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PRO TE I NU RI JA: DI JAG NO STIÈ KA STRA TE GI JA BA ZI RA NA NA
ODRE ÐI VA WU RAZ LI ÈI TIH PRO TE I NA MO KRA ÆE
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KRA TAK SA DR ŽAJ

Ba zal na mem bra na glo me ru la pred sta vqa me ha niè ku i elek triè nu pre pre ku za pro la zak pro te i na pla zme. Me ha -
niè ka pre pre ka se sa sto ji od ci lin driè nih po ra i fil tra ci o nih pu ko ti na, a ne ga ti van sloj na e lek tri sawa na
spoqašwoj i unu trašwoj stra ni ba zal ne mem bra ne glo me ru la, ko ji je iz gra ðen od he pa ran sul fa ta i si ja lo gli ko -
pro te i na, obez be ðu je elek triè nu pre pre ku. Di jag no stiè ka stra te gi ja ba zi ra na na raz li èi tim pro te i ni ma mo kra æe
omo gu æa va raz li ko vawe ti pa pro te i nu ri je. U za vi sno sti od eti o lo gi je, pro te i nu ri ja mo že bi ti pre re nal na, re nal -
na i po stre nal na. Ana li zi rawem al bu mi na, �� mi kro glo bu li na, imu no glo bu li na G i �� ma kro glo bu li na, za jed no sa
ukup nim pro te i ni ma u mo kra æi, mo gu se raz li ko va ti uzro ci pre re nal ne, re nal ne (glo me rul ska, tu bul ska, glo me ru-
lo-tu bul ska) i po stre nal ne pro te i nu ri je. Pra vo vre me no di jag no sti ko vawe i raz li ko vawe ti pa pro te i nu ri je od ve-
li kog je te ra pij skog zna èa ja.

Kquè ne re èi: pro te i nu ri ja, �� mi kro glo bu lin, al bu min, imu no glo bu lin G, �� ma kro glo bu lin, ci sta tin C, di jag no -
stiè ka stra te gi ja.

UVOD

U fi zi o loš kim uslo vi ma ba zal na mem bra na glo-
me ru la pred sta vqa me ha niè ku i elek triè nu pre pre-
ku za pro la zak ve æi ne pro te i na pla zme.

Me ha niè ku pre pre ku èi ne ci lin driè ne po re i
fil tra ci o ne pu ko ti ne. Pre ma ve li èi ni se raz li -
kuju dve vr ste po ra – ma le i ve like. Ve æinu po ra èi -
ne ma le po re, preènika od 29 do 31 Å, kroz koje pro -
la ze pro te i ni pla zme ma le mo le kul ske ma se (<40
kD). Pre o sta li, ve o ma ma li broj po ra èi ne ve li ke
po re, preè ni ka 90-115 Å, kroz ko je pro la ze pro te i ni 
plazme sredwe (40-80 kD) i ve li ke mo le kul ske ma se
(>80 kD) [1-5]. Osim ove dve gru pe po ra, u ne taknu-
tom zi du ka pi la ra glo me ru la pri sut ni su ve o ma
ret ki mem bran ski šan to vi, do voq no ši ro ki da do-
zvoqa va ju pro la zak iz ra zi to ve li kih pro te i na pla-
zme, kao što je imu noglobulin M (mo le kul ska ma sa
900 kD, preè nik 120 Å) [2-5]. Fil tra ci o ne pu ko ti -
ne, ve li èi ne 20-50 nm, je su glav na me ha niè ka pre-
pre ka za pro la zak pro te i na pla zme sredwe i ve li ke
mo le kul ske ma se [1].

Ne ga ti van sloj na e lek tri sawa na spoqašwoj i unu-
trašwoj stra ni ba zal ne mem bra ne glo me ru la, ko ji je
po sle di ca pri su stva he pa ran sul fa ta i si ja lo gli ko -
pro te i na, od go vo ran je za elek triè nu pre pre ku [1]. Gu-
bi tak ne ga tiv nog na e lek tri sawa na unu tra šwem slo ju
zi da ka pi la ra glo me ru la po ve æa va preè nik ma lih po-
ra sa 31 Å na 39 Å za ne gativno na elektrisane mo leku-
le. Ova pro me na ve li èi ne po ra omo gu æa va pro la zak
al bu mi na, ali ne i imu no glo bu li na G [6-9].

Vi še od 99% fil tro va nih pro te i na re ap sor bu je
se u prok si mal nim tu bu li ma, a naj va žni ju ulo gu u to-
me ima ju æe li je S1 seg men ta prok si mal nih tu bu la [1].
Re ap sorp ci ju pro te i na omo gu æa va pro ces en do ci to -
ze, ko ja za po èiwe na po vr ši ni epi tel nih æe li ja
prok si mal nih tu bu la ve zi vawem fil tro va nih pro-
te i na za re cep to re [6-9]. U epi tel nim æe li ja ma prok-

si mal nih tu bu la do ka za na su dva si ste ma za re ap -
sorp ci ju pro te i na. U fi zi o loš kim uslo vi ma funk-
ci o ni še si stem re ap sorp ci je pro te i na ni skog ka-
pa ci te ta, dok po ve æa na fil tra ci ja pro te i na ak ti-
vi ra si stem re ap sorp ci je pro te i na vi so kog ka pa ci-
te ta [6]. Re ap sorp ci ja fil tro va nih pro te i na od i -
gra va se po mo æu gli ko pro te i na ku bi li na i me ga li na. 
Ku bi lin ima mo le kul sku ma su od 460 kD. Na lazi se u
èet ka stom po kro vu epi tel nih æe li ja prok si mal nih
tu bu la i re cep tor je za al bu min, li po pro te i ne ve li -
ke gu sti ne (HDL), apo pro tein A-I i tran sferin [6].
Me ga lin je tran smem bran ski gli ko pro tein mo le -
kulske ma se od 600 kD i služi kao receptor za lipo-
pro te i ne ni ske gu sti ne (LDL), re ti nol-ve zu ju æi
pro tein (re ti nol-bin ding pro tein – RBP), �2 mi kro glo-
bu lin, �1 mi kro glo bu lin i vi ta min D-ve zu ju æi pro-
tein (vi ta min D-bin ding pro tein – DBP) [6]. Reapsorp-
ci ja imu no glo bu li na G (IgG) od i gra va se po mo æu IgG
re cep to ra (FcRn), ko ji je smeš ten u èetkastom pokro-
vu epi tel nih æe li ja prok si mal nih tu bu la [6].

U pa to loš kim uslo vi ma, zbog po ve æa ne pro pu -
stqi vo sti ba zal ne mem bra ne glo me ru la, po ve æa va se
fil tra ci ja pro te i na pla zme sredwe i ve li ke mo le -
kul ske ma se [10, 11]. Po ve æa na fil tra ci ja pro te i na
po kre æe me ha ni zam adap ta ci je tu bu la, ko jim bu breg
po ku ša va da što ve æu ko li èi nu fil tri ra nih pro-
te i na vra ti or ga ni zmu. Do la zi do ak ti va ci je si ste -
ma re ap sorp ci je pro te i na vi so kog ka pa ci te ta, po-
ve æa va se broj li zo zo ma, po seb no u æe li ja ma S2 se -
gmen ta pars con vo lu ta prok si mal nih tu bu la, kao i ak-
tiv nost pro te o li tiè kih en zi ma i ka tep si na B i L u
ovim æe li ja ma [1, 6]. To po ve æa va tu bul sku re ap sorp-
ci ju pro te i na do taè ke za si æewa. Ka da se pre va zi ðe
mak si mal ni ka pa ci tet tu bu la za re ap sorp ci ju pro-
te i na na sta je pro te i nu ri ja.

Pod pro te i nu ri jom se pod ra zu me va po ja va pro te -
ina u mo kraæi u dnev noj ko lièini ko ja je ve æa od 150 
mg/1,73 m2/24 h, od no sno ko li èi na ukup nih pro te i-
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na u mo kraæi ve æa od 11,3 mg/mmol kre a ti ni na (>100
mg/g kre a ti ni na) [7, 8, 12, 13].

La bo ra to rij ski pa ra me tri

Za di fe ren ci rawe bo le sti i pro ce nu funk ci je
bu bre ga ko ri ste se ukup ni pro te i ni, al bu min, �1

mi kro glo bu lin, �2 mi kro glo bu lin, RBP, N-ace til-
-�-D-glu ko za mi ni da za, �2 ma kro glo bu lin, imu no -
glo bu lin G, imu no glo bu lin M, ci sta tin C i kre a-
ti nin [14-18]. Na ve de ni pa ra me tri se mo gu odre ði-
vati iz uzorka 24-èa sovne mo kraæe ili iz uzor ka
dru ge ju tarwe mo kra æe [17].

Ukup ni pro te i ni u uzor ku 24-èa sov ne mo kra æe se
naj èeš æe ko ri ste u kli niè koj prak si. Nor mal no se
sa 24-èa sov nom mo kra æom iz lu èi �11,3 mg/mmol
kre a ti ni na pro te i na (�100 mg/g kre a ti ni na) [12].
Od nos pro te i na i kre a ti ni na u slu èaj nom po je di -
naè nom uzor ku ju tarwe mo kra æe po u zda ni ji je di jag -
no stiè ki po ka za teq od iz lu èi vawa pro te i na pu tem
mokraæe za 24 èasa i boqi pred viðaè ste pena smawe-
wa ja èi ne glo me rul ske fil tra ci je i pro gre si je do
za vrš nog sta di ju ma hro niè ne sla bo sti bu bre ga
[19-21]. Mo že se ko ri sti ti i za odre ði vawe te ži ne
pro te i nu ri je [19-21]. Nor ma lan od nos pro te i na i
kre a ti ni na je <0,2 (od go va ra pro te i nu ri ji od 0,2 g/24
h), a u uslo vi ma ne frot ske pro te i nu ri je je >3,5 (od-
go va ra pro te i nu ri ji >3,5 g/24 h) [21]. Kod bo lesnika
sa vi so kim od no som pro teina i kre a ti nina
(UPC>2,7) ja èi na glo me rul ske fil tra ci je se smawu je
na >10 ml/min/1,73m2 go dišwe [19].

Al bu min je pro tein pla zme mo le kul ske ma se od
69 kD i preè nika mo le ku la 36 Å [12]. Osetqiv je po -
ka za teq po re me æa ja glo me rul ske fil tra ci je. We go -
va ko li èi na u mo kra æi po ve æa va se pri pro me na ma
na e lek tri sawa ba zal ne mem bra ne glo me ru la („se-
lek tiv na” pro te i nu ri ja), kao i pri pro me na ma ve-
li èi ne po ra ba zal ne mem bra ne glo me ru la („ne se lek-
tiv na” pro te i nu ri ja) [22]. Sta bi lan je u mo kra æi i
od re ðu je se imu no tur bi di me trij skom ili imu no ne -
fe lo me trij skom me to dom. Kon cen tra ci ja al bu mi na
u mo kra æi od re ðu je se u uzor ku 24-èa sov ne mo kra æe.
Da bi se is kqu èio uti caj di u re ze, po red me rewa
kon cen tra ci je al bu mi na od re ðu je se i od nos al bu -
min/kre a ti nin u pr voj ju tarwoj mo kra æi. Nor mal-
no iz lu èi vawe al bu mi na pu tem mo kra æe de fi ni še
se kao iz lu èi vawe al bu mi na mo kra æom ko je je mawe
od 30 mg/24 h (<20 µg/min) ili od nos albumina i
kre a ti nina u uzor ku pr ve ju tarwe mo kra æe od <2,5
mg/mmol kod muš karaca i <3,5 mg/mmol kod žena
(<30 mg/g kre a ti ni na), ili kao kon cen tra ci ja al bu -
mina u uzor ku pr ve ju tarwe mo kraæe ko ja je mawa od
20 mg/l. Mi kro al bu mi nu ri ja se de fi ni še bi lo kao
iz lu èi vawe al bu mi na pu tem mo kra æe od 30-300
mg/24 h ili 20-200 µg/min, bi lo kao kon cen tra ci ja
al bu mi na u uzor ku pr ve ju tarwe mo kra æe od 20-200
mg/l, ili kao od nos al bu mi na i kre a ti ni na u uzor ku
pr ve ju tarwe mo kra æe ko ji iz no si 2,5-25 mg/mmol
kod muš ka ra ca, od no sno kod že na 3,5-25 mg/mmol
(Evropa) ili 30-300 mg/g (SAD) [12, 13, 22].

Mi kro glo bu lin �� je pro tein pla zme ni ske mo le-
kul ske ma se (27 kD). Ozna èava se još i kao pro tein

HC. U se rumu se nalazi u vi še ob lika, i to kao HC
IgA, HC al bumin i kao slo bodan protein HC. Slo bo-
dan protein HC se fil tri ra kroz ba zal nu mem bra nu 
glo me ru la, a za tim go to vo u pot pu no sti re ap sor bu je
i raz gra ðu je u epi tel nim æe li ja ma prok si mal nih
tu bu la. Kon cen tra ci ja �1 mi kro glo bu li na u se ru mu
po èiwe da se po ve æa va ka da se ste pen glo me rul ske
fil tra ci je sni zi is pod 56 ml/min [23]. Nor mal na
kon cen tra ci ja slo bod nog pro te i na HC u se rumu je
�10 mg/l. Zbog vi so ke sta bil no sti i vi so ke nor mal-
ne vred no sti u mo kra æi (3-10 mg/l) la ko se od re ðu je
imu no ne fe lo me trij skom me to dom. Gorwa nor mal na
gra ni ca iz lu èi vawa �1 mi kro glo bu li na pu tem mo-
kra æe je �1,58 mg/mmol kre a ti ni na (�14 mg/g kre a-
ti ni na) [12]. Ko ri sti se kao po ka za teq tu bul ske re-
ap sorp ci je pro te i na. Kod glo me ru lo pa ti ja, vi so ka
kon cen tra ci ja �1 mi kro glo bu li na u mo kra æi uka zu -
je na za hva æe nost tu bu lo in ter sti ci ju ma pa to loš -
kim pro ce som [12, 13, 23]. Ko risti se i kao predvi-
ðaè ste pe na opa dawa ja èi ne glo me rul ske fil tra ci je 
[14]. Bo le sni ci kod ko jih je iz lu èi vawe �1 mi kro-
glo bu li na �3,8 mg/mmol kre a ti ni na (�33,5 mg/g
kre a ti ni na) ima ju ve æi ste pen opa dawa ja èi ne glo-
me rul ske fil tra ci je u od no su na bo le sni ke kod ko-
jih je iz lu èi vawe �1 mi kro glo bu li na <3,8 mg/mmol
kre a ti ni na (33,5 mg/g kre a ti ni na) [14].

Mi kro glo bu lin �2 je pro tein pla zme mo le kul ske
mase od 12 kD i preè nika 16 Å. Ko risti se kao poka-
za teq po re me æa ja tu bul ske funk ci je. Ne sta bil nost
u mo kraæi pri ni skom pH ogra ni èa va we go vu ru tin -
sku pri me nu za pro ce nu oš te æewa tu bu lo in ter sti-
ci ju ma. Od re ðu je se imu no ne fe lo me trij skom me to -
dom. Nor mal na kon cen tra ci ja �2 mi kro glo bu li na u
mo kra æi je �0,02 mg/mmol kre a ti ni na (�0,20 mg/g
kre a ti ni na). Nor mal na kon cen tra ci ja �2 mi kro-
glo bu li na u se ru mu za vi si od go di na sta ro sti is pi -
ta ni ka: <60 go di na – 0,80-2,4 mg/l; �60 go di na –
0,80-3,0 mg/l [24, 25]. Od nos �2 mi kro glo bu li na i
ci sta ti na C je ose tqi vi ji po ka za teq ak tiv no sti
lim fo pro li fe ra tiv nih bo le sti u od no su na kon-
cen tra ci ju sa mog �2 mi kro glo bu li na u se ru mu [24,
25]. Pre ma stan dar di ma Skan di nav skog ko mi te ta za
re fe rent ne vred no sti (Scan di na vian Com mit tee of
Re fe ren ce Va lu es), re fe rent ni in ter val za od nos �2

mi kro glo bu lina i ci sta tina C u se rumu je 1,45-2,43
[24, 25].

Re ti nol-bin ding pro tein (RBP), ili pro tein ko ji ve -
zu je re ti nol, je ste pro tein pla zme ma le mo le kul ske
ma se (21 kD). Ko ri sti se za pro ce nu tu bul ske funk-
ci je i ste pe na oš te æewa tu bu lo in ter sti ci ju ma. U
plazmi oko 90% RBP je ve za no za tran sti re tin, a
kon cen tra ci ja slo bod nog RBP kod zdravih oso ba iz -
nosi oko 5,8 mg/l. RBP se od re ðu je imu no ne fe lo me -
trij ski i ra di o i mu no di fu zi jom. Gorwa nor mal na
gra ni ca RBP u uzor ku 24-èa sovne mo kraæe je 0,5 mg/l
(�106 µg/g kre a ti ni na) [26, 27].

Ma kro glo bu lin �2 je pro tein pla zme ve like mo -
le kul ske ma se (720 kD) i preè nika 90 Å, pa se u fi zi-
o loš kim uslo vi ma u ve o ma ma loj ko li èi ni fil tri-
ra kroz ba zal nu mem bra nu glo me ru la. Sta bi lan je u
mo kra æi i od re ðu je se imu no ne fe lo me trij skom me-
to dom [12, 13]. Nor mal na kon cen tra ci ja �2 ma kro-
glo bu li na u mo kra æi je �1,13 mg/mmol kre a ti ni na
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(�10 mg/g kre a ti ni na) [7, 8, 12, 13]. Po ve æa na kon-
cen tra ci ja �2 ma kro glo bu li na u mo kra æi naj èeš æe
uka zu je na po stre nal nu pro te i nu ri ju. U kom bi na ci -
ji sa imu no glo bu li nom G (IgG), ko risti se za razli-
ko vawe re nal ne i po stre nal ne he ma tu ri je [7, 8, 12,
13]. U slu èa je vi ma teš kog oš te æewa ba zal ne mem-
bra ne glo me ru la, ko je je pra æe no pro te i nu ri jom ne-
frot skog ran ga, �2 ma kro glo bu lin se ta ko ðe mo že
po ja vi ti u mo kra æi. Zbog to ga se �2 ma kro glo bu lin
mo že ko ri sti ti i kao po ka za teq se lek tiv no sti
glo me rul ske pro te i nu ri je [3, 9].

Imu no glo bu lin G (mo le kul ska ma sa 150 kD, preè -
nik mo le ku le 55 Å) sa mo u ne znat noj ko li èi ni pro-
la zi kroz ba zal nu mem bra nu glo me ru la i iz lu èu je se
pu tem mo kra æe. Ko ri sti se za pro ce nu se lek tiv no -
sti pro te i nu ri je. Osim to ga, u kom bi na ci ji sa �2

ma kro glo bu li nom ko ri sti se za raz li ko vawe uzro ka 
he ma tu ri je. Od re ðu je se imu no tur bi di me trij skom
me to dom. Nor mal na kon cen tra ci ja IgG u mo kraæi je
�1,13 g/mol kre a ti ni na (�10 mg/g kre a ti ni na) [7, 8,
12, 13]. Bo le sni ci kod ko jih je iz lu èi vawe IgG pu -
tem mo kra æe �12,4 mg/mmol kre a ti ni na (�110 mg/g
kre a ti ni na) ima ju ve æi ste pen sni ža vawa bu bre -
žne funk cije u od nosu na bo lesnike kod ko jih je iz -
lu èi vawe IgG mo kra æom <12,4 mg/mmol kre a ti ni na
(<110 mg/g kre a ti ni na) [14].

N-ace til-�-D glu ko za mi ni da za je en zim smeš ten
u li zo zo mi ma epi tel nih æe li ja prok si mal nih tu bu -
la. Ko ri sti se kod bo le sni ka sa tu bu lo in ter sti ci -
jum skim ne fro pa ti ja ma za raz li ko vawe akut nog od
hro niè nog oboqewa i kao pa ra me tar za pro ce nu oš-
te æewa tu bu lo in ter sti ci ju ma iza zva nog pro te i nu-
ri jom [29-32]. Nor mal na ka ta li tiè ka ak tiv nost
�-NAG u mo kra æi iz no si �0,56 U/mmol kre a ti ni na
(�5 U/g kre atinina) [7, 8, 12, 13], a u akutnom oš te-
æewu tu bul skog si ste ma (ne fro tok siè no dej stvo an-
ti bi o ti ka ami no gli ko zi da) mo že bi ti ve æa od 1,7
U/mmol kre a ti ni na (>15 U/g kre a ti ni na) [12, 19, 28].

Ci sta tin C je pro tein pla zme mo le kul ske ma se od
13 kD. Zbog ma le mo le kul ske ma se, ci sta tin C se la -
ko fil tri ra kroz ba zal nu mem bra nu glo me ru la i
vi še od 99% re ap sor bu je u epi tel nim æe li ja ma
prok si mal nih tu bu la. Ko ri sti se za pro ce nu ste pe -
na glo me rul ske fil tra ci je [33-35]. Iz me ðu kon cen -
tra ci je ci sta ti na C u se rumu kod osoba muš kog i
žen skog po la ne po sto ji sta ti stiè ki zna èaj na raz-
li ka [34]. Nor mal na kon cen tra ci ja ci sta ti na C u
se ru mu, ko ju je pred lo žio Na ci o nal ni ko mi tet za
kli niè ko la bo ra to rij ske stan dar de (Na ti o nal Com-
mit tee for Cli ni cal La bo ra tory Stan dards – NCCLS), iz -
no si 0,54-1,21 mg/l [34]. Ci statin C u se rumu sta bi-
lan je sedam da na na tem peraturi od +20°C do -20°C i
šest me se ci na tem pe ra tu ri od -80°C [34]. Od re ðu je
se imu no ne fe lo me trij skom me to dom [34]. Kom bi no -
va no me rewe kon cen tra ci je ci sta ti na C u se rumu i
ko li èi ne iz lu èi vawa ci sta ti na C pu tem mo kra æe
ko ri sno je za pro ce nu po èet nog smawewa ja èi ne glo-
me rul ske fil tra ci je i oš te æewa prok si mal nih tu-
bu la bu bre ga. Bo le sni ci sa kli ren som en do ge nog
kre a ti ni na mawim od 30 ml/min sta ti stiè ki zna èaj -
no iz lu èu ju ve æu ko li èi nu ci sta ti na C pu tem mo -
kra æe u od no su na is pi ta ni ke sa nor mal nim kli-
ren som en do ge nog kre a ti ni na [35]. Ve o ma ni ska

kon cen tra ci ja ci sta ti na C u nor mal noj mo kra æi
(<0,3 mg/l) ogra ni èa va we go vu ru tin sku pri me nu za
pro cewi vawe ste pe na tu bu lo in ter sti ci jum skog
oš te æewa [8].

Kre a ti nin se ko ri sti ti kao en do ge ni pa ra me tar
za pro ce nu glo me rul ske funk ci je bu bre ga. Kon cen -
tra ci ja kre a ti ni na u se ru mu po ve æa va se ka da se ste-
pen ja èi ne glo me rul ske fil tra ci je smawi na pri-
bli žno 60 ml/min. Iz me ðu kon cen tra ci je kre a ti ni-
na u se rumu kod osoba muš kog i žen skog po la po sto-
ji sta ti stiè ki zna èaj na raz li ka. Pre ma pre po ru ka -
ma NCCLS, nor mal na kon cen tra ci ju kre a ti ni na u
se ru mu iz no si 57-95 µmol/l kod oso ba žen skog po la i 
69-111 µmol/l kod muš ka ra ca [34].

Di jag no stiè ka stra te gi ja

Pro te i nu ri ja, za vi sno od uzro ka, mo že bi ti pre-
re nal na, re nal na i po stre nal na. Odre ði vawe raz li-
èi tih pro te i na mo kra æe omo gu æa va raz li ko vawe
ti pa pro te i nu ri je.

Pre re nal na pro te i nu ri ja na sta je usled po ja èa nog 
stva rawa i po ve æa ne kon cen tra ci je pro te i na pla-
zme ni ske mo le kul ske ma se, pri èe mu je ana tom ski i
funk ci o nal ni in te gri tet glo me ru la i tu bu la oèu-
van. Ako je ukup no iz lu èi vawe pro te i na >300 mg/l, a
zbir al bu mi na, �1 mi kro glo bu li na i IgG <30% ukup -
no iz lu èe nih pro te i na, on da je u pi tawu pre re nal na 
pro te i nu ri ja. Pre re nal na pro te i nu ri ja se mo že
de fi ni sa ti i po mo æu od no sa al bu mi na i ukup nih
pro te i na, ko ji iz no si mawe od 0,3 (al bu min/ukup ni
pro te i ni <0,3) [12, 13].

Re nal na pro te i nu ri ja mo že bi ti glo me rul ska, tu-
bu lo in ter sti ci jum ska i glo me ru lo-tu bul ska. Glo me -
rul ska pro te i nu ri ja na sta je usled oš te æewa ba zal-
ne mem bra ne glo me ru la i po ve æawa we ne pro pu -
stqi vo sti, dok je ana tom ski i funk ci o nal ni in te -
gri tet tu bu la oèu van. Glo me rul ska pro te i nu ri ja
mo že bi ti se lek tiv na i ne se lek tiv na. Za raz dva-
jawe se lek tiv ne od ne se lek tiv ne glo me rul ske pro-
te i nu ri je ko ri sti se in deks se lek tiv no sti (SI).
In deks se lek tiv no sti pred sta vqa od nos kli ren sa
IgG i kli ren sa al bu mi na ili tran sfe ri na. Bo le -
sni ci sa IgG se lek tiv nim in dek som �0,2 ima ju „ne -
se lek tiv nu” pro te i nu ri ju, dok bo le sni ci kod ko jih
je od nos mawi od 0,2 ima ju „se lek tiv nu” pro te i nu -
ri ju [9, 12, 36, 37]. Od nos IgG i al bu mina ta ko ðe po-
ma že u raz dva jawu „se lek tiv ne” (IgG/al bu min <0,03)
od „ne se lek tiv ne” (IgG/al bu min >0,03) pro te i nu ri -
je kod bo le sti glo me ru la sa al bu mi nu ri jom >56,6
mg/mmol kre a ti ni na (>500 mg/g kre a ti ni na) [12,
13]. In deks se lek tiv no sti ba zi ran na �2 ma kro glo -
bu li nu (��M-SI) je ose tqi vi ji u od no su na IgG-SI u
de fi ni sawu se lek tiv no sti pro te i nu ri je [9]. In -
deks se lek tiv no sti pro te i nu ri je ko ri sti se i za
pred vi ðawe ste pe na pro gre si je hro niè ne sla bo sti
bu bre ga [2, 9, 36, 37]. Po mo æu in dek sa se lek tiv no sti
pro te i nu ri je, ko ji je ba zi ran na IgM (IgM-SI), boqe
se pred vi ða ste pen opa dawa ja èi ne glo me rul ske
fil tra ci je u od no su na po èet ni ste pen glo me rul ske
fil tra ci je i ste pen iz lu èi vawa al bu mi na pu tem
mo kra æe [2, 36]. Kod bo le sni ka sa vi so kim IgM-SI
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(IgM-SI�0,2) ste pen pro gre si je hro niè ne sla bo sti
bu bre ga iz no si >5 ml/min/1,73m2 go dišwe [2].

Tu bul ska pro te i nu ri ja na sta je ka da je ana tom ski
i funk ci o nal ni in te gri tet glo me ru la oèu van, a na-
ru šen ana tom ski i funk ci o nal ni in te gri tet tu bu -
lo in ter sti ci ju ma [12, 22]. Ko ri ste æi al bu min kao
glo me rul ski po ka za teq, a �1 mi kro glo bu lin kao tu-
bul ski po ka za teq, mo gu æe je de fi ni sa ti ja èi nu glo-
me rul ske i tu bul ske pro te i nu ri je kao gra niè nu,
bla gu, ume re nu, iz ra že nu i ne frot sku (Ta be la 1)
[12, 13].

Glo me ru lo-tu bul ska pro te i nu ri ja na sta je usled
oš te æewa ana tom skog i funk ci o nal nog in te gri te -
ta i glo merula i tu bula, što se viða kod progresiv-
nih glo me rul skih bo le sti. Ko li ki je do pri nos tu-
bu lo in ter sti ci ju ma, a ko li ki glo me ru la u na stan ku 
pro te i nu ri je kod bo le sni ka kod ko jih je iz lu èi -
vawe al bu mi na pu tem mo kra æe >339 g/mol kre a ti ni -
na (>3000 mg/g kre a ti ni na) mo že se pro ce ni ti iz-
ra èu na vawem ko ri go va nog �� mi kro glo bu li na (tu-
bu lo in ter sti ci jum ski �� mi kro glo bulin) uz ko-
riš æewe od go va ra ju æe eks po nen ci jal ne jed na èi ne
[12, 13, 15]:

�� mi kro glo bu linko ri go va ni= �� mi kro glo bu liniz me ren

- 4,7e0,00022 × al bumin

Ka da je kon cen tra ci ja kre a ti ni na u se ru mu ve æa
od 230 µmol/l (>2,6 mg/dl), kon cen tra ci ja �� mi kro-
glo bu li na u mo kra æi je uvek po ve æa na. Ovo uka zu je
na to da in ter pre ta ci ja �� mi kro glo bu li na ko riš -
æewem for mu le mo že da bu de ve o ma ko ri sna pri kon-
cen tra ci ji kre a ti ni na u se ru mu ko ja je mawa od 230
µmol/l [12, 13, 15]. Gorwa gra ni ca nor mal ne vred no -
sti za od nos albumina i kre atinina je 2,5 mg/mmol
kre a ti ni na (20 mg/g kre a ti ni na), a za od nos �� mi -
kro glo bu lin/kre a ti nin 1,58 mg/mmol kre a ti ni na
(14 mg/g kre atinina) [12, 13, 15, 18]. Ukoliko je ko-
ri go va na vred nost �1 mi kro glo bu li na unu tar re-
ferent nog in ter va la (�1,58 mg/mmol kre a ti ni na),
tu bul ska pro te i nu ri ja kod bo le sni ka sa pro te i nu-
ri jom ne frot skog ran ga (al bu min >339 g/mol kre a-
ti ni na) je re zul tat pre op te re æewa tu bul skog si ste -
ma pre ko mer no fil tri ra nim pro te i ni ma. Na oš-
te æewe tu bu lo in ter sti ci ju ma kod bo le sni ka sa
pri mar nim glo me ru lo pa ti ja ma i pro te i nu ri jom
ne frot skog ran ga uka zu je ko ri go va na kon cen tra ci ja 
�� mi kro glo bu li na >1,58 mg/mmol kre a ti ni na (>14
mg/g kre atinina) [12, 13, 15, 18].

Po stre nal na pro te i nu ri ja je po sle di ca po stre -
nal nog kr va rewa. Raz li ko vawe pre re nal nog, re nal-
nog i po stre nal nog uzro ka he ma tu ri je mo gu æe je
odre ði vawem raz li èi tih pro te i na mo kra æe uko li -
ko je iz lu èi vawe al bu mi na pu tem mo kra æe >100 mg/l
[12, 13, 15, 18]. Za di jag no sti ko vawe pre re nal ne he-
ma tu ri je po treb no je od re di ti sle de æe pa ra me tre:
broj trom bo ci ta, vre me kr va rewa, pro trom bin sko
vre me (ko jim se is pi tu je tzv. ex trin sic put ko a gu la ci-
je) i ak ti vi ra no par ci jal no trom bo pla stin sko vre-
me (ko jim se is pi tu je tzv. in trin sic me ha ni zam ko a gu -
la ci je). Ta ko ðe je po treb no ura di ti i elek tro fo re-
zu he mo glo bi na (HbS>80%) ra di pro ce ne pri su stva
bo le sti sr pa stih æe li ja [38, 39]. Ako je kon cen tra -
ci ja al bu mi na u mo kra æi <100 mg/l, tra že se eri tro-
ci ti iz mewe nog ob li ka [12, 13]. Osnov ne ka rak te ri-
sti ke glo me rul ske he ma tu ri je su: eri tro cit ni ci-
lin dri, ble di eri tro ci ti iz mewe nog ob li ka (75-
-80% od ukup nog bro ja eri tro ci ta u mo kra æi), akan-
to ci tu ri ja >5%, sredwa vred nost za pre mi ne eri tro -
ci ta, MCV in deks eri tro ci ta iz mo kra æe <72 fl i od -
nos MCV in dek sa eri tro ci ta iz mo kra æe i kr vi
UMCV/BMCV<1 [38, 39]. Po stre nal nu he ma tu ri ju ka rak -
te ri še od su stvo eri tro cit nih ci lin da ra i pri su -
stvo eri tro ci ta ne iz mewe nog ob li ka (MCV>72 fl, a
UMCV/BMCV>1) [38, 39]. Ka da je kon cen tra ci ja al bu -
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Parametri

Rations of different marker proteins

Glomerulska

Glomerular

Intersticijumska

Intersticial

Postrenalna

Postrenal

�� makroglobulin/albumin

��-macroglobulin/albumin
�0.02 �0.02 >0.02

IgG/albumin

IgG/albumin
�0.2 >0.2 >0.2

�� mikroglobulin/albumin

��-microglobulin/albumin
<1.0 �1.0 <1.0

* modifikovano prema Ivandiæ i sar. [12, 13]
* modification after Ivandic et al. [12, 13]

TABELA 2. Razlikovawe glomerulske, intersticijumske i postrenalne hematurije korišæewem odnosa razlièitih proteina mo kraæe.

TABLE 2. Differentiation of glomerular, interstitial and postrenal hematuria using ratios of different marker proteins in urine.

Albumin

Albumin

�� mikroglobulin

��-microglobulin

Težina proteinurije

Description

2.3-3.4 1.6-2.3
granièna

borderline

3.4-11.3 2.3-5.7
blaga

slight

11.3-113.1 5.7-1.3
umerena

significant

113.1-339.4 >11.3
izražena

distinct

>339.4
nefrotska

nephrotic

* modifikovano prema Ivandiæ i sar. [12, 13]

* modification after Ivandic et al. [12, 13]

TABELA 1. Procena težine glomerulske i tubulske proteinurije
u zavisnosti od stepena izluèivawa albumina i �� mikro glo bu li -
na putem mokraæe (mg/mmol kreatinina).

TABLE 1. Description of glomerular and tubular proteinuria according
to the excretion of the marker proteins albumin and ��-microglobulin
(mg/mmol creatinine).



mi na u mo kra æi >100 mg/l, raz li ko vawe re nal nog i
po stre nal nog uzro ka he ma tu ri je ba zi ra no je na od-
re ði vawu kon cen tra ci je����ma kro glo bu li na, IgG i
�1 mi kro glo bu li na u mo kra æi. Za di jag no sti ko vawe
po stre nal ne pro te i nu ri je tre ba is pi ti va ti od nos
�2 ma kro glo bu li na i al bu mi na, kao i od nos IgG i al -
bu mi na. Od nos����ma kro glo bu li na i al bu mi na ve æi
od 0,02 (�2 ma kro glo bu lin/al bu min >0,02) i od nos
IgG i al bumina ve æi od 0,2 (IgG/al bu min >0,2) go vo re
za po stre nal no oš te æewe. Osim to ga, po ve æa na kon-
cen tra ci ja����mi kro glo bu li na (�� mi kro glo bu lin/
/al bu min �1,0) uka zuje na to da je u pitawu in tersti-
ci jum ski uzrok he ma tu ri je. Re nal ni uzrok he ma tu -
ri je (glo me rul ska, in ter sti ci jum ska) ka rak te ri še
se od no som� ��� ma kro glo bu lina i al bu mina ko ji je
�0,02. U slu èa ju po stre nal ne he ma tu ri je, od nos� ��

ma kro glo bu lina i al bu mina je >0,02, a od nos IgG i
albumina >0,2 (Ta bela 2) [12, 13, 18].

ZA KQU ÈAK

Pro te i nu ri ja ima va žnu ulo gu u pro gre si ji hro-
niè ne sla bo sti bu bre ga. Ve æi ste pen pro te i nu ri je
do vo di do br žeg opa dawa ja èi ne glo me rul ske fil-
tra ci je. Pro te i nu ri ja do vo di i do po re me æa ja kon-
cen tra ci o ne spo sob no sti bu bre ga [40]. Pra vo vre me -
na di jag no sti ka pro te i nu ri je, utvr ði vawe ti pa pro-
te i nu ri je i smawewe ste pe na pro te i nu ri je spre èa -
va ju pro gre si ju hro niè ne sla bo sti bu bu re ga.
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PROTEINURIA: THE DIAGNOSTIC STRATEGY BASED ON URINE PROTEINS DIFFERENTIATION
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ABSTRACT

Basal glo mer u lar mem brane rep re sents mechan i cal and elec tri cal bar-
rier for pass ing of the plasma pro teins. Mechanical bar rier is com posed of
cylindrical pores and filtration fissure, and neg ative layer charge in exterior
and inte rior side of basal glomerular membrane, made of heparan sul-
phate and sialoglicoproteine, pro vides certain electrical bar rier. Diag nostic
strategy based on different serum and urine proteins enables the dif feren-
tiation of various types of proteinuria. Depend ing on eti ology of
proteinuria it can be prerenal, renal and postrenal. By ana lyzing albumin,
��-micro globulin, immu no glob u lin G and �2-macroglobulin, together
with total protein in urine, it is pos sible to detect and differentiate causes of 
prerenal, renal (glo merular, tubular, glomerulo-tubular) and postrenal

proteinuria. The ade quate and early dif ferentiation of proteinuria type is
of an immense diag nostic and therapeutic importance.

Key words: proteinuria, �1-microglobulin, albumin, immunoglobulin
G, �2-macroglobulin, cystatine C, diagnostic strategy.
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