SOUHRN

Uvod: Autozomélné dominantni polycystické onemocnéni ledvin (autosomal dominant polycystic kidney disease =
ADPKD) je nejcastéjsim geneticky podminénym onemocnénim ledvin s incidenci 1:500 az 1:1000. ADPKD je
charakterizovano progresivnim cystickym postizenim ledvin, které vede k postupnému zhorSovani renalnich funkci a
k chronickému selhdni ledvin (CHSL) v dospé€losti. Dalsi bézné renalni komplikace piedstavuji hypertenze,
proteinurie, hematurie, infekce mocovych cest. Extrarenalni komplikace zahrnuji kardiovaskularni systém,
gastrointestinalni systém a postizeni pojivové tkané — necastéj$imi jsou abnormality srde¢nich chlopni, aneuryzmata
arterialniho feci§té¢ CNS, cysty jater, pankreatu a sleziny, hernie bfi$ni stény. ADPKD je zptisobeno mutaci v jednom
ze dvou znamych gend — PKD1 (85% pacientil), PKD2 (14% pacientt). Pfedpokladany tfeti gen PKD3 (cca 1%
pacienttl) dosud nebyl lokalizovan. Rada studii u dospé&lych pacientil prokazala, Ze pacienti s mutaci v genu PKD2
maji lepsi prognoézu nez pacienti s mutaci v genu PKDI1. Priméry v&k kone¢ného stadia selhani ledvin (ESRD)
nebo Gmrti byl 53 let u PKD1 a 69 let u PKD2, primérny vék pouze ESRD byl 54 let u PKD1 a 74 let u PKD2.
Pacienti s PKD1 méli 4x vy$si prevalenci arteridlni hypertenze. Pocet cyst a objem cyst je vétsi u pacientd s mutaci
PKDI. Dalsi studie prokazuji, ze symptomy ADPKD jako rendlni cysty, hypertenze nebo proteinurie mohou byt
pozorovany jiz v détstvi, ¢i dokonce jiz prenatalné.

Cile studie: U déti s ADPKD dosud nebyla nikdy provedena studie zaméfend na korelaci genotypu a fenotypu -
neexistuje tedy studie zabyvajici se rozdily v manifestaci ADPKD u déti. Proto bylo cilem na$i prace porovnat
klinické, sonografické a laboratorni nalezy u déti s potvrzenou mutaci v PKD1/ PKD2 genu.

Pacienti a metody: Bylo vySetfeno 50 PKDI1 a 10 PKD2 déti. Pramérny vék v obou skupinach byl shodny (8,6+5,4
and 8,945,6 roku). Retrospektivné byly analyzovany ultrazvukové nalezy, prilezitostné krevni tlaky (TK), ABPM
(ambulantni 24 hod. méteni TK), glomerulérni filtrace (GFR) a proteinurie.

Vysledky: PKDI1 pacienti méli ve srovnani s PKD2 pacienty signifikantné vyssi celkovy pocet rendlnich cyst
(13,3+12,5 vs. 3,0+£2,1, p=0,004), vétsi ledviny (délka pravé/levé ledviny 0,89+1,22 vs. 0,17+1,03 SDS, p=0,045 a
1,19+1,42 vs. 0,12+1,09 SDS, p=0,014) a vyssi denni a noéni systolicky TK (denni/no¢ni index systolického TK
0,93+0,10 vs. 0,86+0,05, p=0,021 a 0,94+0,07 vs. 0,89+0,04, p=0,037). Mezi obéma skupinami deti nebyly zjistény
statisticky vyznamné rozdily v pfilezitostném TK, glomeruldrni filtraci a proteinurii. Prenatalné detekované renalni
cysty (14%), hypertenze na podkladé ABPM (27%) a zvétsené ledviny (32%) byly pozorovany jen u déti s mutaci
v genu PKD1.

Zavéry: Jedna se o prvni studii korelace genotypu a fenotypu u déti s ADPKD. Prokézala signifikantni rozdily mezi
pacienty s ADPKD podminéném mutacemi v genech PKD1 a PKD?2 jiz v ¢asnych fazich onemocnéni. Déti s PKDI
mutacemi maji vys$§i pocet renalnich cyst a vEtsi cysty nez déti s mutacemi v genu PKD2. PKDI1 déti maji Castéji
zvétsené ledviny a bilateralni renalni cysty, PKD1 pacienti maji rovnéz vyssi denni a no¢ni systolicky krevni tlak
podle ABPM a maji Cast&ji hypertenzi nez déti s PKD2 mutacemi. Prenatalné detekované rendlni cysty a zvétSené
ledviny jsou vysoce specifické pro PKD1 mutaci.




