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Uvod

Autozomdlné dominantni polycystické onemocnéni ledvin
(ADPKD) je nejcastéjsim dédi¢nym onemocnénim ledvin
s prevalenci 1:1 ooo. Pfestoze k rozvoji selhdni ledvin
u pacientli s ADPKD obvykle dochdzi az v dospélosti, cy-
stické zmény ledvin mohou byt pfitomny jiz v détstvi,
a dokonce i v prenatalnim obdobi. V¢asnd diagnostika je
proto dtlezitd, zejména s ohledem na lécbu komplikaci
onemocnéni. Autori pfedkladaji shrnuti recentnich do-
poruceni Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO) pro diagnostiku a 1é¢bu déti s ADPKD a navrhuji
prakticky ptistup k péci o tyto pacienty. Jednotlivé postu-
py se lisi podle véku manifestace onemocnéni, pficemz
vékove vazané podtypy ADPKD shrnuje tabulka 1.

Screening a diagnostika

Diagnostika onemocnéni by méla probihat v souladu
s nejlepsimi zdjmy ditéte v rdmeci sdileného rozhodovani
po dikladné diskusi s pacientem a jeho rodic¢i s ohledem
na mozné prinosy i rizika vyplyvajici z genetického testova-

Definice fenotypl déti s ADPKD

Very early onset ADPKD

ni. Porozuméni podstaté onemocnéni i formé jeho prenosu
je zasadni pro dalsi osud rodin s ADPKD. Ultrasonografie
pfedstavuje preferovanou zobrazovaci metodu v diagnosti-
ce pro svou dobrou dostupnost, ekonomickou nenarocnost
a absenci ionizujictho zdfeni. Ackoli magnetickd rezonance
poskytuje presnéjsi morfologické zobrazeni, jeji vyuziti
ke screeningovym tcelim je v soucasnosti limitovano nut-
nosti sedace u malych déti, vy$simi nédklady a omezenou
dostupnosti. Solitdrni cysta u ditéte ve véku < 15 let s rodin-
nou anamnézou ADPKD je povazovéna za vysoce suspektni
pro tuto diagndzu, na druhou stranu absence nélezu cyst
na ledvindch u déti a adolescentti s pozitivni rodinnou
anamnézou diagnézu ADPKD nevylucuje. Indikaci k mo-
lekularnégenetickému vySetieni jsou atypickd prezentace
ADPKD (napt. asymetrické postizeni ledvin s jednostran-
nou prevahou cyst, extrarendlni cysty, diabetes mellitus ¢i
poruchy autistického spektra), cystickd choroba ledvin pri
negativni rodinné anamnéze a velmi ¢asnd forma ADPKD
(VEO-ADPKD) s manifestaci ve véku pred 18. mésicem.
Provedeni ultrasonografického vysetfeni ledvin u rodict

Priznaky nebo klinické znamky ADPKD u déti ve véku < 18 mésict definované nasledujicim:

I Prenatdini diagnoza hyperechogennich zvétsenych ledvin (> 2 SD pro gestacni vék) s oligohydramnionem

nebo

I Zvétsené custické ledviny (> 2 SD pro vek, pohlavi a visku) a/nebo snizena GFR

Early onset ADPKD

Priznaky nebo klinické znamky ADPKD u déti ve véku 18 meésict az 15 let definované nasledujicim:

I Pritomnost zvétsenych ledvin (> 2 SD pro vék, pohlavi a vsku) ve véku mezi 18 meésici a 15 lety
s hupertenzi (krevni tlak = 95. percentil pro vék, pohlavi a visku) a/nebo se snizenou GFR

Dité s ADPKD
Dité v riziku ADPKD

Dité s diagnozou ADPKD nesplnujici kritéria pro VEO-ADPKD neba EO-ADPKD

Dité s potenciadlnim rizikem dedi¢nosti ADPKD v roding, kde je znam pfibuzny s ADPKD

ADPKD - autozomalné dominantni polycystické onemocneni ledvin, EO-ADPKD - ¢asna forma autozomadalné dominantniho polycystického onemocnéni ledvin,
GFR - glomerularni filtrace; SD — smerodatna odchylka, VEO-ADPKD - velmi ¢asnd forma autozomalne dominantniho polycystického onemocneni ledvin
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¢i prarodic¢t ditéte (pokud jsou rodi¢e mladsi 40 let) je
doporucenym diagnostickym krokem k objasnéni diagndzy
u déti s cystickym onemocnénim ledvin a negativni ro-
dinnou anamnézou. U ditéte se solitdrni cystou, negativni
rodinnou anamnézou a bez priikazu cyst ledvin u rodict
(ev. prarodicit), jsou-li rodi¢e mladsi 40 let, je nejpravde-
podobnéjsi diagndzou benigni solitarni cysta. Prenatdlni
ultrasonograficky nélez zvétSenych echogennich ledvin
s ptitomnosti cyst ¢i bez nich je suspektni pro ADPKD. Di-
ferencidlnédiagnosticky je vSak nezbytné zvazovat i dalsi cy-
stickd onemocnén{ ledvin, zejména autozomalné recesivni
polycystické onemocnéni ledvin. V rdmei molekuldrnégene-
tické diagnostiky je metodou prvni volby cilené sekvenovani
nové generace. Vysledky by mély byt interpretovany v sou-
ladu s doporuc¢enim American College of Medical Genetics
and Genomics. Genetické vySetfeni nenf urcujici ve vSech
ptipadech, a proto negativni vysledek u pacienta s obvyklou
klinickou prezentaci nevylucuje diagndzu. Zdvaznost renal-
niho postizeni u ADPKD je podminéna typem kauzalniho
genu. Mira progrese onemocnéni ledvin v rodiné mize
slouzit jako voditko k odhadu pravdépodobného pribéhu
onemocnéni u dal$ich postizenych ¢lent. Muzské pohlavi
je povazovano za mozny prognosticky faktor zavaznéjsitho
prabéhu ADPKD.

Kontrola krevniho tlaku a proteinurie

Hypertenze predstavuje nejcastéjsi komplikaci ADPKD
v détském veku a je pritomna piiblizné u 20 % pacientt.
Doporuceni KDIGO uvadéji, ze krevni tlak by mél byt
u déti s ADPKD nebo u déti v riziku onemocnéni kontrolo-
vén jednou ro¢né od narozeni. Ambulantni monitorovdni
krevniho tlaku (ABPM) k identifikaci maskované a no¢ni
hypertenze je doporuceno u vSech déti ve véku od péti let
s vyskou = 120 cm s VEO-ADPKD, ¢asnou formou ADPKD
(EO-ADPKD) a obecné u déti s ADPKD a s hodnotou krev-
niho tlaku métreného v ordinaci > 75. percentil pro dany
vek, pohlavi a vysku. Pii nedostupnosti ABPM jsou akcep-
tovatelnymi variantami domdci méfeni krevniho tlaku,
pripadné kontroly krevniho tlaku v ordinaci. Vzhledem
k riziku moznych ¢asnych kardiovaskuldrnich komplikaci
KDIGO doporucuje u jedincti s ADPKD cilovou hodnotu
krevniho tlaku < 50. percentil pro vék, pohlavi a vysku
nebo < 110/70 mm Hg u adolescentli. Antihypertenzivy
prvni volby jsou inhibitory osy renin-angiotenzin-aldoste-
ron (inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu [ACE],
blokdtory receptoru pro angiotenzin II [ARB]) s jejich
dudlnim efektem na krevni tlak i proteinurii. Patologic-
kou proteinurii povazujeme za Casny ukazatel progrese
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Soucasnd doporuceni KDIGO pro diagnostiku a [écbu ADPKD
poskytuji uceleny piehled postupii zaloZenych na ditkazech,

onemocnéni a jeji 1é¢ba spocivd v obdobnych opatrenich,
k jakym pristupujeme u ostatnich chronickych nefropatii.
Stanoven{ poméru albumin/kreatinin v mo¢i pii pravidelné
monitoraci poskytuje citlivéj$i marker albuminurie nez
orientacni vySetfeni diagnostickym prouzkem. V pfipadé
patologického nélezu je namisté poddni antiproteinurické
medikace - inhibitortt ACE nebo ARB - ke snizeni pro-
grese nefropatie. Pacienti s ADPKD a nekontrolovanou
hypertenzi jsou v riziku vzniku c¢asné hypertrofie levé
komory srdec¢ni. Vysledky ABPM lépe koreluji s ndlezem
hypertrofie levé komory srde¢ni neZ jiné metody méreni
krevniho tlaku. Doporu¢eni KDIGO v neposledni radé
klade dtraz na rezimové opatieni - zdravy Zivotni styl
zahrnujici pravidelnou fyzickou aktivitu, omezeni pfijmu
soli a kontrolu hmotnosti.

Komplexni sledovani a planovani prechodu péce
Monitorace progrese rendlntho onemocnéni zahrnuje sledo-
véni krevniho tlaku, rendlni funkce, moc¢ovych nélezt a vy-
sledkti zobrazovacich vySetfeni. Frekvence kontrol by méla
bytindividualizovdna s ohledem na zdvaznostklinickychala-
boratornich projevii onemocnéni a vysledky zobrazovacich
metod. Casnd identifikace nemoci a lé¢ba komplikaci mohou
vyznamné ovlivnit prognézu nemocnych. Rutinn{ screening
extrarendlnich projevli onemocnéni u asymptomatickych
pacienttineni doporucovan. V piipadé vyskytu specifickych
symptomi jsou vsak tato vySetfeni indikovana. Pfistup k mo-
covym infekcim alitidze by mél odpovidat doporucenim pro
béznou détskou populaci. Atypické mocové infekce nebo
pretrvavajici bolesti bficha vSak ptedstavuji indikaci k po-
drobng¢js$im zobrazovacim vySetfenim za ti¢elem vylouceni
infekce cysty. Déti s ADPKD by nemély uzivat nesteroidni
antiflogistika vzhledem k jejich nefrotoxickému potencidlu
amoznému vlivu na progresi rtistu rendlnich cyst. Rovnéz se
v soucasnosti nedoporucuje podavani analog vazopresinu.
Doporuceni KDIGO zduraznuji dilezitost strukturované
tranzice téchto pacientti do dospélé péce, ktera by se méla
zahdjit jiz v adolescenci.

Zavér

Doporucené postupy KDIGO pro diagnostiku a 1é¢bu
ADPKD poskytuji komplexni, na diikazech zalozené vedeni
péce s cilem optimalizovat management téchto pacientt.
Obsahuji presnéjsi definice podtypti onemocnéni a nové,
piisnéjsi cilové hodnoty krevniho tlaku pro déti. Déle shr-
nuji doporuceni pro genetickou diagnostiku a psychoso-
cidlni podporu pacientt a zohledruji souc¢asné poznatky
z vyzkumu v oblasti détské nefrologie.

pricemZ samostatnd kapitola je vénovdna problematice pe-

diatrické populace.! Autozomdlné dominantni polycystické
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onemocnéni ledvin se miife manifestovat jiz v détském véku,
v nékterych pripadech velmi brzy, vyjimecné i prenatdlné.
Na zdkladé zpresnéné terminologie manifestace podle véku
pristupujeme k pacientiim s velmi casnou manifestact (VEO-
-ADPKD) v urcitych ohledech odlisné, jelikoZ tato skupina déti
Je ve zvySeném viziku vzniku komplikact, jako je hypertenze
a pokles glomeruldrni filtrace. Proto je nutné tyto stavy véas
identifikovat a adekvdtné 1é¢it. Rodindm déti s VEO-ADPKD by
meélo byt navic véas nabidnuto molekuldrnégenetické vysetvent
s cflem objasnit etiologii cystického onemocnént ledvin. Dopo-
rucent rozebiraji Cetné aspekty diagnostiky ADPKD, jelikoZ se
v naprosté vetsiné pripadit jednd o pomalu progredujici one-
mocnént, které obvykle v détském veku nevede k dramatickym
komplikacim. Pristupy se lisi podle kulturniho prostiedi, prdni
rodiny a zdrvavotniho systému dané zemé. Vhodny je sdileny
pristup k rozhodovdni, véetné diskuse s rodinou o monych
vyhoddch a ndsledcich casné diagnostiky.

StéZejni roli v diagnostice hraje ultrasonografické vySetreni
k uréent rozsahu onemocnéni a k detekci onemocnént u dalsich
Cclenii rodiny. Je nutno mit na pameéti, Ze u jedincit s ADPKD
mladSich 40 let nemuseji byt cysty identifikovdny; v téchto
pripadech je namisté vysettit ultrasonograficky prarodice.
Na druhou stranu neptitomnost rendlnich cyst u détského
pacienta diagnézu ADPKD nevylucuje. Genetické vysetvent by
mélo byt primdrné nabizeno rodindm pacientii s VEO-ADPKD,
deétem s atypickou prezentaci onemocnént a jedinciim s nega-
tivni rodinnou anamnézou.”

Vzhledem k vysoké prevalenci hypertenze u déti s ADPKD
a dostupnym terapeutickym moZnostem kladou soucasnd dopo-
rueni KDIGO diiraz na jeji véasnou diagnostiku a adekvdtni
1écbu.3 Provedené pediatrické studie prokdzaly pozitivni kore-
laci mezi hypertenzi, celkovym objemem ledvin a cyst a sniZe-
nou funkci ledvin.*s Proto by u déti a adolescentii s diagnézou
ADPKD mél byt krevni tlak méren alespon jedenkrdt roéné
od narozeni. K diagnostice hypertenze u déti ve véku = § let
s vyskou = 120 cm, u nichZ je v ordinaci namérena hodnota
krevntho tlaku > 75. percentil, je pii dobré dostupnosti vhodné
vyuzit ABPM k vylouceni hypertenze bilého pldsté a k posou-

zent cirkadidnniho profilu krevniho tlaku. U Cdsti jedinci
s ADPKD také nachdzime nocni hypertenzi, kterou bychom
bez ABPM neidentifikovali. Obdobné je pravidelné kaZdorotni
ABPM indikovdno u jedincit s VEO-ADPKD i EO-ADPKD
po dosaZent véku péti let. P¥i nedostupnosti ABPM jsou prija-
telnymi alternativami domdci mérent krevniho tlaku, pripadné
mérent krevniho tlaku v ordinaci.

Na zdkladé soucasnych poznatkii, s védomim, Ze i déti
s ADPKD a vysokym normdlnim krevnim tlakem jsou riziko-
vou skupinou pro vznik hypertrofie levé komory, povaZuji dopo-
ruceni KDIGO za cilovy krevni tlak hodnoty < 50. percentil pro
veék, pohlavi a vysku u déti a < 110/70 mm Hg u adolescentii.
Preferovanymi antihypertenzivy jsou blokdtory osy renin-an-
giotenzin-aldosteron, které maji nefroprotektivni a antipro-
teinuricky tcinek. Mimo farmakoterapii jsou plné indikovina
dietn{ doporucent a fyzickd aktivita obdobné jako u ostatnich
deéti s hypertenzi nebo chronickym onemocnénim ledvin.”

Nadvdha a obezita byly identifikovdny jako vizikové faktory
progrese ADPKD u dospélych. U déti dosud nebyly provedeny
studie hodnotici vliv obezity na progresi onemocnént, nicméné
obezita v deétstvi je spojena s vysSim rizikem obezity v dospélosti
a s jejimi doprovodnymi komplikacemi.® U pediatrickych pa-
cientii s ADPKD je proto nutné kldst ditraz na zdravy Zivotni
styl, pravidelnou fyzickou aktivitu, dostatetny piijem tekutin,
vyhybdni se nefrotoxickym Iékiim a prevenci nadvdhy a obezi-
ty.2 U déti tedy volime zdravou raciondIni stravu bez kalorické
Ci proteinové restrikce s cilem dosaZeni normdini hmotnosti
pro dany vék a pohlavi.

Svétovd spolecnost pro détskou nefrologii (IPNA) ve spo-
luprdci se Svétovou nefrologickou spolecnosti (ISN) vytvorily
spolecné doporucent pro tranzicni proces détskych pacienti
s chronickym onemocnénim ledvin.® Tranzice déti s ADPKD by
méla byt individualizovand podle zvyklosti jednotlivych center.
V soucasnosti nemdme dostatek ditkazii pro poddvdni cilené
terapie vCetné tolvaptanu détskym pacientiim s ADPKD." Je
nutné vyckat na vysledky klinickych studii u détské populace,
které potvrdy jejich ticinnost a bezpecnost, aby tyto pripravky
mohly byt zartazeny do bé¥né klinické praxe.
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