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SOUHRN

Cil studie: Cilem studie bylo zavést HPLC metodu pro stanoveni albuminurie, potvrdit &i vyvratit tvrzeni, ze HPLC poskytuje
faleSné vyssi koncentrace albuminu v moci diky interferenci s dalsimi bilkovinami, porovnat koncentrace albuminu v modi
stanovené HPLC a imunoturbidimetricky.

Material a metody: Metodu HPLC jsme zavedli za nasledujicich podminek: slozeni mobilni faze: slozka A) voda, slozka B)
acetonitril, slozka C) 100mM NaH,PO, a slozka D) 1% trifluoroctové kyselina; kontinuélni gradient mobilni faze; préitok mobilnf
faze 2 ml/min; teplota analyzy 22 °C; UV detekce pfi 280 nm; kolona Zorbax 300 SB-C3, kapalinovy chromatograf Agilent
1200 (Agilent Technologies, USA). Analyzovali jsme 2 smésné moci. Do smési 1 pripravené ze vzorkd 30 imunoturbidimetricky
negativnich moci byl pfidan standard albuminu. Smés 2 byla pfipravena z 30 imunoturbidimetricky ,mikroalouminurickych®
vzorkd. Soubor tvorilo 301 pacientt (161 diabetik’ a 140 nediabetikd, 182 muzd a 119 Zen, vék 44,1 + 25,3 let).

Vysledky: Za uvedenych analytickych podminek transferin, a-1-kysely glykoprotein, a-1-antitrypsin, a-1-antichymotrypsin
a hemopexin neinterferuiji s alouminem, zatimco eluéni kiivka prealouminu se $tépi na nékolik pikd, z nichz nékteré z nich
s albuminem koeluuji. Vzhledem k nizkym sérovym i mocovym koncentracim prealbuminu Ize usuzovat, Ze je tato interfe-
rence klinicky nevyznamna. Ve smesi 1 jsme nezaznamenali vyznamny rozdil v hodnotach albuminurie mezi metodami (79,1
mg/l imunoturbidimetricky vs. 82,5 mg/l HPLC), oproti tomu, ve smési 2 byla HPLC zji§téna hodnota o 26 % vyssi (79,5 mg/I
imunoturbidimetricky vs. 99,9 mg/| HPLC). Tyto vysledky nasvedcuiji na existenci imunonereaktivniho alouminu. Zjistili jsme
statisticky vyznamny rozdil mezi metodami v pfipadé pacientskych vzorkd modi (soubor vSech pacientl [median + SEM]:
21,1 + 38,2 mg/l imunoturbidimetricky vs. 30,4 + 42,2 mg/l HPLC, p < 0,0001, Mann-Whitneydv test), nejmarkantnéjsi
u imunoturbidimetricky ,normoalbuminurickych® diabetikd.

zaver: NaSe vysledky svedci pro vyssi senzitivitu HPLC metody pro zachyceni ,mikroalbuminurie” (ve srovnani s imuno-
turbidimetrii). Uvedena HPLC metoda je dostatecné specificka pro stanoveni albouminu v moci, nedochazi k vyznamnym
interferencim s dal§imi bilkovinami.
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SUMMARY

Fortova M., Klapkova E., Priisa R.: Assessment of albuminuria — Comparison between immunoturbidimetric and
high performance liquid chromatographic methods

Objective: The aim of our study was the implementation of HPLC method for assessing albuminuria, confirming or refusing
the hypothesis about the existence of co-eluting proteins, and comparison of urine albumin concentrations assessed using
HPLC and immunoturbidimetric methods in patient samples.

Material and Methods: We developed the HPLC method under these chromatographic conditions: multilinear gradient
of mobile phase consisting of water (solvent A), acetonitrile (solvent B), 100mM NaH,PO, (solvent C), 1% trifluoroacetic
acid (solvent D), flow rate 2 mL/min, temperature 22 °C, UV detection in the wavelength 280 nm, chromatographic column
Zorbax 300 SB-C3, liquid chromatograph Agilent 1200 (Agilent Technologies, USA). We analyzed two mixtures of urine.
The first one was prepared from 30 patient urine samples with immunoturbidimetrically physiological albuminuria, to which
we added albumin standard. The second mixture was prepared from 30 patient urine samples with mild albuminuria. We
analyzed and compared albuminuria in a group of 301 patients (161 diabetics and 140 nondiabetics, 182 males and 119
females, age 44.1 + 25.3 years).

Results: Transferrin, a-1-acid glycoprotein, a-1-antitrypsin, a-1-antichymotrypsin and hemopexin do not interfere with
albumin in the presented HPLC method, whereas the elution curve of prealbumin splits into several peaks, of which a few
interfere with aloumin. With regard to very low prealbumin concentrations in serum and in urine, we can assume that this
interference is not of clinical importance. In mixture 1 we did not find a significant difference between the albuminuria as-
sessed using both methods (79.1 mg/L immunoturbidimetrically vs. 82.5 mg/L HPLC), while in mixture 2 we measured over
26 % greater albuminuria using HPLC (79.5 mg/L immunoturbidimetrically vs. 99.9 mg/L HPLC). These results suggest that
immunounreactive albumin really exists. We found a statistically significant difference between the methods in patient urine
samples (entire patients” group: [median + SEM]: 21.1 + 38.2 mg/L immunoturbidimetrically vs. 30.4 + 42.2 mg/L HPLC,
p < 0.0001, Mann-Whitney test), which was most remarkable in the group of diabetic patients with immunoturbidimetrically
physiological albuminuria.

Conclusion: Our results prove that the HPLC method for albumin detection is more sensitive than immunoturbidimetry and
sufficiently specific and there are no significant interferences with other proteins.
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Uvod

VysSetfeni albuminurie je dosud povazovano za nej-
ddlezitgjsi indikator rozvoje diabetické nefropatie. Roz-
voj nefropatie predikuje téz u hypertonikd, je vyznam-
nym markerem i u jinych nefropatii ¢i v patologickém
téhotenstvi a, v neposledni fadg, je rizikovym faktorem
pro vznik kardiovaskularnich onemocnéni a souvisi se
zvySenim mortality obecné. Nizké hodnoty albuminurie
(< 8 mg/mmol kreatininu) jsou popisovany jako rever-
zibilni, a proto vyzaduiji maximalni Usili o kompenzaci
pfipadného diabetu a kontrolu krevniho tlaku. Snizeni
albuminurie brani progresi diabetickych a nékterych
nediabetickych onemocnéni ledvin, je znamkou Uspés-
ného léceni hypertenze [1-4].

Nalez alouminu v moci byl dlouhou dobu vysvétlo-
van poskozenim glomerularni membrany resp. ztratou
jeil negativity pfi poskozeni povrchovych proteoglykant
(koncepce na naboji zavislé selektivni filtrace bilkovin).
Novegjsi studie distribuce povrchovych naboji albumi-
nu vSak prokazuiji, Ze jejich prostorova distribuce se pfi
elektrostatické repulzi mize uplatnit jen malo. Navic
bylo prokazano, Zze k odstépovani naboje dochazi jiz
na udrovni glomerularnich kapilar a filtrovany jsou tudiz
jiz molekuly bez naboje. Koncentrace plazmatickych
bilkovin v glomerularnim filtratu je podle téchto studi
az o dva rady vyssi, nez bylo dosud uvadéno, a exkreci
profiltrovanych bilkovin do moce ovliviiuje rozhoduii-
cim zplsobem jejich resorpce v tubularnich burikéch.
VétSina molekul albuminu z filtratu se vaze na recep-
torovou molekulu megalinu, ktera zprostfedkuje rych-
ly transtubularni  transport do extracelularni tekutiny.
Receptorova molekula cubulinu uskute¢nuje transport
alouminu z ultrafiltratu do lyzozomd, kde dochazi k je-
ho rychlé degradaci s naslednou exkreci degradacnich
produktt do moce [5 - 7].

Alouminurii vySetfujeme bud ve vzorku moci sbirané
za 24 hodin, v tzv. Casovaném vzorku moci (tak ozna-
Sujeme Ctyr a vicehodinovy nebo nocni sbér modi) Ci
v nahodném vzorku modci (nejlépe v 1. rannim vzorku,
jenz udajné nejlépe koreluje s 24hodinovym vylucova-
nim albuminu do modi). V nahodném vzorku uzivame
pomeér koncentraci albumin/kreatinin (albumin/creatini-
ne ratio, ACR, jednotky mg/mmol, g/mol, mg/g nebo
pg/mg), coz eliminuje faktor nepresného sbéru moci.
Tento pomér se doporuCuje pouzivat pouze do kon-
centrace kreatininu v séru 250 pmol/I [8 — 10].

V literatufe i v bézné praxi se Casto setkavame s ter-
miny odvozenymi podle tize albuminurie — ,normoal-
buminurie®, ,mikroalbuminurie* a ,makroalbuminurie.
Ackoliv jsou konkrétngjsi nez souhrnné oznaceni ,al-
buminurie” (a tim umoznuji rychlejsi orientaci v proble-
matice), odborné spole¢nosti je oznaduji jako zavadejici
a nedoporuduji je pouzivat [8, 9].

Pfi hodnoceni albuminurie je nutné zohlednit situ-
ace spojené se zvySenym rizikem nédlezu bud' falesné
pozitivniho (télesna namaha, dehydratace, zvySeny pfi-
jem bilkovin v dieté, t€hotenstvi, hematurie, horecnaty
a jiny akutni stav, infekce mocCovych cest, extrémné
alkalickd mo¢ s pH > 8, napt. v disledku uzivani né-
kterych 1€kl) nebo faleSné negativniho (zvySeny piijem

hypotonickych tekutin spojeny se zvySenou diurézou)
a cirkadianni rytmy (ve dne je albuminurie cca o 25%
vySSi nez v noci, rozdily mezi jednotlivymi dny mohou
byt az 40%). U diabetik( pravdépodobné cirkadianni
variabilita chybi [11].

Albuminurii bézné stanovujeme imunochemickymi
metodami, nejCastgji imunoturbidimetricky &i imunone-
felometricky, méné Sasto metodami RIA Ci ELISA. Dal-
Simi moznostmi stanoveni jsou elektroforetické metody
(v polyakrylamidovém gelu Ci kapilarni), vysokoucinna
kapalinova chromatografie (HPLC), za referenéni me-
todu bude v budoucnu pravdépodobné povazovana
tandemova kapalinova chromatografie s hmotnostni
spektrometrii (LC-MS/MS) [12, 13].

V posledni dobé je vSak spravnost vysledkd zjisté-
nych imunochemicky zpochybrovana. Mnohymi studi-
emi bylo totiz zjisténo, ze albuminurie (hlavné v pasmu
tzv. mikroalbuminurie) stanovena vysokoudcinnou kapa-
linovou chromatografii je az Styfikrat vySSi, nez albumi-
nurie stanovena imunochemicky. Rozdil mezi metoda-
mi se vysvétluje dvéma zcela odliSnymi zplsoby:

1. existenci imunonereaktivniho alouminu v modi (ktery
imunochemickym metodam unika)
2. nespecificnosti HPLC metody pro vySetfeni aloumi-

nurie [14-18].

Ke ztraté imunoreaktivity nékterych molekul albu-
minu Udajné dochazi plsobenim fragmentl albuminu
na jeho intaktni molekuly v tubuldrni tekuting. Dojde ke
ztraté disulfidovych mUstkd, k navazujicim konformad-
nim zménam a vzniku imunonereaktivnino ,nicked al-
buminu®. Potvrzeni této hypotézy by mélo dopad i na
klinickou praxi, v nékterych studiich se uvadi, ze HPLC
umozni identifikovat jedince s pfitomnou albuminurif
0 cca 2 az 4 roky dfive nez imunochemické metody.
Pozitivni bias HPLC stanovené albuminurie klesa se
zvySuijici se koncentraci albuminu [14-16].

Na opacném polu stoji zjiSténi Sviridova a Shaikh
a spolupracovnikl. Podle nich nejsou vysSSi hodnoty
alouminurie zjisténé pomoci HPLC zpdlsobeny imuno-
chemicky nereaktivnim albuminem, ale spolecnou eluci
nékterych protein( ze separaéni kolony s albuminem
(Udajné koeluuje napf. a-1-kysely glykoprotein neboli
orosomukoid, a-1-antitrypsin, a-1-antichymotrypsin,
transferin, hemopexin, transthyretin neboli prealbumin,
a-2-HS glykoprotein, Ge-globulin). Tim by HPLC po-
skytovala hodnoty fale$né vyssi [17, 18].

Tyto kontroverzni hypotézy se staly vychodiskem
i pro nas vyzkum. Nasim cilem bylo zavedeni HPLC
metody pro stanoveni albuminurie, analyza nekterych
proteint oznacenych jako interferujici (a tim zpochyb-
néni &i podporeni tvrzeni, ze HPLC poskytuje faleSné
vy83i hodnoty albuminurie) a porovnani hodnot albumi-
nurie stanovenych imunoturbidimetricky a chromato-
graficky v pacientskych vzorcich.

Metodika a soubor pacientt
Po opakované optimalizaci podminek chromato-

grafické analyzy (teploty analyzy, slozeni mobilni faze,
detekeni vinové délky, typu chromatografické kolony
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atd.) jsme zavedli nasledujici HPLC metodu pro stano-

veni albuminurie:

® slozeni mobilni faze: slozka A) voda, slozka B) ace-
tonitril, slozka C) 100mM NaH,PO, a slozka D) 1%
trifluoroctova kyselina,

e kontinudlni gradient mobilni faze (prébéh v Case

analyzy viz Tabulka 1),

pritok mobilni faze 2 ml/min,

teplota analyzy 22 °C,

UV detekce pfii 280 nm,

trvani analyzy 8 minut,

kolona Zorbax 300 SB-C3, 3,5 um, 4,6 mm x 50mm

(Agilent Technologies, USA),

® kapalinovy chromatograf
Technologies, USA).

Agilent 1200 (Agilent

Table 1: Gradient elution

Time [min] A[%] | B[%] | C[%] | D[%]
0 44.0 36.0 0 20
2 41.6 38.4 0 20
4 51.0 39.0 10 0
6 35.0 60.0 0 5
8 44.0 36.0 0 20

Zavedena HPLC metoda splnila pozadavky Uspésné
validace. Mez detekce pro stanoveni albuminu v moci
uvedenou HPLC metodou je 8,4 mg/l. Opakovatelnost
nepresahla 5 %, reprodukovatelnost nepresahla hod-
notu 4 % a hodnota bias nepresahla 5 %.

Po zavedeni metody jsme zjistovali separovatelnost
a-1-kyselého glykoproteinu, transferinu, a-1-antitrypsi-
nu, a-1-antichymotrypsinu, hemopexinu a prealbuminu
od albuminu.

V ramci testovani hypotézy o existenci imunoche-
micky nereaktivniho albuminu jsme analyzovali imu-
noturbidimetricky (IT) a HPLC vzorky dvou smésnych
modi. Prvni smésna moc¢ byla pripravena ze vzorkd
30 imunoturbidimetricky negativnich mo¢i (prlimérna
koncentrace albuminu stanovena IT byla 4,4 mg/).
Do této smési byl pfidan standard albuminu, vysled-
na koncentrace stanovena imunoturbidimetricky byla
79,1 mg/l (smés 1). Druha smésna moc¢ byla pfiprave-
na z 30 imunoturbidimetricky ,mikroalbuminurickych®
vzorkd, vysledna imunoturbidimetricky stanovena kon-
centrace byla 79,5 mg/l (smés 2).

Hodnoty albuminurie stanovené HPLC jsme porov-
navali s hodnotami stanovenymi imunoturbidimetricky
v souboru 340 pacientd. 39 pacientd, jejichz hodnoty
albuminurie se nachazely pod detekénim limitem za-
vedené HPLC metody (8,4 mg/l), jsme z dalsiho sta-
tistického zpracovani vylougili. Soubor poté tvofilo 301
pacient (vék 44,1 + 25,3 let, 182 muzdia 119 zen, 161
diabetikl a 140 nediabetikd).

Albuminurie byla imunoturbidimetricky vySetfovana
automatickym analyzatorem Cobas Integra 400 (Roche
Diagnostics GmbH). Zaroven se stanovenim albuminurie
byla v pacientskych vzorcich modi vySetfovana koncen-
trace kreatininu (enzymova kolorimetricka metoda, auto-
maticky biochemicky analyzator Advia 1800, Siemens)
a byl hodnocen pomér alboumin/kreatinin v modi.

Pro jednotlivé soubory dat byly vypocteny mediany
a stfedni chyby prdmeéru (standard errors of the mean,
SEM). Normalita rozdéleni dat byla testovana testem
normality D’Agostina a Pearsona, vyznamnost rozdil(
mezi metodami byla stanovena Mann-Whitneyovym
testem na hladiné vyznamnosti a = 0,05.

Vysledky

Zavedenou metodou dochazi k eluci albuminu pfi-
blizné ve tfeti minuté analyzy (obr. 1A). a-1-kysely gly-
koprotein, transferin a hemopexin jsou od albuminu
ucinné separovatelné. Za testovanych podminek nedo-
Slo k eluci a-1-antitrypsinu ani a-1-antichymotrypsinu,
tyto bilkoviny tedy s albuminem neinterferuji. Analyza
smésného vzorku standard( vSech téchto bilkovin je
uvedena na obr. 2.

3.016

05 c

1 2 3 4 5 s 7 min

Fig. 1. Analysis of aloumin standard sample (A), prealbu-
min standard sample (B) and mixture sample of albumin (in
concentration 100 mg/L) and prealbumin (in concentration
50 mg/L) (C)

Elucni kiivka prealbuminu se $tépi na nékolik pikd,
z nichz ¢ast z nich s albuminem koeluuje (obr. 1B).
Eluéni &as prealouminu se pohybuje v rozmezi 2,5
a 4,5 minuty. Obrazek 1C znazorfiuje vysledek analyzy
smésného vzorku standard alouminu o koncentraci
100 mg/l a prealbuminu o koncentraci 50 mg/l. Kon-
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Fig. 2. Analysis of mixture sample of albumin, a-1-acid glyco-
protein, transferrin, hemopexin, a-1-antitrypsin, a-1-antichy-
motrypsin standards

centrace albuminu se zvySila na 125 mg/l, z Cehoz je
zfejmé, Ze doslo k vyznamnému ovlivnéni analyzy albu-
minu prealbuminem.

Ve smési 1 (ziskané po pridani standardu alouminu
do imunoturbidimetricky ,normoalbuminurické” sme-
si) byla koncentrace albuminu stanovena vysokoucin-
nou kapalinovou chromatografii pouze 0 4 % vySsi nez
koncentrace albuminu stanovena imunoturbidimetricky
(79,1 mg/l IT vs. 82,5 mg/l HPLC [primérma koncen-
trace 16 analyz]). Oproti tomu, ve smési 2 (pfipravené
z imunoturbidimetricky ,mikroalbuminurickych® vzorkd)
byla HPLC zjisténa hodnota o 26 % vyssi (79,5 mg/l IT
vs. 99,9 mg/l HPLC [prdmérna koncentrace 16 analyz)).

V souboru 301 pacientl byl zjistén statisticky vy-
znamny rozdil mezi metodami. Po rozdéleni souboru
na diabetiky a nediabetiky byl rozdil mezi metodami vy-
znamnéjsi v souboru pacientd s diabetem (Tabulka 2).

Soubor vSech pacientll jsme ddle rozdélili podle
imunoturbidimetricky stanovené albuminurie hodnoce-
né pomérem albumin/kreatinin v moci. Statisticky vy-
znamny rozdil mezi metodami byl nalezen u pacientt
s imunoturbidimetricky fyziologickou albuminurii (Tabul-
ka 3), rozdil byl opét vyznamnéjsi u pacientd s diabe-
tem. Po tomto rozdéleni bylo zjisténo, ze 30 % pacientli
s imunoturbidimetricky zjisténou ,normoalbuminurii“ se
posunulo do oblasti HPLC zjisténé ,mikroalbuminurie”
(44 pacientl ze 146). Porovnani hodnot pomeérd albu-
min/kreatinin v pripadé pacient’ s imunoturbidimetricky
fyziologickou albuminurii je znazornéno na obr. 3. V pfi-
padé pacient imunoturbidimetricky v pasmu ,mikroal-
buminurie” nastal posun do ,makroalbuminurie” (neboli
proteinurie) pouze u 6 % z nich (5 pacient( z 82).

-
BUNUILING(BOIDIW

albumnin/creatinine [mg/mmal]

ELNUILING[EOWIOU

patient’s number 4 immunoturbidimetry m HPLC

Fig. 3. Comparison between immunoturbidimetric and HPLC
assessment of albuminuria (expressed as albumin/creatinine
ratio) in patients” group with immunoturbidimetrically physio-
logical albuminuria

Table 2: Albuminuria assessed using immunoturbidimetry (IT) and high performance liquid chromatography (HPLC) in the
entire patients” group and after dividing into two groups: diabetics and nondiabetics, SEM = standard error of the mean

Albuminuria [mg/L]
N IT HPLC P
median SEM median SEM
Entire group 301 21.1 38.2 30.4 42.2 < 0.0001
Diabetics 161 12.0 63.1 22.8 68.9 < 0.0001
Nondiabetics 140 37.1 39.0 42.3 44.7 0.0448

Table 3: Comparison between immunoturbidimetric (IT) and high performance liquid chromatographic (HPLC) assessment of
albuminuria after dividing the original group of patients into three groups in accordance with immunoturbidimetric assessed
albuminuria (expressed as albumin/creatinine ratio), SEM = standard error of the mean

(alb./creat. over 28
mg/mmol)

Dividing of entire N alb./creat. [mg/mmol] P AU [mg/L] P
[EEILENIED G I HPLC IT HPLC

median | SEM | median | SEM median | SEM | median | SEM
»nhormoalbuminurics* | 146 0.8 0.1 2.1 0.1 | <0.0001 6.4 0.6 15.6 0.7 | <0.0001
(alb./creat. over 2.8
mg/mmol)
»microalbuminurics* 82 7.3 0.7 8.5 0.8 0.0312 43.1 5.0 49.0 5.9 NS
(alb./creat. 2.8-28
mg/mmol)
»macroalbuminurics | 73 85.7 25.7 93.4 28.5 NS 4952 | 138.1 | 529.9 |151.9 NS
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Diskuse

Pri zavedené HPLC metodé nedochazi k interferenci
a-1-kyselého glykoproteinu, transferinu, hemopexinu,
a-1-antitrypsinu a a-1-antichymotrypsinu s albuminem.
Pravé tyto bilkoviny byly nékterymi autory oznacovany
jako ,s albuminem koeluujici“ a vysledky albuminurie
zjisténé HPLC metodou pak diky tomu jako faleSné po-
zitivni [17, 18].

Eluéni kiivka prealbuminu se $tépi na nékolik pikd,
¢ast z nich s albuminem skutecné koeluuje. Z velmi
nizkych fyziologickych mocCovych koncentraci prealbu-
minu (do 150 pg/l) Ize usuzovat, ze je tato interference
klinicky nevyznamna. Vyznamné ovlivnéni analyzy jsme
nalezli pfi vysokych koncentracich prealbuminu ve vzor-
ku (pfi vice nez 300nasobku horni hranice normalniho
rozmezi v moci), které se v moci (ani v krvi) nevyskytuiji
ani za patologickych okolnosti. Prealbumin v moci béz-
né nevySetfujeme, v literature jsou uvadény imunoche-
mické moznosti detekce (RIA, ELISA), vySetfeni byva
provadéno spiSe z vyzkumnych ddvodd (diagnostickou
vypoveédni hodnotu pravdépodobné nema).

Za uvedenych analytickych podminek tedy k vy-
znamnym interferencim nedochazi. Tato skuteCnost a
vysledky analyz smésnych modi (ve smési pfipravené
z imunoturbidimetricky ,mikroalbuminurickych® vzork(
byla chromatograficky stanovena o 26 % vySSi hod-
nota albuminurie nez imunoturbidimetricky, ve smési
s imunoturbidimetricky ,arteficialni mikroalbuminurii®
byly zjiStény prakticky stejné koncentrace obéma me-
todami) nasvédc&uji na existenci imunonereaktivniho al-
buminu (jenz ztratil svoji imunoreaktivitu pfi prlchodu
renalnimi tubuly a nelze jej zachytit imunochemickymi
metodami). Vyhodnoceni analyz smésnych modi téz
prakticky vyluCuje moznost systematického nadhod-
nocovani hodnot albuminurie metodou HPLC.

Rozdil mezi metodami byl nejvyznamnéjsi u pacien-
t0 s diabetem a dosud fyziologickou albuminurii. Do
oblasti HPLC zjisténé ,mikroalbuminurie” se posunulo
30% pacientl s imunoturbidimetricky zjisténou ,nor-
moalbuminurii“.

NaSe vysledky svéddi pro vyssi senzitivitu HPLC
metody pro stanoveni albuminurie ve srovnani s imu-
noturbidimetrii. Nepotvrdili jsme nespecificnost meto-
dy, vysledky naopak vypovidaji o pfitomnosti imuno-
nereaktivniho albuminu. Pro zavedeni do rutinni praxe
v8ak tato metoda hlavné pro svoji ¢asovou naroénost
a nutnost obsluhy pouze vysoce proskolenym perso-
nalem s dostateCnou praxi nepfichazi v tvahu. U vy-
branych rizikovych skupin pacientd (v naSem pripadé
tedy napf. u imunoturbidimetricky ,,normoalbuminuric-
kych“ diabetik{) by v8ak v budoucnu své opodstatnéni
najit mohla.
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