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Autozomalné dominantni polycystickd choroba ledvin je geneticky podminéné onemocnéni, které u asi poloviny pacientt vede
k chronickému rendlinimu selhdni. Jednd se o multisystémové onemocnéni s predominanci postizeni ledvin a vyrazné zhor3ujici
zdravotni stav nemocného. Kauzalni terapie neni znama. Mezi renalni komplikace patii infekce mocovych cest, nefrolitidza, he-
maturie, krvaceni do cyst a dalsi. Lé¢ba ve fazi chronického rendlniho selhani zahrnuje ndhradu funkce ledvin — hemodialyzu/
peritonedlni dialyzu a transplantaci ledviny. Kontroverzni otazkou je indikace, nac¢asovani a technika nefrektomie nativnich
polycystickych ledvin. VZdy je tfeba postupovat individualné, Zadny jednoznacny konsensus neni. Rutinné se provadét nedopo-
rucuje. Ma také své chirurgické aspekty a implikace. K jejimu provedeni se doporucuji symptomatické ledviny, asymptomatické
pfi potiebé ziskani mista k transplantaci ledviny a ledviny, kde je podezieni na tumor. V tomto prehledu vyzdvihujeme dulezité
aspekty tohoto onemocnéni v urologii.

Kli¢ova slova: autozomalné dominantni polycysticka choroba ledvin, ADPKD, nativni nefrektomie.

Autosomal dominant polycystic kidney disease from urological point of view

Autosomal dominant polycystic kidney disease is a genetic disease that leads to chronic renal failure in about half of patients. It is
a multisystem disease with a predominance of kidney affection and significantly worsening the patient’s health. Causal therapy is
not known. Renal complications include urinary tract infections, nephrolithiasis, hematuria, cyst bleeding and others. Treatment in
chronic renal failure includes renal replacement therapy - hemodialysis/peritoneal dialysis and kidney transplantation. Indication,
timing and technique of nephrectomy of native polycystic kidneys remains controversial. It is necessary to proceed individually, there
is no clear consensus. It is not recommended to perform nephrectomy routinely. It also has its surgical aspects and implications.
Native nephrectomy is recommended in symptomatic kidneys, in asymptomatic kidneys when it is necessary to obtain a place for
kidney transplantation and in kidneys where a tumor is suspected. This review focuses on important aspects of ADPKD for urologists.

Key words: autosomal dominant polycystic kidney disease, ADPKD, native nephrectomy.

Uvod

Autozomdlné dominantni polycystic-
kd choroba ledvin (Autosomal Dominant
Polycystic Kidney Disease - ADPKD) je nej¢as-
t&jSi dédi¢né onemocnéniledvin vyskytujici se
v populaci s incidenci 1:400-1:1000 a celo-

svétoveé postihujici az 15 miliond lidi. V Evropé
je okolo 800000 pacienti s ADPKD (1). U po-
loviny z téchto pacientl dochazi v Sesté de-
kadé zivota k selhadni ledvin, coz md mnoho
ekonomickych a socidlnich disledkd. Pacienti
s ADPKD predstavuji 8-10% dialyzované po-

pulace v Evropé a je také ¢tvrtou nejcastéjsi
pfi¢inou chronického selhani ledvin u do-
spélych pacient(l. Jedna se o geneticky he-
terogenni onemocnéni zplsobené mutace-
mi v genu PKD1 (na 16. chromozomu) nebo
v genu PKD2 (na 4. chromozomu), vzacné
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i v jinych (2). Typickym nélezem je nélez
zvétsenych ledvin prostoupenych cystami.
Senzitivni neinvazivni diagnostickou metodou
je ultrazvukové vysetieniledvin. Jiz ve stadiu
normalnich rendlnich funkci je pfitomna ar-
teridlni hypertenze az u 70 % pacientd. Mezi
dalsi rendini komplikace patii infekce moco-
vych cest, nefrolitidza, hematurie, krvaceni do
cyst a dalsi. ADPKD je systémové onemocnéni
s ¢astymi extrarendlnimi projevy. Nej¢astéji
se jednd o cysty v jinych organech (jatra,
pankreas, semenné vacky). Nejzavaznéjsi
komplikaci je ruptura mozkového aneuryz-
matu vedouci k subarachnoidalnimu krvaceni.
Kauzalni terapie neni znama. V sou¢asné dobé
je vénovana pozornost rliznym terapeutickym
moznostem, jak zamezit rlstu cyst, progresi
onemocnéni a moznostem |é¢by komplikaci.
Lécba ve fazi chronického renélniho selhani
zahrnuje nahradu funkce ledvin - hemodi-
alyzu/peritonedlni dialyzu a transplantaci
ledviny. Kontroverzni otdzkou je indikace,
nacasovani a technika nefrektomie nativnich
(vlastnich) polycystickych ledvin. Ta s rozvo-
jem mediciny a operacnich technik jiz neni
tolik zatizena morbiditou a mortalitou jako
v minulosti. Realizuje se u symptomatickych
pacientd s rekurentnimi obtizemi (bolesti,
krvaceni, infekce, urolitidza, respiracni insufi-
cience, gastrointestinalni obtize), pfipadné
u asymptomatickych pacientl pro ziskani
dostatec¢ného prostoru pro Stép nebo pfi
podezieni na tumor, ale jasna doporuceni

neexistuji.

Autozomalné dominantni
polycysticka choroba ledvin

Dédi¢nost je typicky autozomalné domi-
nantniho (AD) typu. Mala cast pfipadl mlze
vzniknout v ddsledku nové vzniklych (spon-
tannich) mutaci, jejichz frekvence vyskytu se
odhaduje na 6,9 x 10-5. 78 % nemocnych nese
mutaci genu PKD1 (kratké raménko 16. chro-
mozomu), 14 % mutaci genu PKD2 (dlouhé
raménko 4. chromozomu). U minoritni ¢asti
pacientu zjistujeme mutaci v GANAB genu,
ktery kéduje alfa podjednotku glukosidazy I,
nebo v DNAJB11 genu (2, 3).

Gen PKD1 je mnohem rozsahlejsi a jeho
struktura komplikovanéjsi, nez je tomu u PKD2
genu. Geny PKD1 a PKD2 kéduji genové pro-
dukty polycystiny (1 a 2). Oba polycystiny,

membranové glykoproteiny, se liSi nejen tva-
rem a velikosti (polycystin 1 je zfetelné vétsi
a slozitéjsi genovy produkt nez polycystin 2),
ale také funk¢né (Tab. 1). Klicovym objevem
je skutec¢nost, ze oba polycystiny vzajemné
interaguji C termindlnim koncem lokalizova-
nym v intraceluldrni oblasti (4). Fenotypické
zmény vznikaji v ddsledku mutaci na urovni
PKD1 ¢&i PKD2 genl (vzécné obou). Charakter,
rozsah i klinické projevy téchto zmén jsou
velmi blizké (at se jednd o PKD1 ¢i PKD2 gen),
hlavni rozdil spociva ve skutec¢nosti, ze k vy-
voji uvedenych zmén dochdazi u nemocnych
s PKD1 genem pfiblizné o 15-20 let dfive nez
u nemocnych s PKD2 genem (k selhani ledvin
dochazi u pacientd s mutacemi v PKD1 genu
v prdmeéru v 54 letech a s mutacemi v PKD2
genu v 74 letech) (2). Zna¢ny rozdil v individu-
alnim prabéhu onemocnéni mezi rodinami
i vrdmci jedné rodiny naznacuje, ze kromé PKD
genotypu (PKD1 versus PKD2), typu a lokalizace
mutaci se na vyvoji onemocnéni uplatruji dalsi
vlivy genetické i negenetické povahy.

Pro uUplnost nutno uvést také autozo-
malné recesivni polycystickou chorobu led-

Tab. 1. Geny a genové produkty u ADPKD

vin — ARPKD - kterd je podstatné vzacnéjsi
vrozenou vadou (incidence 1:20000-40000)
a je zpusobena genovou mutaci na 6. chromo-
zomu. Projevuje se rychlym rozvojem renalni
insuficience v poporodnim obdobi. U déti
s touto chorobou se v brzkém véku vyskytuje
hypoplazie plic, oligohydramnion nebo fib-
réza jater s rozvojem portélni hypertenze (5).
Diferencialni diagnostika polycystickych cho-
rob ledvin je uvedena v tabulce 2.

Z bunécnych a animalnich modeltd vyplyva,
Ze cysty se zacinaji vyvijet pfi snizené expresi
funkéniho polycystinu. Cysty v casném stadiu
vyvoje vznikaji dilataci ¢asti nefronu (neporu-
Senych tubult i sbérnych kanélkd). Zpocatku se
cysty plni glomerularni filtraci, pozdéji ztraceji
napojeni na nefron a dalsi rlist cyst je zpuUso-
ben sekreci tekutiny hyperplastickou epitelidini
vystelkou cyst. Zésadni roli v sekreci tekutiny
do cyst hraje stimulovana sekrece cyklickym
adenosin monofosfatem (CAMP) a snizeni
koncentrace kalcia, které je mozné ovlivnit
terapeuticky. Jak cysty rostou, komprimuiji re-
nalni parenchym, ktery je poskozen ischemii.
Vysledkem je progresivni dysfunkce ledvin (6).

(vybrané charakteristiky) (extracelularni)

Geny PKD1 PKD2

Lokalizace 16p13.3 4921-g23

Genové produkty polycystin 1 polycystin 2

Velikost 462kDa 110kDa

Proteinova cast 4303 aminokyselin 968 aminokyselin
Struktura N — terminalovy konec N — termindlovy konec

(intracelularni)

11 transmembranovych domén

6 transmembranovych domén

(intracelularni)

C - termindlovy konec

C - termindlovy konec
(intraceluldrni)

Funkce receptor

jontovy kanal regulujici
intraceluldrni hladiny Ca**

interakce burnka-burka

regulace polycystinu 2

Exprese na celularni trovni

v epitelidlnich burkach, v hladké svaloviné, kardialnich myocytech aj.

Exprese na subcelularni drovni

v pevnych spojich,
desmozomech, ciliich aj.

primarné v endoplazmatickém
retikulu, déle v ciliich aj.

Dédi¢nost AD

AD

Fenotyp

zavaznéjsinez u PKD2

mirnéjsi nez u PKD1

Tab. 2. Diferencidini diagnostika cystickych lézf ledvin

Prosté cysty V populacibézné, nejsou dédicné, nevedou k CHRI, vétsinou unilaterdinia ne mnohocetné
Oboustranna Vrozend nebo ziskand obstrukce ureterd, mize byt az palpovatelnd s poruchou funkce
hydronefréza ledvin, ale dobfe odlisitelnd od cyst pfi UZ vysetieni

ARPKD Incidence 1:20000, dédi¢nost AR, klinické projevy jiz prenatdiné nebo v détském véku
Tuberdzni Incidence 1:10000-1:20000, dédi¢nost AD, mnohocetné tumory — v ledvindch imitujici
skleréoza cystické onemocnéni, dalsi projevy — zachvaty, mentélni retardace, adenoma sebaceum

Syndrom Incidence 1:36000, dédi¢nost AD, nadory CNS, ledvin, nadledvin, pankreatu; cysty ledvin
von Hippel-Lindau

Cysty ziskané Vznikaji v terénu chronické nefropatie, nejsou dédi¢né, nepostihuji jiné organy

pri urémii
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Makroskopicky jsou tyto ledviny obvykle
vyznamné zvétsené, jejich povrch pokryva-
ji cysty rGznych velikosti (Obr. 1, 2). Nékteré
jsou vyplnény jantarovou tekutinou, jiné jsou
prokrvacené, zhnisané nebo kalcifikované.
Mikroskopicky jsou cysty tvofeny jednou vrst-
vou bunék.V rendInim parenchymu Ize nalézt
peritubuldrni fibrézu nebo zndmky sekundar-
ni infekce. Pocet glomeruld muze byt reduko-
van, nékteré z nich mohou byt hyalinizovany.
Renadlni arterioly jsou ¢asto ztlusténé.

Toto onemocnéni se muize projevit hlavné
bolestmi bficha (kde si i sami pacienti nékdy
hmataji rezistence), bolestmi v boku, pfipadné
renalni kolikou, mikro- nebo makrohematurii,
infekcemi mocovych cest az urosepsi, arterialni
hypertenzi a renaIni insuficienci. Pacienti mo-

Obr. 1. Nefrektomovand pravd polycystickd led-
vina, vdha 4 760 g (zdroj: archiv autora)

Obr. 2. Stejnd ledvina na predoperacnim zobra-
zeni MRI (zdroj: archiv autora)
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hou ale k l1ékafi prvné pfijit se symptomy, které
jsou zpusobeny cystami v jinych organech jako
jatra, pankreas, slezina, nadvarle. Kompletni
pfehled je uvedeny v tabulce 3, rendini a extra-
rendlni manifestace podrobné viz nize.

Diagnostika

Diagnostika se nejcastéji provadi pfi rutin-
nim hodnoceni asymptomatického pacienta
s pozitivni rodinnou anamnézou ADPKD, pfi
vysetfovani nové vzniklé hypertenze, jako
nahodny nalez béhem zobrazovacich vyset-
feni provadénych pro nesouvisejici ddvody
a béhem vysetifovani symptom specifickych
pro ADPKD. Potvrzeni diagnézy je prede-
vsim zobrazovacimi metodami (UZ, CT, MRI).
Genetické vysetreni je vyhrazeno pro atypické
nebo nejasné pfipady. (Pozn.:V pfipadé néle-
zu mutace mohou péry vyuzit sluZzeb centra
asistované reprodukce a podstoupit umélé
oplodnéni s preimplanta¢nim vysetfenim
embryi. V pfipadé spontdnniho téhotenstvi
je riziko pfenosu nemoci na potomky az 50 %.
Preimplantacni vysetfeni umoznuje vybrat
takové embryo, které vlohu nenese. Tomuto
umélému oplodnéni musi ale predchazet
genetické vysetieni a zachyt mutace zodpo-
védné za ADPKD. V CR je genetické vysetieni
hrazeno z vefejného zdravotniho pojisténi,
odebird se 1 zkumavka periferni krve a vyset-
feni trvd 3—-4 mésice.)

U pacientli s rodinnou anamnézou ADPKD
s normalni funkci ledvin obvykle ke konfirma-
ci/vylouceni nemoci dostacuje ultrazvukové
vysetieni. Pfi nejednoznacnosti nebo k dalsi-
mu hodnoceni (krvaceni, litidza, komplexni cy-
sty) se doplriuje bud CT, nebo MRI. U pacientt
bez rodinné anamnézy ADPKD nejsou jasna
kritéria pro diagnostiku na UZ, ale vétsinou
se jako suspektni nalez bere pfitomnost 10
avice cyst (=5mm) v kazdé ledviné, zejména

Tab. 3. Manifestace ADPKD

pokud jsou ledviny zvétsené nebo nachazime
cysty i v jatrech (7). Celkovy objem ledvin na
zobrazovacich vysetfenich Ize brati jako bio-
marker — negativné koreluje s glomerularni
filtraci (8).

Terapie

Kauzalni terapie neexistuje. Az do stadia 3
chronického selhani ledvin (CKD) se dopo-
rucuje pfijem tekutin okolo 3-4 litr( vody
denné, aby priimérna osmolalita moci klesla
k 250mOsm/kg a utlumila se tak sekrece va-
sopresinu.V soucasné dobé je také dostupny
inhibitor receptoru V2 pro vazopresin tol-
vaptan (Jinarc©), ktery zpomaluje rlst cyst
arychlost ztraty funkce ledvin, ma vsak sva in-
dikacni kritéria (9). Déle se doporucuje striktni
kontrola krevniho tlaku od détstvi (a eventu-
alni nasazeni antihypertenzni terapie), stejné
tak jako dodrzovani zdravého zivotniho stylu
s pravidelnou aerobni aktivitou, omezenim
pfijmu soli a lehkym omezenim pfijmu bilko-
vin. P¥i sportu se vsak vyhnout situacim, kde
muze dojit k traumatu bficha.

Hlavni Ié¢ba je symptomatickd — analge-
tika ke zvladani bolesti, antibiotika pii infek-
tech, studovdna je moznost selektivni em-
bolizace rendlni arterie pfi krvaceni. Dialyza
nebo transplantace ledviny jsou na misté
u pacientl ve stadiu chronického renalniho
selhani. Chirurgické intervence jsou indikova-
ny u symptomatickych pacientd, pfi nutnosti
ziskani mista pro transplantovanou ledvinu

nebo pfi podezieni na tumor.
Renalni manifestace

Hematurie a krvaceni do cyst

Casto Ize identifikovat vyvolavajici uda-
lost, jako je infekce mocovych cest nebo
fyzicka aktivita. Makrohematurie je spojena

Renalni manifestace

Extra-renalni manifestace

Cysty ledvin Gastrointestindinf

ArteridIni hypertenze

Hematurie

Cysty jater

Cysty pankreatu

Divertikuléza

Akutni nebo chronické bolest | Kardiovaskuldrni

Infekty mocovych cest

Nefrolitidza

Chlopriové vady

Intrakranidlni aneuryzmata

TorakoabdomindIni aneuryzmata

Nefromegalie Dalsi systémy

Renélnf selhdni

Cysty ovarif

Arachnoidalni cysty

Pinedlnf cysty

Cysty sleziny
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srychlejsi progresi onemocnéni. Pfi prasknuti
cysty maze dojit k hematurii krvdcenim do
vyvodného systému s bolestmi v boku a az
renalni kolikou pii postupu koagul. Nékteré
cysty nekomunikuji s vyvodnym systémem,
proto je typickym projevem bolest, nikoli
hematurie. Hematurie zpUsobena rupturou
cysty obvykle odezni do dvou az sedmi dnli
konzervativni terapie, ktera zahrnuje klid na
1Gzku, hydrataci, analgetika, ptipadné anti-
hypertenziva. Retroperitonealnim krvaceni
muze byt i zivot ohrozujici. Pfi hemodynamic-
ky zadvazném krvaceni nebo anemizaci mlze
byt nutna arteridlni embolizace nebo akutni
nefrektomie. Dlouhotrvajici nebo rekurentni
hematurie, zejména u muzi nad 50 let, zvy-
Suje moznost nesouvisejiciho problému jako
benigni hyperplazie prostaty, nador ledvi-
ny, mocového méchyre, prostaty nebo IgA
nefropatie.

Infekce mocovych cest

Ptiblizné 30 az 50 % pacientt s ADPKD
bude mit béhem Zivota infekci mocovych
cest. Infekce cyst s nutnosti hospitalizace se
vyskytuje méné casto, pfiblizné u 9% paci-
entl (10). Infikovana cysta a akutni pyelo-
nefritida jsou nejcastéjsimi infekty ledvin,
mohou ale nastat komplikace jako perinef-
riticky absces nebo urosepse. | afunkcni
polycystické ledviny ve stadiu CHRI mohou
byt zdrojem infekce a pouze antibiotiky se
infekt v cystach nikdy zcela neeradikuje. Po
transplantaci ledviny (imunosuprimovani
pacienti!) je tteba vénovat zvlastni pozornost
nativnim ledvinam a polycystickym jatram
u pacientl s horeckou, elevaci zanétlivych
parametr(i, bolestmi nebo sepsi. Stejné ja-
ko v bézné populaci jsou infekce mocovych
cest typicky zpdsobeny gramnegativnimi
strevnimi bakteriemi, které prestupuji as-
cendentné z mocového méchyre, vliv mlze
mit i veziko-ureteralni reflux, nefrolitiaza
nebo instrumentace v mocovych cestach (11).
Tradi¢ni zobrazovaci vysetfeni (UZ, CT, MRI)
jsou vétsinou v hodnoceni nespecifické, in-
fekéné zménéné cysty se vétsinou jevi po-
dobné jako ty prokrvacené. ®F-FDG-PET/CT
vsak tyto cysty identifikovat mize, toto vy-
Setfeni lze vyuzit pfi rozliseni, kterd z ledvin
je zdrojem infekce, pfipadné zda origo neni
v cysté v jatrech.

Nefrolitidza

Prevalence nefrolitidzy je az desetkrat vys-
i nez u ostatni populace (az u 20% pacientl
s ADPKD, respektive dle recentni metaanalyzy
3-59% (12)), ¢astéji je litidza zastoupena uraty.
Ke tvorbé konkrementt pfispivaji mechanicky
cysty a dilatované tubuly, dalSim faktorem
mohou byt metabolické poruchy jako snizena
koncentrace citrdtd v moci, méné casto hyper-
urikosurie a hyperkalciurie. Konkrementy
mohou vyvolat obstrukci mocovych cest,
byt faktorem pfispivajicim ke vzniku infekce
a zpUsobovat hematurii a bolest. Pfitomnost
mnohocetnych cyst mlze znesnadnovat dia-
gnostiku ilé¢bu, nicméné v posledni dobé se
v 1é¢bé nefrolitiazy i u nemocnych s ADPKD
stale castéji pouzivaji minimalné invazivni

urologické techniky.

Bolesti bficha a bolesti v boku

Ke zvétseni ledvin v dlsledku zvétseni
arlstu cyst v ledvinach dochazi s pribyvajicim
vékem. Bolesti popisuje pfiblizné 60 % pacien-
th s ADPKD (13). Vyrazné zvétseni ledvin mGze
vést k Utlaku lokdInich struktur s moznou kom-
presi vena cava inferior ¢i gastrointestinalnimi
obtizemi a respiracni insuficienci. U nékterych
nemocnych se mohou objevit epizody akutni
bolestivosti, nejcastéji podminéné rupturou
cysty a/¢i krvacenim do cysty, nefrolitidzou
¢i infekci, vzacnéji tumorem (14). Z hlediska
|écebného Ize nékteré tyto pficiny odstranit
pfislusnymi terapeutickymi intervencemi.
Chronicka bolest je obecné zplsobena zvét-
Senymi polycystickymi ledvinami, které zpG-
sobuji roztazeni kapsuly nebo trakci renalniho
pediklu. Mechanicka bolest se také muze obje-
vit pti bedernilordéze. Chronické tupé bolesti
vyzaduiji jisté psychoterapii nebo analgetickou
1é¢bu, ale je také nutno zvézit dekompresi cyst
aspiraci cyst a jejich sklerotizaci, chirurgickou
otevienou ¢i laparoskopickou dekompresi az
nefrektomii.

ArteridIni hypertenze

Arteridlni hypertenze je castym nalezem
u pacienti s ADPKD, vyskytuje se u50az70%
piipadu jesté pred vyznamnym snizenim glo-
merularni filtrace s primérnou manifestaci
kolem 30. roku véku (15). Patofyziologicky
hraje pravdépodobné roli zvySend aktivita
renin-angiotenzin-aldosteronového systému
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v dlsledku fokalni ischemie pfi rlstu cyst. Je
indikovana dUsledna a pravidelna kontrola
krevniho tlaku, pfedevsim u mladsich paci-
entl. Pocate¢ni antihypertenzni Iék by mél
byt ACE inhibitor, v pfipadé nesnasenlivosti
pak sartan. U pacient( se zhorsenim renalnich
funkci se uziva blokator kalciovych kanald,
eventualné diuretikum.

Chronické selhani ledvin

Odhaduje se, ze ve véku do 40 let potie-
buje chronickou dialyza¢ni [é¢bu méné nez
2% nemocnych, ve véku do 50 let asi 20-25 %
nemocnych, ve véku do 60 let 35-45% ne-
mocnych a ve véku 70-75 let asi 50-75 % ne-
mocnych. K negativnim rizikovym faktordm
patii mladsi vék v dobé stanoveni diagndzy,
muzské pohlavi, genotyp PKD1, epizody mak-
roskopické hematurie, arteridIni hypertenze,
proteinurie, zna¢na velikost a rostouci velikost
ledvin (16).

Pred poklesem glomerularni filtrace se
objevuje porucha koncentracni schopnosti
ledvin, dale porucha acidifika¢ni schopnosti
ledvin a také pokles pratoku krve ledvinami,
produkce erytropoetinu naopak zlstava re-
lativné dlouho zachovéna. Lé¢ebna opatieni
ve fazi chronické renélni insuficience nevybo-
¢uji zramce doporucenych postupt u jinych
chronickych nefropatii. Ve fazi chronického
selhani ledvin se prezivani nemocnych, 1é-
¢enych rdznymi metodami ndhrady funkce
ledvin, ani komplikace vyznamné neodlisuji
od nemocnych s jinymi nefropatiemi. U ne-
mocnych v chronickém dialyza¢nim léceni
byva ponékud déle nez u jinych nemocnych
zachovana reziduadlni diuréza a erytropoéza,
na druhou stranu se mohou castéji objevit
nékteré komplikace vazané na pfitomnost
zvétsenych cystickych ledvin ¢&i extrare-
nalnich projevd nemoci. Zvétsené cystické
organy vyvoldavajici zvyseny nitrobfisni tlak
a mohou byt relativni kontraindikaci k zave-
deni peritonealni dialyzy.

Dlouhodobé prezivani stépl je v kohor-
té pacientl s ADPKD delsi nez u pacient(
transplantovanych s jinou primarni diagné-
zou, protoze diky genetické patofyziologii
nehrozi riziko rekurence plvodni pficiny
selhani ledvin (ale ¢etnost epizod akutnich
rejekci a jinych pfic¢in selhdni $tépu jsou po-
dobné) (17).

www.urologiepropraxi.cz



Karcinom ledviny

Renalni karcinom je vzdcnou komplika-
ci ADPKD. Ve srovnani s béznou populaci se
nevyskytuje se zvysenou frekvenci. Pacienti
vsak castéji mivaji horecky (32% oproti 7%
u pacientli bez ADPKD) a nédory jsou Casté&ji
pfi prezentaci bilateraini (12 % versus 1-5%),
multicentrické (28 % versus 6 %) a se sarkoma-
toidnimi rysy (33 % versus 1-5%). Obtizné&jsi
je také jejich diagnostika zobrazovacimi me-
todami (18).

Dalsi
Mezi jiné nez vyse jmenované patfi déle
porucha koncentracni funkce ledvin, protei-

nurie, anémie.

Extrarenalni manifestace

Na onemocnéni je nutno pohlizet jako
na systémové onemocnéni s predominanci
postiZzeni ledvin. Neni vyjimecné postizeni
jinych tkani a organt, z nichz mnohé jsou
v souladu s generalizovanou poruchou di-
ferenciace epitelidlnich bunék a/nebo funkci
extracelularni matrix.

Jaterni cysty

Ackoli vétsina pacientl zlistava asympto-
matickd se zachovanou funkci jater, u nékte-
rych se mohou objevit bolesti (které mohou
vyzadovat dekompresi cyst, pokud jsou trvalé
azéavazné) a/nebo infekce cyst (19). Vyjimecné
je nutnditransplantace jater nebo v kombina-
ciledvina + jatra. Velikost jater je také zasadni
faktor ovliviujici kvalitu zivota (20).

Aneuryzmata aorty/aortalni
disekce

Dle Gidaju je relativni riziko aneuryzmatu
aorty u ADPKD 4.18 a aortalni disekce 9.08
vhledem k vseobecné populaci (21).

Aneuryzmata mozku

Ruptura aneuryzmatu mozku, kterd ma
za nasledek subarachnoidalni nebo intrace-
rebralni krvaceni, je nejzavaznéjsi komplikaci
ADPKD. Aneuryzma se vyskytuje pfiblizné
u 5 az 20% pacientQ (22). Vyssi riziko maji
pacienti s pozitivni rodinnou anamnézou
aneuryzmat. Ruptury se nejcastéji vyskytuji
u vétsich aneuryzmat a u pacientt se Spatné
kontrolovanou hypertenzi.
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Dalsi

Vzacnéji mohou byt cystami postizeny
slinivka bfisni a slezina. Je rovnéz popsan vy3si
vyskyt stfevnich divertikld, tfiselnych a pu-
pecnich kyl. U 25 az 30% pacientt s ADPKD
Ize echokardiograficky prokazat chlopenni
abnormity (zvlasté prolaps mitralni chlopné
a aortalni regurgitaci podminénou predevsim
dilataci kofene aorty a anulu). Cystickou dege-
neraci mohou byt rovnéz u muzl postizeny
semenné vacky (16).

Nativni nefrektomie
Obecna doporuceni nebo shoda ohledné

indikaci pro nativni nefrektomii (NN) u pacien-

th s ADPKD neexistuji. Vétsina studii ale uvadi

jejich roziazeni do tfi Sirsich kategorii (23):

1. Abdominalni symptomy - typicky dd-
sledkem komprese lokalnich struktur
a prasknuti nebo krvaceni cysty, které
vystavuji pacienta opakujicim se infektlim
mocovych cest, Zivot ohroZujici urosepsi
a krvacenim. Symptomy ve formé chro-
nické bolesti mohou také byt disledkem
distenze ledvinné kapsuly. V neposledni
fadé se mlze jednat o dlivody gastro-
intestinalni a respiracni.

2. Anatomické davody - pokud vyrazné
zvétsené ledviny zasahuji do panve, mlize
byt NN nevyhnutelnd k ziskani mista pro
naslednou transplantaci.

3. Podezielé cystické léze - tyto |1éze z oba-
vy z tumoru predstavuji nejmensi, ale dd-

lezitou skupinu pacient(.

Dalsi otazka ohledné NN zahrnuje jeji na-
¢asovani - dle toho Ize délit pretransplantacni
nefrektomii (uni- nebo bilaterélni), konkomi-
tantni, posttransplantacni a tzv. sandwicho-
vou techniku (unilateralni nefrektomie pred
transplantaci, kontralateralni po). Srovnani
vSech metod je uvedené v tabulce 4.

Tab. 4. Srovndni riznych metod nacasovdni NN

Starsi prace uvadély zdvazna az nepfija-
telnd procenta morbidity i mortality u otevie-
nych vykon( ve srovnani s nynéjsimi (Bennett
et al. u 38% pacientd zdvazné komplikace
a 3% umrtnost, Mendelssohn et al. 12% morbi-
ditu a 5% umrtnost (24, 25)). Se zdokonalenim
otevienych operacnich postupt a technik se
ale rizika vyrazné zmensila. Pokud to bude
technicky mozné, Ize v budoucnu toto riziko
dale snizit minimalné invazivnimi pfistupy —
rukou asistovanymi vykony a laparoskopic-
kymi operacemi (26).

Retrospektivni povaha a variabilni design
téchto dostupnych studii ¢ini vyvozovani za-
vérl pomérné naro¢né. Kazda studie byla vy-
tvofena na zakladé zkusenosti jednotlivych
autorl a jejich center a parametrd, které se
rozhodli zkoumat. Podle soucasné literatury se
v symptomatickych ptipadech jevi provedeni
pretransplantacni uni- nebo bilateralni NN ja-
ko vhodné ke zmirnéni symptom(, které naru-
suji kazdodenni zivot pacient(. Pfipadna doba
pacientl na dialyze vsak negativné ovliviiuje
preziti stépu i pacient(, proto je dllezité pro-
vést transplantaci ledviny co nejdrive, je tu
také riziko nutnosti podani krevni transfuze
a potencidlniimunizace pacienta pfed samot-
nou transplantaci. V pfipadé transplantace od
vyhodou. Pokud je hlavniindikaci NN ziskani
prostoru pro stép, pak rlizné studie vyzdvi-
huji bezpe¢nost konkomitantni uni- nebo
bilateralni NN. Tento postup také umoznuje
preemptivni transplantaci. Dal$i parametr,
ktery je nutné vzit v Gvahu, je spokojenost
pacientu - ta byla také vyssi u téch, ktefi pod-
stoupili konkomitantni transplantaci.

Na druhou stranu existuje mnoho au-
tord, ktefi se snazi vyhnout jakymkoli pre-
transplanta¢nim nebo konkomitantnim
vykondm, argumentuji nizkym procentem
jejich pacient(, ktefi NN potiebuji (kolem

Vyhody

Nevyhody

Pretransplantacni

Redukce rizika infekce, odstranéni mechanické
prekézky, vytvoreni mista pro graft

Riziko nutnosti podani transfuze
a potencidlni senzitizace pacienta,
riziko anurie a nutnosti dialyzy

Konkomitantni
a nutnost dialyzy

Pouze 1 operace, u preemptivnich neni anurie

Delsi vykon, vyssi riziko nutnosti
podani transfuze

Posttransplantacni
nutna dialyza

Prezervace rezidudlnf diurézy, nemusi byt

Viyssi riziko infekef pfi imunosupresi,
riziko mechanické komprese graftu

Sandwichova
technika
definitivni feseni

Pretransplanta¢né zmirnéni symptom
a priprava k transplantaci, posttransplantacné

Nutnost 3 operaci
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Obr. 3. Rozhodovaci schéma o provedeni NN

Symptomy?

(krvaceni, infekce, bolesti,

ADPKD + ESRD
I

/\ Potreba ziskani mista

gastrointestinalni, respiracni)

Ano

Rezidualni diuréza?

A

Ano Ne

Unilateralni NN pretransplantacné

konkomitantné)

Ne Ne

Bez pretransplantacni NN

Ne

Bilateralni NN pretransplantacné

konkomitantné)

/\

k transplantaci?

Ano

Unilateralni NN pretransplanta¢né

eventualné konkomitantné)

Ano

Podezreni na tumor?

NN — nativni nefrektomie, ADPKD — autozomdlné dominantni polycystickd choroba ledvin, ESRD — konecné stadium selhdni ledvin

20% (27); pozn. v nasem centru ale 59 %) vét-
Sina komplikaci, které vedly k NN, se objevi
po transplantaci.

Vybér vhodné chirurgické techniky je ta-
ké véc kontroverze, ptricemz laparoskopicky
a rukou asistovany pfistup postupné ziskava
na popularité, mize byt ale obtizny u masivné
zvétSenych ledvin.

Na obrézku 3 je pfedlozen zjednoduseny
algoritmus k rozhodnuti o nac¢asovani NN.
V tomto rozhodovacim procesu je nutno po-
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