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OSSZEFOGLALAS

A szerz8k irodalmi osszefoglalasuk elsd részében a kisallatok fehérjevizelé-
sének koérélettanat, diagnosztikajat és prognodzisat mutatjak be. A vizeletbeli
fehérjemeghatarozas legjobb maddszere a fehérje/kreatinin arany mérése, de
korai esetekben a vizeletbeli albuminkoncentraci6 meghatarozasa is hasz-
nos lehet. Szamos élettani és kérélettani folyamat vezethet proteinuriahoz,
de egyes tartds fehérjevesztéssel jaré nephropathidk gyorsan slUlyosbodnak
és nagyaranyl mortalitassal jarnak. A legslilyosabb mérték( fehérjevesztést a
glomerulopathidk esetében talaljuk, amely végsd soron a legrosszabb kérjos-
lattal jaré nephrosis szindroma kialakuldsahoz vezethet.



KUTYAK ES MACSKAK PROTEINURIAJA I.

Proteinurianak (fehérjevizelésnek) nevezziik azt az allapotot, amikor a vizeletben
lév6 fehérjék mennyisége meghaladja az élettani hatarértéket. Ezt pontositva
akkor beszélhetlink kdros fehérjevizelésrdl, ha legalabb kéthetes kildnbséggel,
harom egymast kovetd alkalommal, a vizeletben tartésan nagy fehérjekoncent-
racié mutathatd ki, fizioldgias vizeletiledék mellett.

Egyre t6bb kutatécsoport hivja fel a figyelmet a proteinuria megallapitasanak,
nyomon kovetésének és kezelésének jelentéségére. Az elmult évtizedben tobb
kutatas eredménye is ravilagitott, hogy a fehérjevizelés megléte nemcsak embe-
rekben mutat erés 6sszefliggést a tGléléssel, hanem kutyakban és macskakban
is (5, 15, 16, 39, 44). Emberekben a proteinuria sllyossaga dsszefligg a stlyosbo-
das mértékével idilt veseelégtelenségben, valamint prognosztikus faktorként
tekinthetlnk ra diabeteses nephropathidban és egyes szivbetegségek esetében
is (30). A proteinuria gyégyszeres csdkkentése meghosszabbitja a thlélést mind
emberek, mind kutyak esetében (19, 23). Osszefoglalénk elsd részében a fehér-
jevizelés korélettani hatterérdl és diagnosztikajardl lesz sz6, a masodikban pedig
a gybogykezelési lehetéségeket targyaljuk meg.

Egy egészséges vesében a glomerulusok a plazma fehérjéinek csak ele-
nyész4é hanyadat engedik at az ultrafiltratumba, amelyek nagy része a proxima-
lis tubulusokon keresztll visszaszivodik (14). A glomerulusok haromrétegl falan
(fenesztralt endothelium, glomerularis alaphartya, podocytak) a plazma alko-
tdelemeinek atjutasat tobb tényezd befolyasolja: (1) a filtracids barrier felépi-
tése és funkcionalis allapota; (2) a vérnyomas; (3) a fehérjemolekuldk jellege.
A podocytak allabai altal alkotott Un. nsliccelt diafragma” pdrusai korllbelldl 2 nm
atmérgjliek, amelyeken a 40 kDa-nal nagyobb fehérjék nem jutnak at. A méreten kivul
a molekuldk toltése is Iényeges szempont. A filtracids barrier mindharom rétege altal
termelt glikoproteinek és sialoproteinek egy erdsen negativ toltésl haldzatot hoznak
|étre, amely gatat szab a negativ to1tés(i fehérjék atdramldsanak (36).

A vérplazmaéaban legnagyobb mennyiségben jelen 1évd fehérje az albumin, amely-
nek atjutasa 69 kDa-os méretével és negativ toltésével erdsen korldtozott. A plazma-
beli atlagos 30-40 g/l koncentraciéobdl az ultrafiltratumba csupan 20-30 mg/l kerdl.
A filtracidés barrieren atjutott fehérjék nagy része tehat pozitiv toltésl és kis mole-
kulatdmeg(, amelyek jelent8s része a proximalis tubulusokban visszaszivodik (13).
A reabszorpcié kétféleképpen torténhet. Kisebb mértékben a proximalis tubulus sejt-
jei altal termelt exopeptidazok a fehérjéket aminosavakra bontjak, amelyek utana
natriumflggd csatornakon at visszaszivodnak. Nagyobb mértékben azonban, a tubu-
lusok epithelsejtjei endocytosissal felveszik a fehérjéket, majd lebontjdk (36). Ez egy
receptormedialt folyamat, amely az ultrafiltratum nagyobb fehérjeterhelésekor teli-
tédhet (14).

A fehérjevizelésnek szamos kilonféle oka lehet (Iasd 1. tdbldzat). Megkilonbozte-
tink élettani (fiziologias) és koéros (patoldgids) proteinuriat.

A klinikumban a proteinuria mértékének kifejezésére altaldban a vizelet fehérje/
kreatinin aranyat (urinary protein/creatinin ratio, UPC) hasznaljuk. Az International
Renal Interest Society (IRIS) az allatokat vizeletiik UPC-je alapjan harom kategori-
aba sorolja (14):

1. nincs proteinuria: UPC < 0,2;

2. hatarérték-proteinuria: UPC > 0,2 és < 0,5 (kutydknal) < 0,4 (macskaknal);

3. proteinuria: > 0,5 (kutyaknal) és > 0,4 (macskaknal).

1. TABLAZAT. A proteinuria
lehetséges okai

TABLE 1. Possible causes of

proteinuria
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Stressz, kimerité munka

H@stressz, extrém hémérséklet-valtozas
Szteroidkezelés
Hyperadrenocorticismus (kutya)
Hyperthyreosis (macska)

Praerenalis eredetd Gorcsroham (epileptiform gércsok)

proteinuria

Heveny hasnyalmirigy-gyulladas
Magas vérnyomas
Gyobgyszerreakcidok

Pangasos szivelégtelenség
Myeloma multiplex
Hemoglobinuria, myoglobinuria

Idilt vesebetegség

Heveny vesekarosodas

Barmely sllyos gyulladasos megbetegedés (pl. pyometra,
endocarditis, pancreatitis), daganat, fert6zé vagy immunmedi-
alt megbetegedés

Virusfert8zések (macska: FIV, FelV, FIP, kutya: CAV-1)

Renalis eredetd

Vektor terjesztette megbetegedések (kutya): Lyme-kér, Dirofi-

lariosis, Ehrlichiosis, Anaplasmosis, Babesiosis, Leishmaniosis,
Rickettsiosis, Hepatozoonosis

proteinuria

Leptospirosis
Magas vérnyomas
Diabetes mellitus
Hyperthyreosis (macska)
Hyperadrenocorticismus (kutya)

Gybgyszerreakciok, szteroidkezelés

Alsé hugyutak megbetegedése
Renalis eredetd

proteinuria . .
Nemi utak megbetegedései
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Fiziol6gidas (mas néven funkcionalis) fehérjevizelést valthat ki komolyabb
stressz, megterhel6 munka, edzés, gorcsok, 1az, extrém hémérséklet-valtozas
vagy vénas pangas is. Ezekben az esetekben az UPC altaldban 0,5 alatt marad és
a fehérjék vizeletbeli mennyiségének névekedése csak atmeneti (14).

A patoldgids eseteknél eredet alapjan megkilonboztetlink praerenalis, rena-
lis és postrenalis formakat. A praerenalis formanal egyes kis molekulatémeg(
fehérjék mennyisége megnd a vérkeringésben, ezek szabadon atjutnak az ult-
rafiltratumba, telitik a tubulusok visszaszivd kapacitasat, és kijutnak a vizeletbe.
llyen lehet pl. a hemoglobin hemolysis soran, a myoglobin izomkéarosodas utéan,
ill. az immunglobulin kénny{ lancok (méas néven Bence-Jones-fehérjék) myel-
oma multiplex esetén. Praerenalis proteinuridhoz vezethet a megemelkedett
szisztémas vérnyomas is. A glomeruluson bellli nyomast az afferens és effe-
rens vesearteriolak sz(ikitésével és tagitasaval tobb mediator is szabalyozza (pl.
angiotenzin Il, prosztaglandinok, endothelinek). Glomerularis hypertensio ese-
tén a filtracids barrier pérusai kitdgulnak, igy eresztve 4t nagyobb mennyiség(,
ill. nagyobb méret(i fehérjéket. A praerenalis kategdridba tartoznak még egyes
gybégyszerreakcidk, a heveny hasnyalmirigy-gyulladas, macskakban a hyperthy-
reosis, kutyakban pedig a Cushing-kér (részben renalis eredet is) (14).

Postrenalis proteinuriat okozhat az alsé hdgyutak gyulladasa, daganata vagy
sérilése (pl. hlgykovesség). A nemi utak gyulladdsakor szintén mérhetiink
nagyobb fehérjeszintet a spontan Uritett vizeletben. Intakt kan kutyak spontan
Uritett vizeletében jelentdsen nagyobb fehérjemennyiségeket mérhetiink nds-
tény vagy ivartalanitott tarsaikénal. Ez a kUlénbség cystocentesissel vagy katé-
terrel vett minta esetén nem jelentkezik, tehat a fehérjék az alsé hlugyutakban
kerllnek a vizeletbe (13, 14).

Vese eredet( fehérjevizelés esetén kérélettani szempontbdl megkllénbozte-
tlink glomerularis, tubularis és interstitialis formakat. El&fordulhat tobb terllet
érintettsége is, ilyen pl. a glomerulo-tubularis vagy a tubulo-interstitialis prote-
inuria. Glomerularis proteinuria esetén megndvekszik a filtracidés barrier ateresz-
t8képessége, igy a vizeletben nagyobb méret(i fehérjéket taldlunk (> 60 kDa), és
altaldban a fehérjevizelés mértéke is nagy (UPC > 1-2). Tubularis proteinuria ese-
tén a filtracids funkcié megtartott, de a visszaszivodas hiadnyos, igy kisméretl
fehérjék urilnek a vizeletbe. llyenkor az UPC altaldban 0,5 és 1 k6zdtt marad (13,
14). Kivalté ok lehet pl. heveny tubularis necrosis, veseinfarktus vagy bakteria-
lis eredetd nephritis. Kilonbdz8 toxinok (pl. ochratoxin) gatolhatjak a tubularis
endocytosist, mas gyodgyszerek (pl. nem szteroid gyulladascsdkkent8k, aminog-
likozidok, ciklosporin) és toxinok (pl. etilén-glikol) pedig magukat a tubulusham-
sejteket karositjak (23, 40). A kevert glomerulo-tubularis forma kialakulhat a két
szakasz egylttes kadrosodéasakor, de glomerulopathidk esetén az ultrafiltrdétumba
jutd fehérjék is karosithatjak a mesangium sejtjeit és a tubularis hamsejteket,
igy segitve el8 a proteinuria sllyosbodasat (36). A fehérjevizelés tehdt nemcsak
kovetkezménye lehet a veseelégtelenségnek, hanem tovabbi sllyosbodasat is
okozhatja. A veseparenchyma gyulladdsos vagy daganatos megbetegedései is
vezethetnek proteinuridhoz, ilyen pl. a leptospirosis, pyelonephritis, vagy vese-
kovesség is (23).

Fontos megjegyezni, hogy a proteinuriaval jaré vesebetegségek nem feltétle-
nul jarnak azotaemiaval.

A proteinuria kutyaban legtébbszor glomerularis eredet(, f6leg, ha a fehér-
jevizelés azotaemia nélkil jelentkezik. A glomerularis megbetegedések lehet-
nek immunoldgiai (immunkomplex-lerakédassal jard) vagy nem immunoldgiai
eredetliek (40). A nem immunolégiai eredetli glomerulopathidkon belll két f8
kategodriat kulonboztetlink meg: az egyik az amyloidosis, a masik pedig a tébb
kategdriat magaban foglald glomerulosclerosis (6). SCHNEIDER és mtsai egy friss
kutatasban 501 proteinurias kutya vesebioptatumanak kdrszovettani vizsgalata-
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val azt talaltdk, hogy a glomerulopathidk 48,1%-a volt immunkomplex eredet(,
és 15% hatterében allt amyloidosis (37). Az amyloidosisnak |étezik szerzett és
veleszlletett formaja. A szerzett amyloidosis legtobb esetben jelentds protei-
nuriaval jar (UPC akar > 10). A veleszlletett amyloidosis shar-pei kutyakban ezzel
ellentétben jelentkezhet akar fehérjevizelés nélkul is, mivel az amyloid féleg a
medulldban rakédik le (38).

Macskakban a glomerularis megbetegedések sokkal ritkabbak. Altalaban fer-
t6z8 betegségekkel jarnak egyutt (FIP, FelV, FIV, toxoplasma), esetleg daganatos
vagy immunoldgiai korképek, tovabba amyloidosis lehet a kivaltdé ok. A sziami és
abesszin fajtaju macskak prediszponaltak amyloidosis megjelenésére. A macs-
kak krénikus vesebetegsége altalanossagban tubulointerstitialis karosodéassal
jar, ezért a fehérjevizelés naluk ritka (32).

A fehérjevizelés és a kUlénbozd vesebetegségek kdzotti ok-okozati 6sszefliggés
még sok kérdést vet fel. A proteinuria jelenléte révidebb tlléléshez vezet, de
nem egyértelm{, hogy a vizeletbeli fehérje egy markere a progresszidonak, vagy
a kdzvetlen okozdja, esetleg mind a két 3llitds igaz (14). A proximalis tubulusok
sejtjei nagy fehérjeterhelésre megnovekedett citokin- és endothelintermelés-
sel valaszolnak. Ezek a vazoaktiv és gyulladaskeltd molekuldk fehérvérsejteket
vonzanak a vese interstitiumaba, amely a tubulusok koruli gyulladashoz, végsd
soron pedig fibrosishoz vezet (44).

A tartds, nagyfokl fehérjevesztés esetén nephrosis szindroma alakulhat ki, amit
hypoalbuminaemia, 6démaképz8dés és hasvizkodr jellemez. A csdkkent koleszterin-
lebontas és a megndvekedett majbeli lipoprotein-szintézis miatt hyperlipidaemia
alakulhat ki. A nephrosis szindréma tovabbi jellegzetessége a hypercoagulabilitas és
fokozott trombodziskészség, amelyért tobb korélettani folyamat is felel8s: az enyhe
thrombocytosis, a megnovekedett vérlemezke-adhézidé és -aggregaciod, a megvalto-
zott fibrinolysis, a véralvadasi faktorok megvaltozott ardnya (jelent8s antithrombin-IlI
ésalbuminvesztésavizeletenkeresztll,valamintanagyobbmolekulatomegdlalvadasi
faktorok megnovekedett ardnya) (31). Mindezek mellett felborul az 4svanyianyag- és
elektrolit-haztartas (natriumretencid), és romlik a sejtes immunitas. Nephrosis szind-
romaban gyakran alakul ki magas vérnyomas, amelynek okai: natriumvisszatartas, a
renin-angiotenzin rendszer aktivacidja, fokozott valaszképesség az élettani vérnyo-
masfokozd folyamatokra, valamint vesebeli értagitd anyagok csokkent termelddése.
A magas vérnyomas négy f6 célszervet karosit: a szemet (retinalevalas, vérzések,
papilladdéma), az agyvel6t, a szivet (bal kamra hyperthrophia) és a vesét (4, 14, 34).

A vizeletbe Uritett fehérjéknek nemcsak a mennyisége szolgéaltathat fontos
informéacidkat, hanem a mindsége is. Az egészséges emberi vizeletben kb.
2000-féle fehérjemolekula taladlhatd, amelyeknek mind ez idaig csupan 20%-a
lett beazonositva ismert fehérjék izoformaiként, a maradék 80% még megha-
tarozasra var. A fehérjék 50%-a Tamm-Horsfall-fehérje (méas néven uromodu-
lin), amelyet a distalis tubulusok szekretalnak, és komoly baktérium- és virusel-
lenes hatast tulajdonitanak neki. A fehérjék masik felét adja a 2000 kilonféle
molekula, amelyek kozll tdbbet mint biomarkert tartanak szamon (35). Tobb kis
molekulatémegl (< 60 kDa) fehérjérdl mar kutyak (és néhany esetben macskak)
esetében is bizonyitott, hogy megndvekedett mennyiséglk a vizeletben proxi-
malis tubulus karosodasra utal. llyen pl. a retinolkotd fehérje, amelyet az embe-
rorvoslasban mar elterjedten hasznéalnak, az N-acetil-glikdézaminidaz, az alanin-
aminopeptidaz, a neutrdlis endopeptidaz, az al- és a p2-mikroglobulin. A distalis



1. ABRA. Vizelet tesztcsik ered-
ményének elbirdldsa, 3+ fehérje
reakcio

FIGURE 1. Evaluating the result
of urinary dipstick test, 3+ protein

reaction

2. ABRA. Szulfoszalicilsavas pré-

ba: 1+ reakcio

FIGURE 2. Sulfosalicylic acid test:

1+ reaction

KUTYAK ES MACSKAK PROTEINURIAJA I.

tubulusok karosodasakor csokken a Tamm-Horsfall-fehérje termelése, ami mind
emberekben, mind kutyakban ardnyos a vesem(ikddés csokkenésével (11, 29).

A vizelet tesztcsik egy szemikvantitativ, kolorimetrids elven miikéd8 médszer,
amely 300 mg/l feletti fehérjekoncentraciét képes kimutatni (1. dbra). Altaldnos-
sagban ez a legegyszer(ibb, leggyorsabban kivitelezhetd és legkézenfekvébb

mérési mabdszer. Hatranya viszont gyenge szenzitivitdsa és specificitdsa albu-

minra. LYoN és mtsai vizsgalataban kutyak esetében a teszt specificitasa 81,2%,

pozitiv prediktiv értéke pedig 34% volt. Macskak esetében a specificitds csupan

11%, a pozitiv prediktiv érték pedig 55,6% volt (26). Egy méasik kisérletben azt

dllapitottak meg, hogy a tesztcsik csak igen nagy (UPC > 4) fehérjekoncentracié

mellett tudta megfeleld szazalékban kimutatni a fehérjevizelést (27). A gyakori
fals pozitiv reakcidk okai: jelentésen bes(ris6dott vizelet, pigmentek a vizelet-
ben, késdn leolvasott tesztcsik, aktiv vizeletlledék (pyuria, bacteruria, haema-
turia). Fals negativ eredményt kaphatunk hig vizeletbdl, Bence-Jones-fehérjék
jelenlétekor vagy kismértékd albuminuria esetén. Savas vizeletben gyakoribbak

a fals negativ, lGigos vizeletben pedig a fals pozitiv reakciék (12, 14).

A szulfoszalicilsavas préba egy szintén szemikvantitativ, az allat mellett is
kivitelezhetd, egyszer(i vizsgalat (2. dbra). A proba elvégzéséhez 3-5%-0s szul-
foszalicilsavat keverlink 1 : 1 ardnyban a vizsgalt vizelet felllUszdjahoz. Ezutan
0-4+ skalan elbiraljuk az oldat zavarossagat, amit a fehérjék kicsapddasa okoz (3.
dbra). A vizsgéalat elénye, hogy albumin mellett globulinokat és Bence-Jones-fe-
hérjéket is kimutat. Fals pozitiv reakciét okozhat pl. rontgenkontraszt anyag,
penicillinek vagy cefalosporinok jelenléte a vizeletben. A fals negativ reakciok
ritkdbbak, mint a tesztcsik esetében, mivel itt a kimutatas alsé hatara 50 mg/l,
de Osszességében ez a mobddszer sem mondhatd pontosnak. Macskak eseté-
ben kildndsen gyenge specificitasli mind a tesztcsik, mind a szulfoszalicilsavas
préba (12, 14, 27).

Emberek esetében a standard és leg-
pontosabb moddszer a vizelet fehérjetar-
talmanak meghatarozasara a 24 o6ran at
gyljtott vizelet fehérjekoncentracidjanak
kifejezése g/l-ben (9). Mivel ez a mddszer
az allatorvoslasban nem gyakolatias, és az
egyszeri vizeletmintabdl meghatarozott
fehérjemennyiség a vizelet kreatininkon-
centracidjara vonatkoztatva jol korreldl a
24 4ra alatt vizeletbe Urilé fehérjék meny-
nyiségével, ma a fehérje/kreatinin arany
(UPC) meghatarozasa szamit kutyak és
macskak esetében a ,gold standardnak”.
A mérés elénye, hogy albuminra nagyon
specifikus, mind kutya, mind macska ese-
tében tobb mint 99% a teszt specificitasa
.

3. ABRA. TUrés csapadék képzédése Amennyiben a fehérjevizelésr6l még
szulfoszalicilsavas prébdn (4+ reakcié) pontosabb képet szeretnénk kapni, lehets-

ség van a vizelet albuminkoncentracié-
FIGURE 3. Sulfosalicylic acid test: 4+ janak a meghatrozdsa. Fehérjevizelésrdl
grade reaction, large clumps of white 300 mg/l feletti vizeletalbumin-értéknél
precipitate are seen beszélink, amely egyben a klinikumban

hasznalt vizelet tesztcsikok fehérjeki-
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mutatd képességének alsé hatara. 10 és 300 mg/l kd6zott microalbuminuria-
rél van szdé. Ezeket az értékeket standard, 1010-es s(rlséglire higitott vize-
letb8l mérjuk, vagy ugyanugy, ahogy az osszfehérjénél, a vizelet albumin/
kreatinin (UAC) koncentracidéval is szadmolhatunk. Embereknél a vizelet
UAC referenciaértéke < 0,03, a microalbuminuria hatarértéke 0,03-0,3, és
> 0,3-as UAC esetén albuminuriardl beszélink. Emberekben a diabeteses
nephropathia sGlyosbodasanak elsd jele a microalbuminuria megjelenése (42).
Kutyadkban és macskakban a microalbuminuria jelentésége nem teljesen tisz-
tazott, de megelSzve a proteinuria jelentkezését, jelezhet olyan glomerularis
karosodasokat, amelyek egyéb modszerekkel még nem mutathatdk ki. Korai
szlrésre alkalmas lehet pl. szubklinikai megbetegedések, orokletes vesebe-
tegségek, de akar Dirofilaria immitis fert8zés esetén is (2, 12, 14).

A natrium-dodecil-szulfat poliakrilamid-gélelektroforézis (SDS-PAGE)
alkalmazhaté a vizeletbeli fehérjék méretének elbiralasara, ez alapjan pedig arra,
hogy eldontsuk glomerularis, tubularis vagy kevert glomerulo-tubularis protei-
nuridval adllunk szemben (12, 14).

A proteinuria diagnosztikadjaban a nationale értékes informacidkkal szolgalhat az
esetleges fajta prediszpozicid felderitésére. X-kromoszéman o6roklédé nephritis
fordul elé pl. szamojéd fajtdban, ahol a kan kolykok altalaban 3-6 hdnaposan
mar fehérjevizel6k, majd 6-24 hénapos korukra végstadiumu veseelégtelenség-
ben szenvednek. Ezzel szemben az érintett szukdk 5 éves koruk korll jutnak
hasonldé stadiumba. Autoszomalis recessziv mddon 6roklédik az angol sprin-
ger és angol cocker spanielek orokletes nephritise, az érintett egyedek 10-24
hénapos korukra suUlyos veseelégtelenségben szenvednek, ill. elpusztulnak.
Soft-coated wheaten terrierekben és airdale terrierekben ismert, 6sszetett orok-
I6dés(i genetikai eltérés a podocytak diszfunkcidjaval 6sszefiggd glomerulo-
sclerosis, ami szintén fehérjevesztéses nephropathidhoz vezet. Az elébb felso-
rolt megbetegedések genetikai szlrésre alkalmas tesztek mar elérhet8ek (25).
Tovabbi fajtak, amelyeknél leirtak mar familiaris nephropathiat: angol és ame-
rikai foxhound, agarak, basenji, beagle, bernathegyi, breton spaniel, bordeaux-i
dog, boxer, bull masztiff, bull terrier, dalmata, dobermann pincser, golden ret-
riever, gordon szetter, német juhasz, pembroke welsh corgi, shar-pei, shetlandi
juhaszkutya, rottweiler, Gjfundlandi. Kutyak kozul a shar-pei, angol foxhound és
beagle fajtaknal, macskaknal pedig az abesszin és sziami fajtaknal irtadk le a
familiaris amyloidosis megjelenését (23).

A kérelzmény fontos része a lehetséges fertéz4 okok felderitése: pl. macs-
kdknal kaltéri vagy beltéri tartds, kutyaknal (macskaknal) kilféldi tartézko-
das, fert6z8 adgensekkel vald taldlkozas lehet8sége, ill. az oltasi korel§zmény.
Az anamnézisnek ki kell térni lehetséges toxikus kérokokra (pl. gydgyszerek,
nyershisetetés) (24).

Altalanossagban minden egészségligyi szliréskor vagy megbetegedés ese-
tén érdemes a rutin vizeletvizsgéalat (tesztcsik, refraktométeres s(irliségmé-
rés és Uledékvizsgalat) elvégzésével egylitt a vizelet fehérjetartalmat is meg-
mérni. Amennyiben felmerUl egy allatnal vesebetegség gyandja, vagy a vizelet
tesztcsikon pozitiv fehérjereakciét latunk, elengedhetetlen az UPC megha-
tarozasa. Az alsé hlagylti betegségek diagndzisadhoz a kérelézmény, fizikalis
vizsgalat, képalkotd eljardsok és a vizeletliledék (vorésvérsejtek, fehérvérsej-
tek) informativak, a fehérje/kreatinin ardny mérése nem indokolt. Proteinurias
betegek kivizsgalasanak kovetkezd |épése, hogy felderitslk, tartds fehérjevi-
zelésr8l van-e sz6. Ha minimum kéthetes kulonbséggel, tovabbi két vizelet
UPC-je is emelkedett (inaktiv Uledék mellett), akkor el kell kezdeniink az allat
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tovabbi kivizsgalasat. Ha az els§ vizeletvizsgalaton hatarérték koruli proteinu-
riat talalunk, 3 hénap mulva a vizsgalat ismétlése javasolt (14).

A proteinuria mértékének meghatarozasakor, a preanalitikai hibak elkerllése
érdekében, fontos szempont, hogy pontosan hogyan gy(jtsink vizeletet. A vize-
letvétel mddja lehet cystocentesis, de tébb kutatads is ramutatott, hogy nincs
nagy kuldonbség a gyUljtott és a szlrt vizeletek UPC-je kdzott, sem kutyak, sem
macskdk esetében (amennyiben a postrenalis okokat a vizeletiledék alapjan
kizartuk) (3, 43). NABITY és mtsai kutatasukban azt vizsgaltak, hogy harom egy-
mast kovetd napon gydjtott vizeletben mennyire tér el egymastdl fehérjevizeld
allatok UPC-je. Megallapitottak, hogy 4 alatti UPC esetén az egyszeri mintavé-
tel megfelelé eredményt adhat, de ennél nagyobb UPC esetén, a fehérjevizelés
napi valtozékonysaga miatt, egyszeri mintavétellel nem kapunk pontos értéket.
Javaslatuk alapjan 4 és 8 kozotti UPC esetén 2-3 mérés szlkséges, 8 feletti
UPC esetén pedig 4-5 minta atlaga adhat megfelel§ eredményt (28). Erdemes a
vizeleteket mindig azonos korulmények k6zott gyljteni, mert klilonbség lehet az
otthoni és a kérhazban vett vizelet UPC-je k6z0tt. A kérhazi korilmények kozott
gy(jtott vizelet UPC-je gyakran nagyobb az otthon gydjtotténél (10). LEVINE és
mtsai kisérletlUkben megallapitottak, hogy ha tobb alkalommal gy(jtott vizele-
teket egyenl8 ardnyban elegyitiink (Un. poolozas), akkor az ebbdl lemért UPC jbl
korrelal a vizeletek UPC-jének atlagaval (22). Rossi és mtsai kisérletikben a vize-
letek tarolasa soran bekdvetkezd valtozasokat vizsgaltak. Szobahdmérsékleten,
4 46ran belll nem volt valtozas a vizeletek UPC-jében, de 12 6ra mulva a vizeletek
fehérjetartalma jelentésen ndtt. 4 °C-on tarolva kismérték( novekedést tapasz-
taltak 12 6ra utan, és jelentds ndévekedést 1 hét utdn, de -20 °C-on nem volt
jelentds valtozas a fehérjetartalomban (33).

Ideélis esetben a tulajdonos, otthoni korlilmények kozott, harom kildonbozé
napon gyljtsén egy-egy tiszta edénybe vizeletmintdt, majd ezeket egyenld
ardnyban elegyitve (pl. 2-2 ml minden mintabdl) kildjik a mintat laboratéri-
umba vizsgalatra. Minél nagyobb a fehérjevizelés mértéke, annal tébb alka-
lommal érdemes mintat gydjteni. A vizeletmintakat otthon h(tdszekrényben
vagy fagyasztva kell tarolni. Ugy érdemes id&ziteni a mintagy(jtést, hogy min-
den minta 72 6ran belll a laborba keriljon és fel legyen dolgozva. Ha ez nem
lehetséges, akkor a mintadkat mindenképpen le kell fagyasztani, hogy a vizelet
fehérjetartalma allds kdzben ne valtozzon. Mivel ez a preciz otthoni mintagyUj-
tés gyakran nem megoldhatd, megfeleld lehet a rendelében spontan gydjtott
vagy cystocentesissel vett vizelet (par 6ran belili) vizsgalata is. A napiingadozas
miatt azonban egy-egy mérési eredményt évatosan kezeljlink, és inkabb hosz-
szabb id§ alatt kapott adatsor alapjan vonjunk le kdvetkeztetést a proteinuria
javulasardl vagy romlasarol.

Az UPC meghatarozasa mellett bizonyos esetekben az UAC meghatarozasa is
hasznos lehet. Microalbuminuria sz(irése a kdvetkezd esetekben javasolt:

- ha a rutin fehérjekimutatdsi modszerek eredménye nem egyértelm,

vagy fals pozitiv reakcidt feltételezlnk;

- ha az UPC a referenciatartoméanyon belll van, de a kutyanak vagy
macskanak olyan idilt betegsége van, ami ismerten nephropathidhoz
vezethet;

- ha az UPC a referenciatartomanyon belll van, de egy iddsebb kutya
(> 6 év) vagy macska (> 8 év) egészségligyi szlirésekor a tulajdonos vagy
az allatorvos a lehetd legérzékenyebb tesztet kivanja elvégezni;

- ha olyan allatokrdl van sz6, amelyeknél nagyobb eséllyel fog jelentkezni
glomerularis betegség (pl. genetikailag érintett fajtak, csalddok) (12, 19).

A proteinuria okadnak felderitésére az alap kiegészité vizsgalatok — a rutin vize-
letvizsgéalat mellett - magukban foglalnak egy vérképet, rutin biokémiai paramé-
tereket, vizelettenyésztést és vérnyomasmérést. Tovabbi vizsgalati lehetdségek,

4. ABRA. Ultrahangvezérelt cys-
tocentesis

FIGURE 4. Ultrasound-guided
cystocentesis
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amelyek az el8bbiek eredményétdl figgben indokolttd valhatnak: hasi ultra-
hangvizsgalat (4. dbra), fert6z8 betegségek kimutatasa, hormonvizsgalatok (14,
41).

Ha kizartuk a prae- ill. postrenalis okokat, és egyéb hattérbetegséget sem
taldltunk, a fehérjevizelés renalis okanak felderitésére a vese kdérszovettani
vizsgalata megfontolandd. A vesebiopszia eredménye informacidval szolgal-
hat a kéros folyamatok jellegérél, stlyossagardl, aktivitasardl, reverzibilitasa-
rél, valamint segithet a helyes kezelés megvéalasztasaban és a korjéslat fel-
allitdsaban. A biopszids mintavételt csak stabil paciensen szabad kivitelezni.
A szovédmények elkerllése érdekében elbtte a vérnyomast, a véralvadast és
a thrombocytaszamot ellendrizni kell. A kérszovettani vizsgalatnak heveny,
fehérjevesztéses nephropathidkban van jelent8sége, nincs értelme elGreha-
ladott, fibrosisba hajld, idllt vesebetegségekben, mert a kezelési terven nem
valtoztat, ill. a korjoslat feldllitasaban sem segit (14, 41). Kivételt képez ez aldl
a fiatal allatok nephropathiaja, amikor a biopszia célja annak eldontése, hogy
a folyamatok 6roklottek-e, bar ez az adott egyed szempontjabdl legfeljebb a
prognézisrél ad informaciét (a terdpian nem valtoztat), de tenyésztési szem-
pontbdl nagy jelentésége lehet (20).

A biopszias mintavétel teljes anesztézidban zajlik. Altaldban ultrahangve-
zérelten vesszUk a bioptatumokat, de levehetjik laparoszképos beavatkozas
soran vagy akar sebészi Gton is, egy ék alakld kimetszéssel. A mintavétel cél-
pontja a vese kéregallomanya, mivel egyfeldl a glomerulusok itt talalhatdak,

masfeldl a vese kéreg-velSallomany hatarardl vagy a vese hilusabdl torténd min-
tavétel komoly, akar fatalis vérzéssel is jarhat (5.dbra). Ultrahangvezérelt min-
tavétel esetén altaldban 18 G-s tlvel felszerelt automata biopszias pisztolyt
hasznalunk. A bdr sebészi fertftlenitése utan egy kb. 1 cm-es bdlrsebet ejtlnk.
A biopszias tlit ezutan bevezetjik a vese (dorsalis vagy lateralis) kéregalloma-
nyahoz, és aktivaljuk az eszkozt. Ideélis esetben, a kéregallomanybdl két, egyen-
ként legalabb 10 mm-es mintat veszink. Ha az egyik minta ennél kisebb, har-
madik mintara is szikség lehet.
A biopszids hengereket ezutan
a minta feldolgozasi irdnyanak
megfelel§ oldalt(ok)ba mos-
suk egy 10 ml-es fecskenddbe
toltott fizioldgias sodoldat és
vékony t( segitségével (csak
fénymikroszképos és immun-
hisztokémiai  vizsgalat ese-
tén 4-10%-o0s formaldehidol- - o
datba, elektronmikroszképos és

immunfluoreszcens vizsgalat . "l.. . ||
esetén glutaraldehid, ill. Michel- L i

féle transzport oldatokba). 1 1

A levett mintak szarmazasat kis il -

nagyitasi mikroszkép vagy egy [MeanTect
nagyitélencse alatt ellendriz-

hetjuk. A kéregallomanybdl szar-

mazd mintdkban vagy magukat 5.ABRA. Az ultrahangvezérelt biopszids mintavé-
a glomerulusokat vagy a kanya- tel helyes és helytelen mdédja a vesébdl (21)
rulatos tubulusok szabalytalan

lefutdsat, mig a véletlenll vel6- FIGURE 5. Correct and incorrect method of taking
allomanybdl vett mintdban egy- ultrasound-guided biopsy samples from the kidney
massal parhuzamosan haladé (1)

tubulusokat taldlunk (6. abra) (21).



6. ABRA. Sulyos fokl proteinuria kutya veséjében
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7. ABRA. Glomerulusamyloidosis (GA) és a tubulusokban

G: glomerulus; B: Bowman-tok (-capsule) Urege; T: tubulus (T) proteinuria jelei kutya veséjében

H.-E., 400x%, Bar = 20 pm
(DRr. JakAB CsABA felvétele)

FIGURE 6. Severe proteinuria in the kidney of a dog

(Photo: DR. CSABA JAKAB)

H.-E., 400%, Bar = 20 um
(Dr. JAKAB CsABA felvétele)

FIGURE 7. Glomerular amyloidosis (GA) and signs of protein-
uria in the kidney of a dog
(Photo: DR. CSABA JAKAB)

Emberekben a vesebioptatumokat rutinszerlien nemcsak fénymikroszképpal
vizsgaljak (tobb kilonféle festési maddszerrel), hanem transzmisszids elektron-
mikroszképos (TEM) és immunfluoreszcens (IF) vizsgalatoknak is alavetik. Ezzel
szemben, az allatorvoslasban, a vesebioptadtumok rutin vizsgélata csak a fénymik-
roszképos képeken alapszik. A World Small Animal Veterinary Association (WSAVA)
Renal Standardization Study Group 2005-ben kezdett el dolgozni egy olyan pro-
jekten, amely standardizéalja a vesebioptatumok feldolgozédsanak modjat és kiér-
tékelését. 5 orszagbdl, 12 nefropatoldgus és 9 nefroldgus dolgozik a vese kdrszo-
vettani vizsgalat részleteinek kidolgozasan, nagyrészt a human patoldgiaban leirt
modszerek és alapelvek atvételével. Eddig 100 fénymikroszkdpos jellegzetessé-
get és 30 elektronmikroszképos mintazatot irtak le kutydk glomerulusairdl és
az azokat korulvevd szovetekrdl (8). A kérszdvettani vizsgalat alapjan a glomeru-
lopathidkat harom f& csoportba soroljak: amyloidosis (7 dbra), immunkomp-
lex glomerulonephritis és nem immunkomplex glomerulonephropathiak. Ezt a
harom f6 kategédriat azért hoztak létre, mert ezeknél van a legnagyobb kildnb-
ség a kezelésben és a korjoéslatban. Az ezeken bellli alkategéridk meghatarozasa
jelenleg is tart (pl. fokdlis szegmentélis glomerulosclerosis, membranoprolifera-
tiv glomerulonephritis, membranosus glomerulopathia). A bioptdtumok pontos
feldolgozasara és kiértékelésére egy 10 pontbdl 4116 irdnymutatast is 1étrehoztak
(7). A fénymikroszkdpos vizsgalat altaldban elegendd az amyloidosis diagndzisa-
hoz, de ahhoz, hogy elddntslk, van-e immunkomplex-lerakdédas, transzmisszids
elektronmikroszkdép és immunfluoreszcencias vizsgalatok is elengedhetetlenek.
Egy friss tanulmanyban csak a fénymikroszképos vizsgalat elvégzésével 89-bdl
22 esetben allitottak volna fel téves diagndzist (6).

JacoB és mtsai kutatasukban a proteinuria és a tUlélés kapcsolatat vizsgaltak
idilt vesebeteg kutyakban. Azt talaltak, hogy a kisebb UPC (< 1) hosszabb tll-
éléssel jar (median 599 nap), és ahogy né a fehérjevizelés mértéke, gy csokken
a talélés: UPC 1-1,67, median tulélés 334 nap; UPC 2-2,77, median tulélés 289
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nap; UPC 3-15,8 median tGlélés 255 nap (15). WEHNER és mtsai kutatdsukban
hasonld kilonbséget talaltak a tllélésben. A fizioldgias UPC-j{ vesebeteg kutyak
atlagosan, a diagndzis felallitasa utan, 1009 napig éltek, mig a jelentdsen prote-
inuriasok (UPC > 1) tulélésének atlaga 390 nap volt (44). Mindkét kutatds értékét
korlatozta a kis elemszam: az elsd kutatas 21, a masodik mindodssze 13 kutya tul-
élését hasonlitja 6ssze. Macskak esetében nagyobb elemszammal is torténtek
felmérések, ahol azt talaltdk, hogy a nagyobb fokUl fehérjevizeléssel jard kronikus
vesebetegségek hajlamosabbak silyosbodasra (5, 16, 17, 39). SYME és mtsai kuta-
tdsdban azoknal az idult vesebeteg macskaknal, ahol a fehérje/kreatinin arany
tébb mint 0,4 volt, a median talélés 281 nap volt, mig 0,4 alattiaknal 766 nap
volt (39). JepsoN és mtsai magas vérnyomasban szenvedd macskak tllélésében
taladltak kUldnbséget a fehérjevizeld és fehérjét nem vizel§ allatok kozott. A nem
proteinurids macskak tulélése atlagosan 490 nap, a hatarérték proteinuriasoknal
313 nap, a proteinuriasoknal 162 nap volt (16).

Ahogy egy vesebetegség sllyosbodik, elGfordulhat a vizeletbeli fehérjemeny-
nyiség csokkenése is. Ennek oka, hogy a csdkkend szamu nephronokon keresztil
kevesebb fehérje sz(rédik at. A kisebb mennyiségl fehérje azonban akar még
nagyobb karosodéast is okozhat a megmaradd nephronokon, mint kordbban a
nagyobb fehérjemennyiség a joval nagyobb szdmU nephronon. Vagyis ha javu-
last latunk az UPC-értékben, akkor azt minden esetben a vesefunkciéval egyUtt
érdemes értelmezni (19).

A glomerulopathidk kozUl a legrosszabb kdrjéslattal a nephrosis szindréma
megjelenésekor kell szamolnunk. KLOSTERMAN és mtsai kutatdsaban azt talal-
tak, hogy azoknal a kutyaknal, amelyek a nephrosis szindréma klinikai tineteit
mutattak, a median tGlélés 12,5 nap volt, mig azoknal az egyedeknél, ahol a
glomerulopathiat nem kisérte nephrosis szindréma, a median talélés 104,5 nap
volt (18).

Osszefoglalasképpen elmondhatjuk, hogy a vizelet fehérjetartalmanak meg-
hatarozasa minden sulyosabb betegség esetén a kivizsgalds fontos része kell,
hogy legyen, mivel annak észlelése diagnosztikai és prognosztikai szempontbdl
is nagy jelent8ségl. A tartds fehérjevizelés altalanos és specifikus terapias lehe-
téségeit 0sszefoglaldnk masodik részében ismertetjuk.
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