie
(20 g/1) a elevace hodnot cholesterolu,
coz splnovalo definici nefrotického syn-
dromu. Renalni funkce byly v normé
(kreatinin 70 pumol/l). Byla provede-
na rendlni biopsie s prakticky normaél-
nim nalezem ve svételné mikrosko-
pii a kombinaci klinicko-patologického
nalezu byla u pacientky diagnostiko-
vana nemoc minimalnich zmén. Byla
zahéjena kortikoterapie prednisonem
v davce 60 mg denné (1 mg/kg/den).
Jiz po tfech tydnech doslo k vymizeni
otokl a Upravé proteinurie (komplet-
ni remise). Kortikoterapie byla postup-
né& redukovana. Pri poklesu davky pred-
nisonu pod 10 mg denné vsak doslo
k relapsu - pacientka opét vykazova-
la vyraznou (nefrotickou) proteinurii
a otoky. Davka kortikoid& musela byt
opét navysena pro dosazeni remise.
V nésledujicich 12 mésicich prodéla-
la celkem 2 relapsy nefrotického syn-
dromu pfi pokusu o snizeni davek ci
vysazeni kortikoid(. Tento pribéh od-
povidal kortikodependentnimu nefro-
tickému syndromu. Proto bylo pfistou-
peno k nasazeni rituximabu (RTX).
Pacientka absolvovala dvé infuze RTX
(davka 1 g) v odstupu 14 dnd. Lécba
byla dobre tolerovana, bez zavaznych
nezadoucich Gcinkd. Béhem nékolika
tydnd od podéani RTX se podarilo vy-
sadit kortikosteroidy a pacientka zlsta-
la v kompletni remisi, zcela bez protein-
urie. Pri ro¢ni kontrolni navstéveé byla
nadale v remisi, bez nutnosti uzivani
kortikoidd ¢i jinych imunosupresiv.

Komentar: Nemoc minimalnich
zmén je nejcastgjsi pricinou nefrotic-
kého syndromu u déti, vyskytuje se ale
i u dospélych pacient. Pro MCD je
typicky rychly nastup tézkého nefro-
tického syndromu a velmi dobra od-
povéd na kortikosteroidy - vétSina ne-
mocnych dosahne rychlé remise, jako
tomu bylo u nasi pacientky. Problé-
mem vSak mohou byt relapsy pfi po-
kusu o snizeni davky ¢&i vysazeni kor-
tikoterapie (kortikodependence).
Opakované cykly vysokych déavek kor-
tikoidd s sebou nesou riziko zavaznych
nezadoucich Gc¢inkl (cushingoidni ha-
bitus, obezita, hypertenze, osteoporé-
za apod.). U pacientd s ¢astymi relapsy
¢i kortikodependenci se proto vyuzi-
va tzv. steroid-Setrici imunosupresivni
|é¢ba. Mezi moznosti patfi podani kal-
cineurinovych inhibitor( (cyklosporin,
takrolimus), eventualné mykofenolat
mofetilu ¢i dnes jiz zcela vyjimecné al-
kylacnich cytostatik (cyklofosfamid).
V soucasnosti se stale ¢astéji u téchto
pacientd vyuziva také RTX. Rituximab
je chimérickd monoklonaini protilatka
proti CD20 antigendm B lymfocyt(,
ktera depleci B bunék tlumfi patologic-
kou autoimunitu. Predstavuje Gcinnou
a pomérné bezpecnou lécbu, ktera vy-
razn€ snizuje nutnost opakovaného i
protrahovaného uzivani kortikotera-
pie, a tim omezuje jeji nezddouci Ucin-
ky u pacientd s MCD. V nedéavné dobé
byly u MCD objeveny nové protilatky
namirené proti nefrinu (soucast podo-
cytd v glomerulech), které zrejmé hrajf
roli v patogenezi tohoto onemocnéni

a vysvétluji drive popsany dobry efekt
RTX u této diagndzy.

Kazuistika 2: Pacient

s ANCA asociovanou
vaskulitidou
(mikroskopicka
polyangiitida) s renalnim
a plicnim postizenim,
dialyzovany

Pacient, 65 let, byl pfijat na inter-
ni oddé&leni pro subakutné vznik-
lou dusnost a opakované vykaslava-
ni krve. V poslednich dvou mésicich
pozoroval Unavu, hubnuti a zvyse-
né teploty. Pri pfijeti mél zndmky re-
spira¢ni insuficience (nativni saturace
0,88 %) a soucasné vyrazné perifer-
ni otoky. Laboratorné byla zjisténa po-
krocild renalni insuficience (kreatinin
620 pmol/l, urea 30 mmol/l) s aktiv-
nim mocovym nélezem (proteinurie
1,5 g/24 h, mikroskopicka hematu-
rie) a zvysené hodnoty zanétlivych
parametrd (CRP 113 mg/l, leukocy-
ty 12 x 10°/1). Na rentgenu plic byly
patrné infiltraty oboustranné. Pacient
byl zajiStén oxygenoterapii, empiric-
ky antibiotiky a byla indikovana akut-
ni hemodialyza. Nésledné nativni CT
(vypocetni tomografie) vysetreni plic
doloZilo obraz difuzni alveolarni he-
moragie. Pro velmi suspektni pulmo-
renalni syndrom byla odebrana imu-
nologie (ANCA a anti-GBM protilatky)
a v séru byly prikazné ANCA proti-
latky (anti-neutrophil cytoplasmatic
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Tlustraént foto. Vsechny osoby jsou modelem. Zdroj: iStock



Obr.1 Srpkovita glomerulonefritida s kolapsem az zanikem glomerularnich

trst ve svételné mikroskopii

Zdroj: Pracovisté klinické a transplantacni patologie IKEM

antibodies) typu anti-MPO (proti-
latky proti myeloperoxidaze) ve vy-
sokém titru, coz vedlo ke stanoveni
diagn6zy ANCA asociované vasku-
litidy s plicnim a rendlnim postize-
nim - podtyp mikroskopické polyan-
giitida. Byla proto zahajena intenzivni
imunosupresivni |é¢ba: intravenéz-
ni methylprednisolon (3 pulzni davky
1 g, 500 mg a 500 mg) s naslednym
prevodem na peroralni prednison
a intravenézni cyklofosfamid (pulz
10 mg/kg - davka byla redukovéna
s ohledem na vék a rendlini funkce).
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Soucasné bylo provedeno 7 cykld te-
rapeutické plazmaferézy (vyménnych
vymeén plazmy) vzhledem k rendlni-
mu selhani i zavazné plicni manifesta-
ci s hyposaturaci. Pozdéji byla dopl-
néna i renaini biopsie, ktera potvrdila
srpkovitou pauci-imunitni glomerulo-
nefritidu, typickou pro ANCA asocio-
vanou vaskulitidu (obr. 1). Zaroven
byla ale pritomna jiz pokrocilé fibré-
za intersticia, svédcici pro déletrvaji-
ci proces. U pacienta postupné doslo
k Ustupu hemoptyzy a k Uprave respi-
ra¢ni insuficience; zobrazovaci nalez

na plicich se prakticky znormalizoval.
Rendlni funkce se vsak ani po n&ko-
lika tydnech nezlepsily a pacient zd-
stal zavisly na chronické hemodialy-
ze. V dalsim pribéhu byl preveden
na udrzovaci terapii nizkou davkou
kortikoidd a azathioprinem k preven-
ci relapsu vaskulitidy, z(stava vsak de-
pendentni na chronické hemodialyze
a v soucasnosti se pripravuje na ¢eka-
ci listinu k transplantaci ledviny od ze-
mrelého darce.

Komentar: ANCA asociované vas-
kulitidy (véetn€ mikroskopické polyan-
giitidy) patfi mezi vzacna zavazna sy-
stémova zanétlivd onemocnéni malych
cév, kterd casto zpUsobuji rychle pro-
gredujici glomerulonefritidu a mohou
postihovat i plice (alveolitida s krva-
cenim, ale i plicni fibréza). Progné-
za nelécené nemoci historicky byla
velmi Spatna, avSak pri vcasné dia-
gnostice a agresivni imunosupresivni
[éCbe€ Ize dnes dosahnout klinické re-
mise u vétsiny pacientl. Zakladem in-
dukéni terapie je kombinace vysokych
davek kortikosteroid a bud cytotoxic-
ké Iécby - cyklofosfamidu, nebo 1écby
biologické v podobé rituximabu. Cyklo-
fosfamid byl standardem |écby po de-
sitky let, RTX byl do praxe nové za-
veden na zakladé studii prokazujicich
jeho minimalné srovnatelnou ucinnost
v navozeni remise ANCA vaskulitidy ze-
jména v poslednich 10 letech. Podani
RTX je preferovano napriklad u opa-
kovanych relaps nebo u mladsich
pacientd (Setrnéjsi z hlediska fertility
apod.), ¢i naopak u starsich fragilnich
pacientd. Drive se u pacientd s tézkym
renalnim postizenim ¢i plicnim krvace-
nim casto pristupovalo k terapeutické
plazmaferéze. Podle vysledkd nedav-
né velké studie PEXIVAS v3ak pridani
plazmaferéz u pacientd s ANCA aso-
ciovanou vaskulitidou nevedlo ke zlep-
Seni renélnich ani celkovych vysledkd
nemocnych, dle soucasnych doporu-
¢eni proto nenf pouziti plazmaferézy
u ANCA asociované vaskulitidy dopo-
ru¢ovano tak Siroce jako drive, vyjim-
kou jsou pripady souc¢asného vyskytu
anti-GBM protilatek (tedy pri prekryv-
ném syndromu s anti-GBM neboli
Goodpastureovou nemoci), ale stale
se doporucuje zvazit pridani plazma-
feréz u rychle progredujici glomerulo-
nefritidy a také u pacientd se zavaznym
plicnim krvacenim s hypoxemii. Po do-
sazeni remise aktivniho onemocnéni



Obr.2 Membranézni nefropatie ve svételné mikroskopii — ztlusténi
glomerularnich bazalnich membran s normalni celularitou

Zdroj: Pracovisté klinické a transplantadni patologie IKEM

(vymizeni priznakd, stabilizace renal-
nich funkci, negativizace ANCA protila-
tek) je obvykle nasazovana dlouhodo-
ba udrzovaci lé¢ba k prevenci relapsd.
Standardem je pokracovani v podava-
ni nizkych davek kortikoid a pridani
azathioprinu nebo pravidelné podéava-
ni RTX (v intervalu obvykle a 6 mési-
c) po dobu alespori 18-24 mésicu.
| po ukonceni udrzovaci nékolikale-
té [éCby je relaps onemocnéni mozny
a u pacientl s trvale postizenou funk-
ciledvin (dialyzovanych) maze kompli-
kovat pripadnou transplantaci ledviny.

Kazuistika 3: Pacient

s tézkym nefrotickym
syndromem pri
membrandzni nefropatii,
selhani 1ééby alkylaénimi
cytostatiky, dosazeni
remise lé¢bou rituximabem

Pacient, 54 let, byl odeslan k nefrolo-
govi pro nékolik mésicl trvajici roz-
sahlé otoky dolnich koncetin, vypot-
ky a hmotnostni prirQstek cca 10 kg.
V laboratornich odbérech byla zjisténa
vyrazna proteinurie (15 g/24 h), hy-
poalbuminemie (18 g/1), hypercholes-

terolemie a také elevace hodnot krea-
tininu na (130 pmol/!) s odhadovanou

kazuistiky

glomerularni filtraci 0,8 ml/s/1,73 m?).
S timto nalezem byl pacient indikovan
k rendini biopsii, kde byl ve svételné
mikroskopii obraz membranézni glo-
merulopatie (obr. 2) a v imunofluo-
rescenci byla prokdzana depozita imu-
noglobulinu G (IgG) a C3 a PLA2R
(receptor fosfolipazy A2) v subepite-
liu (obr. 3). V séru byly zaroven pri-
tomny vysoce pozitivni protilatky proti
PLA2R. Tento obraz je typicky pro pri-
marni (autoimunitné podminénou)
membrandzni nefropatii. U pacien-
ta byla zahajena intenzivni diureticka
terapie a profylaktickd antikoagulace.
Soucasné byl po zakladnim screenin-
govém vylouceni mozné sekundarity
(zejm. sérologie hepatitid, ANAb pro-
tildtky a onkoscreening: zobrazovaci
vySetreni bricha a hrudniku, PSA, ...)
pro vysoké riziko progrese onemocné-
ni indikovan k imunosupresivni terapii.
V prvni linii byla zvolena kombinova-
na imunosuprese kortikosteroidy a al-
kylagnim cytostatikem chlorambucilem
v mési¢nich cyklech. Tento rezim viak
nevedl ani po Sesti mé&sicich k remisi
nefrotického syndromu, a i v séru trva-
la pozitivita aPLA2R, proto byla shoda
na nutnosti zmeény terapie. Pacient ab-
solvoval dveé infuze rituximabu (po 1 g)

Obr.3 Membrandézni nefropatie, imunofluorescence - typicka granularni
subepitelidlni pozitivita IgG podél kapilarnich klicek

IgG - imunoglobulin G

MEDICINA PO PROMOCI | ROCNIK 26 | CISLO 4/2025 | ifjen-prosinec 2025

Zdroj: Pracovisté klinické a transplanta¢ni patologie IKEM

303



kazuistiky

v intervalu 14 dnd. Lécba byla bez
komplikaci. Postupné v pribéhu dal-
sich Sesti mésict doslo k poklesu pro-
teinurie na 3 g/24 h (¢astec¢na remise),
po pllroce byla podana jesté udrzova-
ci davka RTX (1 g) a po jednom roce
od podéni RTX dosahl pacient kom-
pletni remise nefrotického syndromu
(proteinurie < 0,3 g/24 h, normalizace
hodnot albuminu). Koncentrace anti-
-PLA2R protilatek v séru poklesla na ne-
gativni hodnoty. Nyni je pacient bez
klinickych znamek nefrotického syndro-
mu, pokracuje v renoprotektivni terapii
inhibitory renin-angiotenzin-aldostero-
nového systému (RAAS) a gliflozinem,
pfi¢emz je dlouhodobé sledovan.
Komentar: Membranézni nefro-
patie je jednou z nejcast€jSich pricin
nefrotického syndromu u dospélych.
Ve vétsing pripadd jde o primarni
(idiopatické) onemocnéni spojené
s autoprotildtkami proti podocytar-
nim antigendm (nejcastéji receptoru
fosfolipazy A2 - PLA2R), méné casto
je sekundarni pfi jiné chorobé (SLE,
hepatitida B, naddorovd onemocné¢-
ni aj.). Zasadni je kromé& imunosup-
resivni terapie také lécba podplr-
na - dieta s omezenim pfijmu soli,
podavéani diuretik), blokéda systému
RAAS ke snizeni proteinurie a krev-
niho tlaku, antikoagula¢ni profyla-
xe u tézkého nefrotického syndromu
k prevenci tromboembolickych a pri-
padné i renoprotekce glifloziny. Indi-
kace specifické imunosupresivni 1é¢by
zavisi na odhadovaném riziku progre-
se (zejména dle mnozstvi proteinurie
a poklesu glomerularni filtrace). U pa-
cientd s vysokym rizikem (pretrvava-
jici nefrotickéd proteinurie, pokles re-
nélnich funkci) je doporucena aktivni

|é¢ba. Tradi¢ni IéCebny protokol u pri-
marni membrandézni nefropatie pred-
stavuje stridavé podavani vysokych
dévek kortikoidd a alkyla¢nich cytosta-
tik po dobu Sesti mésicd. Tento rezim
(pGvodné s chlorambucilem, v soucas-
nosti spise s cyklofosfamidem) muze
dosahnout remise u znac¢né &asti ne-
mocnych, avsak je zatizen vyznamnou
toxicitou (myelosuprese, infekce, rizi-
ko sekundérnich malignit). U naseho
pacienta nevedla léCba alkylacnim cy-
tostatikem ke zlepSeni, coz se v praxi
stava zejména u pripadd s velmi vy-
sokou proteinurii. Léc¢ebnou varian-
tou u pacientd s touto diagndzou
jsou také inhibitory kalcineurinu (cyk-
losporin, takrolimus). Novejsi terapeu-
tickou moznosti v [é¢bé membrandzni
nefropatie je rituximab. Studie MEN-
TOR publikovana v New England Jour-
nal of Medicine v roce 2019 prokézala,
ze RTX neni méné ucinny nez kalcine-
urinovy inhibitor cyklosporin v dosa-
zeni alespon ¢aste¢né remise, a navic
byl superiorni v udrzeni dlouhodobé
remise proteinurie. Rituximab ma zé-
roven priznivéjsi profil nezddoucich
acinkd nez klasicka cytostatika a v ak-
tualnich doporucenich KDIGO (Kid-
ney Disease: Improving Global Out-
comes) je uvaden jako Iék prvni volby
u membrandézni nefropatie se stred-
nim a vysokym rizikem progrese.
U naseho pacienta vedlo podani RTX
k postupné normalizaci laboratornich
parametrl a ke kompletni Gpravé
nefrotického syndromu. Pfi hodnoce-
ni aktivity onemocnéni lze vyuzit i sle-
dovani titru anti-PLA2R protilatek, je-
jichz vymizeni (jako v nasem pripad¢)
obvykle predchazi klinické remisi. Tato
kazuistika ilustruje vyznam rituximabu
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prof. MUDr. Vladimir Tesai, DrSc., MBA, FERA, FASN

MUDr. Marek Kollar, Ph.D.

jako ucinné a bezpecné Iécby u ne-
mocnych s membrandézni nefropa-
tif, zvlast€ pokud selzou nebo nejsou
vhodné konvencni postupy.

Zavér

Glomerularni onemocnéni patii k du-
lezitym pric¢indm zavaznych renalnich
syndrom0 (nefrotického syndromu,
rychle progredujici glomerulonefriti-
dy) v klinické praxi. Klicové je na né
v€as pomyslet pri nalezu proteinurie,
hematurie, nevysvétlitelnych otokd i
zhorseni renélnich funkci a pacienta
odeslat ke specialistovi. Glomerularni
onemocnéni mdze byt i pri¢inou roz-
voje hypertenze u jinak zdravych mla-
dych nemocnych. Vcasna diagnosti-
ka (nejcastéji pomoci rendlni biopsie)
a nasazeni cilené |é¢by mohou vy-
znamné zlepsit progndzu pacientd.

Kazuistiky ukazaly tri rGzné typy
glomerularnich chorob a jejich Iécbu.
U pacientky s nemoci minimélnich
zmén vedlo podani rituximabu k dlou-
hodobé remisi a umoznilo vysaze-
ni kortikoidd u kortikodependentniho
pribéhu. V pripadé ANCA asocio-
vané vaskulitidy s postizenim ledvin
a plic byla nutna rychla agresivni imu-
nosuprese. Ackoliv k reparaci renalni
funkce bohuzel nakonec nedoslo, po-
dafilo se zvladnout zivot ohrozuijici plic-
ni projevy. U pacienta s membrandzni
nefropatii t€zky nefroticky syndrom ne-
reagoval na klasickou terapii alkylacnim
cytostatikem, avSak rituximab pfrinesl
kompletni remisi onemocnéni v soula-
du s aktualnimi doporucenimi.

Tyto pripady demonstruji prinos
novych |é¢ebnych moznosti v nefro-
logii, zvl&ste vyuziti biologické terapie
u vybranych glomerularnich onemoc-
néni. Z pohledu lékare se specializa-
ci v jiném oboru je podstatné na tato
onemocnéni pomyslet, zajistit vcas-
ny odborny management a uvédomit
si, ze i tézké glomeruladrni choroby Ize
dnes ucinné lé¢it a dosdhnout u pa-
cientll pIné remise.
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