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U pacientt s autozomalné dominantnimi polycystickymi
ledvinami (ADPKD) se hypertenze vyskytuje v 50-70 %
pripadti nemocnych jiz ve fazi, kdy maji jesté¢ normdl-
ni nebo jen hrani¢né sniZenou rendlni funkci, nejcastéji
ve véku okolo 30 let. Expanze cyst vede k intrarendln{
ischemii, aktivaci systému renin-angiotenzin-aldosteron
(RAAS) a ke vzniku a udrzovani hypertenze u pacientti
s ADPKD. ZvétSovani cyst je u nemocnych s ADPKD
spojeno s aktivaci cirkulujictho i intrarendlniho systému
renin-angiotenzin-aldosteron. Angiotenzin prispivd nejen
k hypertenzi, ale i k proliferaci a expanzi cyst, zvySuje sym-
patickou nervovou aktivitu, aktivitu endotelinu, oxida¢ni
stres a rendlni fibrézu. Hypertenze koreluje u ADPKD
s velikosti ledvin, proteinurii, kardiovaskuldrnimi kom-
plikacemi a s progresi do termindlniho selhdni ledvin.

V této retrospektivni studii v Bruselu byly sledovany
déti ve véku 5-18 let v obdobi let 2006-2020. Celkem
studie zahrnula sledovani 55 déti s ADPKD ze 42 rodin
s timto onemocnénim. Pramérny vék déti na pocatku
sledovani byl 9,9 + 2,2 roku, 45 % tvotili chlapci. VSichni
pacienti méli pozitivni rodinnou anamnézu a minimdlné
jednu cystu na ultrazvukovém snimku ledvin.

U déti byla provedena mutacni analyza genu
PKD1/PKDz, sledovaly se komplikace ADPKD jako nefro-
litidza, makroskopickd hematurie, infekce mocovych cest,
proteinurie. Odhadovand glomeruldrni filtrace (eGFR)
byla stanovena dle Schwartzovy rovnice, rozmeéry ledvin
byly méteny ultrasonograficky. Zvétseni ledvin bylo adjus-
tovano na vysku pacienta, jako zvétSeni byla hodnocena
délka ledviny pfesahujici 97,5. percentil. Dale byl provadén
24hodinovy monitoring krevniho tlaku (ABPM), kdy jako
hypertenze byl hodnocen systolicky/diastolicky krevni tlak
nad 95. percentilem.

Tézky prubeh choroby u rodici byl definovan selhanim
ledvin ve véku pfed 55. rokem v rodinné anamnéze, velky-

mi polycystickymi ledvinami (1C-1E dle Mayo klasifikace)
a/nebo rychlym poklesem eGFR dle Chronic Kidney Dis-
ease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) o vice nez
5 ml/min/1,73 m?/1 rok.

ADPKD byla diagnostikovédna u déti v primérném
véku 6,0 + 4,8 roku nejcastéji v ramci screeningu v rodi-
né (51 %), v péti pripadech byly cysty zjistény jiz béhem
téhotenstvi. Ve 40 % pripadi byli pacienti vySetfovani pro
ruzné komplikace ADPKD, pro hypertenzi, bolesti bti-
cha, hematurii, infekce mocovych cest; eGFR prevysovala
u vSech déti 9o ml/min/1,73 m?* u tfi déti byla pfitomna
proteinurie (pomér protein/kreatinin [PCR] > 0,2 g/g).
U 32 déti byly zjistény mutace genu PKD1, které vedou
ke krat$imu polycystinu 1, u 12 déti zdménné mutace
PKD1, u zddného pacienta nebyla nalezena mutace v genu
PKD2 a u zbytku déti nebyly nalezeny kauzalni mutace
v genech PKD. Ostatni geny, které mohou zplisobovat
polycystézu ledvin, nebyly analyzovdny.

Devét déti (16 %) mélo diagnostikovanou arteridlni hy-
pertenzi, osm z nich zahdjilo antihypertenzni terapii v pra-
mérném veéku 8,3 + 4,5 roku. Nocni pokles alespon 0 10 %
nebyl p¥itomen p¥i ABPM u 67 % déti. Ctyficet procent
déti mélo zvétSenou jednu ledvinu, 17 % déti melo zvétse-
né ob¢ ledviny. Tézky fenotyp ADPKD mélo 54 % (27/50)
rodict, u 17 rodi¢h doslo k selhdni ledvin pted 55. ro-
kem zivota. Hypertenze u déti s ADPKD byla asociovdna
s oboustrannou nefromegalii (p < 0,001) a nepfiznivym
fenotypem u rodict, predevsim s jejich velikosti ledviny
(dle Mayo klasifikace 1C-1E) (p = 0,01). Nebyla zjisténa
korelace hypertenze s typem mutace PKD1 (p = 0,66).

Hypertenze se vyskytovala u 16 % déti s ADPKD. Cas-
téji se hypertenze vyskytovala u déti s ADPKD s vétsimi
ledvinami a u déti, jejichz rodi¢e méli zdvazny pribch
ADPKD. Tyto déti jednoznacné profituji ze screeningu
ADPKD a ze v¢asného zahdjeni antihypertenzni 1é¢by.
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Hypertenze je asociovdna s pritomnosti mutace v genu PKD1,
s muZskym pohlavim, sniZenym priitokem krve ledvinou, pro-
teinurii a se zvySenym objemem ledvin a jeho dalSim riistem
v priibéhu Casu. U pacientii ve studii HALT-PKD koreloval
objem ledvin korigovany na vysku pozitivné s albuminurii
a negativné s odhadovanou glomeruldrni filtraci. VEtsi objem
ledvin méli muZi a osoby s vétsim télesnym povrchem.

Hypertenze je u ADPKD asociovdna nejen se zvysenym
objemem ledvin, ale také s hypertrofii levé komory. Vzestup
indexu hmotnosti levé komory se objevuje u déti s ADPKD
jeste drive, neZ lze zachytit vy$si hodnoty krevniho tlaku
ve srovndni se stejné starymi kontrolnimi osobami. Existuje
tésnd korelace mezi zdvainosti hypertenze, hypertrofii levé
komory srdecni, poklesem glomeruldrni filtrace a progre-
sivnim zvétSovdnim rendlnich cyst. Vzestupu indexu hmot-
nosti levé komory Ize predejit léCbou inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu (ACE). Velmi Casnd 1écba détskych
pacientii s ADPKD by tedy mohla alespor: teoreticky predejit
vyvosi nékterych orgdnovych komplikact a ndsledné i progresi
chronické rendini insuficience.

Ptinos inhibice systému renin-angiotenzin ke zpomalent
progrese chronické rendlni insuficience je u ADPKD zatim stdle
nejisty. Ve velké studii HALT1 bylo randomizovdno 1 018 hy-
pertenznich pacientit s ADPKD stratifikovanych podle EGFR
(vice neZ 60 mljmin/1,73 m* a 25-60 mlimin/1,73 m?) k lébé
kombinact inhibitoru ACE a antagonisty receptorit AT, pro
angiotenzin II nebo k monoterapii inhibitorem ACE na dvou
urovnich kontroly krevniho tlaku se ctyr- aZ osmiletou dobou
sledovdni. Ve studii byl testovdn viiv blokddy systému RAAS
a strikini kontroly krevniho tlaku (TK) (do 110/70 mm Hg)
na progresi cyst a rendini insuficience u pacientit s ADPKD.
U striktni kontroly TK se 2vétsil objem polycystickych ledvin
0 38 %, u bé¥né kontroly TK 0 44 % (p = 0,006) po péti le-
tech, vliv na zpomalent poklesu eGFR vsak prokdzdn nebyl.
U striktni kontroly TK doslo k vyznamnému zmensent objemu
levé komory a k poklesu mikroalbuminurie. Ze strikini kon-
troly TK nejvice profitovali muzi ve véku do 30 let s velkymi

polycystickymi ledvinami, Castéji si vSak pacienti v této skupiné
steZovali na vertigo. Kombinace inhibitoru ACE a sartanu byla
bezpecnd i u pacientii s ADPKD s nizkou glomeruldrni filtraci
(25-60 mljmin/1,73 m?).

Hypertenze se vyskytuje asi u 20 % déti s ADPKD, zatimco
v béZné détské populaci do 4 96> U déti by mély byt provadény
nefrologické kontroly od raného véku, pravidelné by mél byt
provddén 24hodinovy ABPM. Ji¥ u détskych pacientil je Casto
mozné pozorovat krevni tlak prevysujici 95. percentil vékové
skupiny. Krevni tlak koreluje pozitivné s velikosti ledvin a po-
Ctem cyst. U Cdsti détskych pacientii také jig v détském veéku
byla zjisténa glomeruldrni hyperfiltrace, kterd byla spojena
dlouhodobé s casnéjstm poklesem vendini funkce. Jig béhem
deétstvi dochdzt ke zvySovdni poCtu cyst a ndriistu prevalence
hypertenze. Inhibitory ACE jsou prvni volbou 1écby vysokého
krevniho tlaku uZ u détskych pacientit s ADPKD.

V této mensi retrospektivni studii analyzujici tidaje v pri-
béhu 15 let sledovdni byli vysSettovdni a molekuldrné geneticky
analyzovdni i rodice déti s ADPKD. Hypertenze byla diagnos-
tikovdna pri ABPM u 16 % déti. Byl definovdn horst priibéh
onemocnéni u vodicii a ndsledné byl zjistén Castéji vysst krevni
tlak u deéti, jejichZ rodice méli téXs1 priibéh onemocnéni. Ddle
byla zjisténa i korelace vyssiho krevniho tlaku u déti se zvétse-
nymi ledvinami s cystami. ABPM je nyni doporucovdn u vech
déti z rodin s ADPKD, nejcastéji od ti let. Pokud nent jisténa
hypertenze, doporucuje se opakovat ABPM kaZdé dva roky.

Casnd diagnéza ADPKD umo#iiuje viasné zjisténi hyper-
tenze a mikroalbuminurie jiZ v détstvi a ndsledné umoZituje
Jejich véasnou écbu. Presymptomatickd molekuldrné genetickd
diagnostika genii PKD zdvisi v Ceské republice u déti ve véku
do 18 let na rozhodnuti rodicii. Na druhou stranu je diagnosti-
ka choroby, 1 kdyz s pozdnim ndstupem, v détstvi bez monosti
kurativni 1écby pro celou rodinu stresujici.

Zavérem této studie je zjisténi hypertenze u 16 % déti
s ADPKD. Déti s vétsimi ledvinami a déti, jejich? rodice maji
test priibéh onemocnént, budou nejvice profitovat z casného
screeningu onemocnéni a 2 kazdorocniho ABPM.
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