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o Przyczyny wystepowania pojedyncze) nerke w
dziect

o Postepownrue diagnostyczne z dzieckien z
pojedyncza nerkoy

« Konsekwencje klunezne posiadania
pojedyncze) nerks

¢ Monitforowoinie dziecka z pojedynczo, nerko,



Przyczyny wystepowania pojedynczej
nerki

POJEDYNCZA NERKA

i\¢ ? &

Stan po nefrektomii: Wada rozwojowa:

» leczniczej * Agenezja nerki
guz Wilmsa,
nadci$nienie naczyniowo- * Nie wydzielajaca nerka -
nerkowe MCDK (Multicystic
skrajne PUJO Dysplastic Kidney)

hypodysplastyczna
* pourazowej nerka




Agenezja nerki: definicja i
rozpozhanie

Definicja:
Agenezja nerki:

Wrodzony brak tkanki nerkowej
powstajacy w okresie wczesneqo
etapu rozwoju nerki

Aplazja nerki:

Skrajna hipoplazja nerki lub
MCDK, ktore prowadzi do
zaniku nerki in utero daje obraz
pojedynczej nerki ,moze rowniez
byc rozpoznawana jako agenezja
nerki

Ureteric bud

Hindgut Mesonephric Mesonephric

Allantois

Urorectal
septum

Cloaca

Ureteric bud
Metanephric

blastema

Relation of the hindgut and cloaca at the end of the fifth
week. The ureteric bud penetrates the metanephric
mesoderm (blastema).

Reproduced with permission from: Sadler, T, PhD. Langman's Medical
Embryology, Ninth Edition Image Bank. Baltimore: Lippincott Williams &
Wilkins, 2003. Copyright ©2003 Lippincott Williams & Wilkins.




Czynniki genetyczne

Zespdt BOR (Branchio-Oto-Renal Syndrome):
mutacje EYAT lub SIXT

Zespdt Oczno-Nerkowy: Coloboma Renal
Syndrome: mutacje PAX2

Zespol Mayer-Rokitansky

Microphallus/cryptorchidism ( wrodzony niedobor
hormonu uwalniajaceqo gonatotroping)

Mutacje genow bioracych udziat w nefrogenezie

(Ret)

Zaburzenia chromosomalne: trisomia 13,18, Z
Turnera



Czestosc wystepowania agehezji
nerki

Westland R, Schreuder M et al- NDT 2013,28:1844

meta-analiza 33 badan meta-analiza 10 badan prenatalnych
Y liczba przypadkéw: 2094 > Liczba przypadkéw : 137
7: 2037 urodzen 7: 8000 urodzen

(bez badania Wiesel A et al- Eur J Med Genet 2005)

7: 3000 urodzen

Pret Lateralizacja
M: 63% F: 37% L : 52% P: 48%

OR: 7-67 (95% Cl: 1-49-1-87; p<O-007 OR: 1-1 (95% Cl: 0-97-1-25;P >0-05)




Prenatalne rozpoznanie agenezji nerki
URA unilateral renal agenesis

o Jednostronna agenezja nerki jest nietatwa do
rozpoznania- Wymaga wykluczenie obecnosci
nerki w lozy nerkowej lub w ektopicznej
lokalizacji- Nadnercze lub przewéd pokarmowy
jest czesto mylone z nerka

* Przy pustej lozy nerkowej cennym objawem
URA jest przerost wyréwnawczy nerkKi
przeciwnej zdefiniowany jako dtugos¢ > 95
centyla dla wieku ptodowego , ktory
wystepuje juz od 20 tyqgodnia




Prenatalne rozpoznanie agenezji

/ nerki

WNIOSEK T-

Zaledwie 60-807% URA jest rozpoznawana w
badaniu prenatalnym

- opis obustronnych nerek nie wyklucza
obecnoSci jednostronnej agenezji nerki

- opis pustej lozy nerkowej nie jest
jednoznaczny z agenezjy nerki




Agenezja nerki jest zwigzana z wiekszym
ryzykiem wystepowania wad wrodzonych innych

ukladéw
Meta analiza 16 badan n/N (%)
pozanerkowe
( 709 pacjentéw) Ukladu 16%
wykazala wspdlistnienie | pokarmowego
Wad s serca 14%
ukladu pokarmowego, | Y 13%
mic$niowo-
serca, szkieletowego
ukladu miesniowo- Inne: 75%
. niezstapione
szkieletowego Jadra,

spodziectwo

oraz rozrodczego- A




Ryzyko wspdlistnienia wad
/ pozanerkowych

WNIOSEK 2-

W przypadku rozpoznania jednostronnej agenezji nerki
w badaniu prenatalnym nalezy poszukiwaé dodatkowych
nieprawidtowosci w innych uktadach - szczegdlnie

Kregostupa, serca oraz Kkonczyn-

Licznie wspdlwystepujace wady ukladu rozrodczego sa
trudne lub niemozliwe do rozpoznania przy pomocy

diagnostyki prenatalnej -




Agenezja nerki u ptodéw z wieloma wadami jest
zwigzana z wiekszym ryzykiem wystepowania
nieprawidlowo$ci chromosomalnych

U 25-33% plodéw z wielowadziem,
ktorym towarzyszy URA stwierdza
sic nieprawidlowos$ci Kariotypu-

Dursun H, Bayazit AK, Bliytikcelik M, et al. Associated anomalies in children with
congenital solitary functioning kidney. Pediatr Surg Int 2005; 21:456.

Nicolaides KH, Cheng HH, Abbas A, et al. Fetal renal defects: associated
malformations and chromosomal defects. Fetal Diagn Ther 1992; 7:1.

Wiesel A, Queisser-Luft A, Clementi M, et al. Prenatal detection of congenital renal
malformations by fetal ultrasonographic examination: an analysis of 709,030
births in 12 European countries. Eur J Med Genet 2005; 48:131.



Zwickszone ryzyko nieprawidtowosci chromosomalnych u
plodéw z agenezja nerki oraz wielowadziem

Whiosek 3

W przypadku obecnoSci agenezji nerki z inhymi
wadami wskazane jest wyKkonanie badania kariotypu
plodu ze wzgledu na zwickszona czestosé

wystepowania anomalii chromosomalnych (trisomie
13 lub 18, Zespot Turnera 45,X ) -




Wystepowanie dodatkowych anomalii
ukladu moczowego u dzieci z URA

Meta-analiza 23 badan n/N(%)

(7093 pacjentow) Refluks PM 184/770 (24%)
Megaureter 40/605 (7%)
w 78 badan/ach dane Zwezenie potaczenia 38/615 (6%)
0 ZU/M miedniczkowo-
moczowodowego
Nerka zdwojona 22/688  (3%)
o . O >
U 307% dZIeCI 7 ZUM Ureterocele 4/555 (1%)

Zastawka Cewki Tylnej 5/547 (1%)

Razem CAKUT : 351/1093 (32%)




Diagnostyka postnatalna agenezji

Us6 NEREK:
* poszukiwanie nerki

ektopicznej 3 ' ’ .
* ocena przerostu

wyrowhawczeqgo herkKi

pojedynczej . ' ' '
* poszukiwanie innych anomalii

uktadu moczowego

DMSA: w przypadku braku
przerostu wyrownawczego
poszukiwanie nerki ektopicznej

CUM: w przypadku stwierdzenia
nieprawidtowosci w badaniu usg
lub wystapienia ZUM




Agenezja herki
/ Diagnhostyka postnatalna

WNIOSEK 4

Rozpoznanie agenezji nerki po urodzeniu

wymaga

o wykluczenia obecnosci nerki ektopicznej

* poszukiwania dodatkowych wad uktadu
moczoweqo

* poszuKkiwania towarzyszacych anomalii
pozanerkowych




MCDK Multi Cystic Dysplastic
Kidney

Multicystic dysplastic kidney

Definicja:
skrajna dysplazja nerek

Zamiast czynnych nefronow
istnieja nie komunikujace sic ze
soby torbiele: Towarzyszy im
atrezja lub brak moczowodu-

Nerka taka nie wykazuje zadnej

funkcji-
Tak jak przy agenezji nerki el g
C{Zl’ec ko z je d nos t ronn Q /n C KD Courtesy of Laurence Baskin, MO,

posiada pojedyncza czynna
nerkg:




Czestosc wystepowania MCDK

Schreuder M et al- NDT 2009,24:1810
19 badan > 371 przypadkéw

7: 4300 urodzen

Przed era badan prenatalnych rozpoznanie rzadsze, u w pézniejszym wieku
kiedy cz¢s¢ MCKD ulegta inwolucji = mylono z agenezja nerki

Pret Lateralizacja
M: 59:2% F: 41-8% L :537% P: 48%

P <0-0007 P >0-02




Czynniki ryzyka powstania MCDK

Cukrzyca lub stan
Przedc ukrzyco Wy ma tkl. Multicystic dysplastic kidney: gross pathology

Zespot RCAD (renal Cysts
and Diabetes) mutacje
HNF-TB

Inne zespoly genetyczne

Zaburzenia chromosomalne

Leki przeciwpadaczkowe
o o Gross pathologic features observed in the multicystic
StOSO Wane POdCZﬂS Clqzy dysplastic kidney. Poorly defined renal archectiture, loss of

corticomedullary differentiation, and multiple cysts are evident.



Prenatalne rozpoznanie MCKD

» U 50% dzieci rozpoznane w badaniu
prenatalnym, u pozostatych z powodu
guza jamy brzusznej, lub wykonanego
usg z powodu ZUM-

* W zyciu ptodowym dochodzi zazwyczaj
do przerostu wyrdwnawczego drugiej
nerki - ( u 50% noworodkéw)

e U 5% dochodzi do zaniku nerki MCKD
w zyciu ptodowym




MCKD jest zwigzane z wiekszym ryzyKiem
wystepowania wad wrodzonych innych ukladéw

U 15% dzieci z MCKD stwierdza sie
wspdtistnienie anomalii :

ukladu pokarmoweqgo ( atrezja przetyku,
atrezja jelita)
ukladu rozrodczego-




Wystepowanie dodatkowych anomalii
ukladu moczowego u dzieci z MCDK

Liczba badan 67
(3557 pacjentow)

U 37% dzieci z MCDK

stwierdza sic anomalie
uktadu moczowego

CAKUT u dzieci n/N (%)
z MCKD

Refluks PM
Do drugiej nerki
Do nerki MCDK
obustronny

RPM 1i Il stopnia
RPM IILIV iV stopnia

Zwezenie potaczenia
miedniczkowo-
moczowodowego

Ureterocele

Nerka podkowiasta
Zastawka Cewki Tylnej
Razem CAKUT :

415/2104 (20%)
(15%)
(3.3%)
(2.4%)

100/168 (59.5%)
68/168 (40.5%)

103/2159 (4.8%)

29/2159  (1.3%)

13/2159  (0.6%)
9/2159  (0.4%)
(31.3%)



Diagnostyka po urodzeniu dziecka

4 MCDK

WNIOSEK 5

Podejrzenie MCDK u dziecka wymaga po
urodzeniu

» Potwierdzenia rozpoznania przy pomocy usg

« Oceny przerostu wyrownawczeqo drugiej nerki

* Oceny innych anomalii w drugiej nerce (usg i
ew CUM)

* Oceny innych pozanerkowych anomalii
pozanerkowych




Przebieg naturalny MCDK

NadciSnienie tctnicze < 3%
Po nefrektomii nadcisnienie i
tetnicze ustepuje u 25-50% .

Inwolucja MCDK u 607% dzieci
do 2-5 lat ( 105 badan)

Ryzyko powstania quza Wilmsa . . .o
7:2000 - 1:6000 przypadkow



Postepowanie z dzieckiem z

/ MCDK

WNIOSEK 6

Brak wskazah do nefrektomii

Obserwacja naturalnej inwolucji zmian
oraz Kontrola przerostu wyréwnawczego i
stanu drugiej nerki po Tm, 2 latach, 5
latach i 10 latach-




Jakie jest ryzyko rozwoju Przewleklej
Choroby Nerek u dziecka z pojedyncza nerka

Teoria Brennera

[ Solitary functioning kidney }

* Hipoteza nie

e b.'.'.'.'.'.'.'.'.'.'.'.'.'.'.':: """ sprawdzona u ludzi
/ {'ﬁi’éﬂ&?ﬁ?] \ |* Liczba nefronow
/! N\ wicksza niz w badaniach
eksperymentalnych

€

* Liczba nefronéw
zwigKksza si¢ w oKresie
prenatalnym w

-1  pojedynczej nerce

{Glomerulosclerosis]

Glomerular
hyperfiltration

~ "
~
N ———————————————————————— ——————_— -

- ———— - ————— -




Liczba nefrondw w pojedynczej
nerce u zwierzat doSwiadczalnych

Larsson

Douglas-
Denton

Van Vuuren

Gatunek
zwierzecia

SZCzur

OwCa

Swinia

nefrektomia
URA

Nefrektomia
in utero

Liczba
nefronéw
(% 2 nerek)

52%
72%

75%

Wielkos¢
nefronow:
% wielkos¢
nefronu
zdrowego
zwierzecia

- doroste

74% niemowlecy

150% dorosty



Ryzyko PChN u oséb
z pojedyncza nerka

Sanna —Cherchi 312 (71 URA) W 30 roku zycia prawdopodobienstwo
Kidney Int 2009 50% leczenia nerkozastepczego
Argueso et al. 136 17% obnizony eGFR ( 4% SNN)

Pediatr Nephrol 1992

Wasilewska et al. 36 >12 r zycia 44% dzieci ma podwyzszona
Pediatr Nephrol cystatyne C

R.Westland 206 Po 10 latach u 1/3 dzieci pojawity sie
KIMONO STUDY wskazniki uszkodzenia nerek

NDT 2011

Badanie KIMONO - KlDney MONOfunctional Study

Dtugofalowa obserwacja 206 dzieci z Holandii ( Sredni okres obserwacji 6
lat)

Regularne badania wskainikéw uszKkodzenia nerek : albuminuria, nadci$nienie
tetnicze, i/ lub obnizenie eGFR



Pojedyncza

czynna nerka

217
]

Po nefrektomii

Od urodzenia
116

Agenezja nerki Nowotwor Nefropatia
zaporowa 36
1 Odptywowa 54
|
] |

86 30 63 27




liczba
Sredni wiek
Nadcisnienie
tetnicze

albuminuria

eGFR
ml/min/1.73m?2

eGFR< 60ml/
min/1.73m?2

Cechy
uszkodzenia
nerek

Przerost
wyréwnawczy
nerki

116

8.4lat

15%

11%

95

4%

32%

48%

Pojedyncza czynna nerka
od urodzenia

(agenezja /MCKD)
CAKUT (-) CAKUT(+)
86 (74%) 26(26%) 90
8.2 lat 8.8 lat 10.8lat
14% 17% 11%
97 83 94
2% 10% 5%
24% 31%
72% 65% 36%

Pojedyncza czynna nerka -
stan po nefrektomii

CAKUT (-) CAKUT (+)
63(70%) 27(30%)
10.6 lat 11 lat

10% 15%
10% 19%
94 94
3% 11%
40% 30%



Dodatkowe czynniki ryzyka PChN
u dzieci z pojedyncza nerka

[ Solitary functioning kidney }
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Dodatkowe czynniki ryzyka PChN
u dzieci z pojedyncza nerka
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Dodatkowe czynniki ryzyka PChN

u dzieci z pojedyncza nerka
K CAKUT \

Solitary functioning kidney Hypodysplazja

RPM
________________________ *  Czynniki genetyczne
./ Ziittit i " * Czynniki Srodowiskowe
F N IUGR
} Renal mass .
[ e — } wczesniactwo
/ \ leki nefrotoksyczne

\ zwiekszone BMI /

I
4 )

USZKODZENIE NEREK

[Glomerulosclerosis] [Nephron number, ]

%

N /
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 Albuminuria

Glomerular
hyperfiltration
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Implikacje kliniczne dtugofalowe;j
obserwacji dzieci z pojedyncza nerka

WNIOSEK 7
Nalezy wyodrebni¢ grupe dzieci z pojedyncza nerky z
dodatkowymi czynnikami ryzyka rozwoju PChN:
CAKUT w pojedynczej nerce
niska masa urodzeniowa (IUGR)
wczeShniactwo
czynniki genetyczne ( zespdl genetyczny lub
pojedyncze mutacje genowe)
zakazenia uktadu moczoweqgo
otylosc




Implikacje kliniczne obserwacji
dtugofalowej dzieci z pojedyncza nerka

WNIOSEK &

[stnieje konieczno$¢ dtugofalowej
systematycznej Kontroli dziecka z
pojedyncza nerka niezaleznie od przyczyny
Jjej powstania

Agenezja nerki

MCDK
Stan po nefrektomii




Proponowany harmonogram Kontroli dzieci
z pojedynczg nerka bez objawéw uszkodzenia nerki

Ocena kliniczna CAKUT + Obnizony GFR
Albuminuria

Nadcisnienie

tetnicze
Cisnienie tetnicze 1 x na rok 2 x w roku 2 -4 xwroku
(ABPM)
albuminuria 1 x rok 2 x w roku 2 -4 xwroku
eGFR 1 x5 lat 1 x5 lat 2 -4 x wroku
USG ukfadu Co 5 lat Wedtug wskazan Wedtug wskazan
moczowego

Westland R et al. Clinical Implications of the Solitary Functioning Kidney. Clin ] Am
Soc Nephrol 2014;9:978-986



Ogdlne zalecenia dotyczgce ochrony
nerek u dzieci

Unikanie substancji

nefrotoksycznych ( NSAIDS, KIDNEY HEALTH
aminoglikozydy) szczeqgdlnie u IS IN YOUR HANDS
wczesniakbw z pojedyncza nerka Kidneys are for ..

Take care of them.

There are simple ways to keep your kidneys in good health:
13 If you are a hypertensive, keep good control on your BP
2. control

Sugestia unikania nadmiernego
odzywiania u dzieci z niska waga
urodzeniowa ( nasilenie
hiperfiltracji)

Unikania otytosci

Szczegdélna opieka w oKresie
dojrzewania- Zapewnienie opieki w
Poradni dla Dorostych -
niebezpieczenstwo noncompliance




Podwojna troska o pojedynczg nerke!




CZY cZLOWIEKOW! WYSTARCZA
POJEDYNCZA NERKA?
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ISTNIETJE ROZNICA POMIEDZY DZIECMI Z
POJEDYNCZA NERKA, A ZDROWYMI OSOBAMI
DOROSLYMI, KTORE ODDHJH ZDROWH /\/ERKE




NIEKTORYM DZIECIOM POJEDYNCZA
NERKH /\//E wystcz,q DO KONCH zycm

4 “') )’:", If‘m ] T t 1“. ;‘7.




