RENALNI SELHANI U PACIENTA S DENYS-DRASH SYNDROMEM
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Definice: Denys Drash
Denys-Drash syndrom je onemocnéni, které ovliviuje ledviny a genitalie.

* Congenital Nephropathy
Denys-Drash syndrom je charakterizovan onemocnénim ledvin, které zacina béhem nékolika prvnich mésicu zivota. U postizenych jedincu

se objevuje difuzni glomeruloskleroza, kdy zjizvena tkan tvori celé glomeruly. U lidi s Denys-Drash syndromem tento stav casto vede

k selhani ledvin v détském véku. Lidé s Denys-Drash syndromem maji odhadovanou 90procentni pravdepodobnost vzniku Wilmsova tumoru.
U postiZzenych jedincli se muzZe objevit vice typu nadoru v jedné nebo obou ledvinach.

Prestoze muzi s Denys-Drash syndromem maji typicky muzsky karyotyp (46, XY), objevuje se u nich gonadalni dysgeneze, kdy zevni genital
nema jasné muzskou nebo Zzenskou podobu. Varlata postizenych muzu jsou nesestoupla. V dusledku toho jsou muzi s Denys-Drash obvykle =
neplodni.

Postizené zeny maji obvykle normalni genitalie a projevuje se u nich pouze porucha funkce ledvin. Vzhledem k tomu, ze se u zen neobjevuiji
vsechny typické priznaky syndromu, obvykle je jim stanovena diagnéza izolovaného nefrotického syndromu.

Prevalence Denys-Drash syndromu neni znama, v literature je popsano nejméné 150 postizenych jedincu.

e Wilms Tumor
* Gonadal Dysgenesis

Pricinou vzniku Denys-Drash syndromu je mutace v genu WT1. Gen WT1 obsahuje genetickou informaci pro regulaci vazby proteint

na konkrétni oblasti DNA. Gen WT1 se proto nazyva transkripcni faktor. Protein WT1 hraje roli ve vyvoji ledvin a pohlavnich zlaz (vajecniku T iR T Gl
u Zen a varlat u muzu) pred narozenim. | ' e

Mutace genu WT1, které zpusobuji Denys-Drash syndrom, vedou k produkci abnormalniho proteinu, ktery se nemtuze vazat na DNA. ey W

V disledku toho neni regulovana aktivita urcitych genii, coZ zhorSuje vyvoj ledvin a pohlavnich organd. Abnormalni vyvoj téchto organi B e

vede k difuzni glomerulosklerdze a gonadalni dysgenezi, které jsou charakteristické pro Denys-Drash syndrom. Abnormalni genové aktivity Diffuse Mesangial Sclerosis

Moderator: Dr Sushmita Ghoshal

zpusobené ztratou normalniho proteinu WT1 zvysuje riziko vzniku Wilmsova tumoru u postizenych jedincu.

Kazuistika:

14. 3. 2016 preklada pediatrické odd. nem. Prostéjov na nase odd. KDAR Fakultni nemocnice Brno ctyrletého chlapce s renalni
insuficienci, rozvratem vnitrniho prostredi, poruchou védomi.

Kratce zanamnézy — z druhé fyziolog. gravidity, bez zavaznéjsiho onemocnéni, pouze 4 dny unaveny. Chlapec byl nalezen

v Cistirné (otrava ?), pri prijezdu vozu ZZS byl unaveny a apaticky.

Pri prijmu na nase oddéleni klidny, unaveny az apaticky, s viditelnymi otoky kolem oci, hornich i dolnich koncetin, s obrazem
rozvratu vnitrniho prostredi, hypertenze a anurie.

Laboratorne:

- hyperamylasemie

- anemie

- hyperkalémie

- elevace renalnich parametru.

Dle UZ ledvin obraz nefropatie se setrelou korodienovou diferenciaci vpravo — kulovita expanze v ledvinové panvicce pusobici
obstrukci — nejasné etiologie — susp. TU, komplikovana cysta, absces, mycetom.

Indikovana CRRT ( CVVHD ).

Rychla uprava hodnot s pretrvavajici anurii.

MR ledvin potvrzuje dg. TU pravé ledviny. Nasledné provedena biopsie loziska pravé ledviny a vysetreni ,, na zmrzlo" ukazuje
susp. TU Wilms.

Provedena oboustranna nefrotomie, kde prekvapivé diuréza z pravé ledviny, z levé ledviny pouze 10 % produkce.

Biopsie levé ledviny dle histologie susp. intersticialni proces na podkladé chron. zanétu ledvin, obraz END — STAGE KIDNEY.
Prechodné je nutno pacienta zaintubovat pro respiracni selhani s obrazem plicniho edému i pres agresivni CRRT s dlirazem na
negativni bilanci. V dalsich dnech nedochazi ke zlepseni stavu, pridava se subileozni stav. Chirurgem doporucen konzervativni
postup — postupna uprava stavu.

Extubace komplikovana inspiracnhim stridorem, provedena laryngoskopie, kde edém vchodu dychacich cest nutna reintubace.
Po opétovném pokusu o extubaci provedena tracheostomie- postupné odpojovan od ventilatoru az spontanni ventilujici pres
TSK.

Po celou dobu hospitalizace pravidelna multioborova konzilia — intenzivista, onkologie, nefrologie, chirurgie- se zavérem — ditée
ma prokazany Wilmsuv TU pravé ledviny, oboustranné chronickou pyelonefritidu, ktera je nesporné podkladem rendlniho
selhani. Dle doposud provedenych vysetreni je zretelné vyznamnéjsi diuréza z tumorem postizené pravé ledviny ( asi 80%).
Poskozeni ledvin vnimano jako nezvratné. Indikovana oboustranna nefrektomie a jako nejlepsi zpusob dalSiho postupu se jevi
peritonealni dialyza. Ta se ovSsem na nasem pracovisti neprovadi. Proto pacient prelozen do FN Motol v Praze.

11.5. Z FN Motol prelozen zpéet do FN Brno na pediatrickou JIP. Chlapecek po bilat. nefrektomii, s potvrzenym DENYS-DRASH
SYNDROMEM, dekanylovan. Pro infaustni prognézu nakonec peritonealni dialyza nezavedena, stejné tak nezalozen dial. shunt,
pacient se 3x tydné dialyzuje pres zavedeny hemodialyzacni katétr. Na CT nalez metastatickych lozisek v obou plicnich kridlech
a panvi. Zahajena paliativni chemoterapie — Vincristin + paliativni radioterapie na oblast bricha a panve. Postupné zhorsovani
stavu — zvysena bolestivost bricha a dolnich koncetin — zahajena analgosedace opioidy.

Od 11.7. — meléna, vyrazné bolesti bricha, zvraceni, odmitani p.o. prijmu. Ukoncena radioterapie i chemoterapie. Zvysena
analgosedace midazolamem + fentanylové naplasti. Pokracovano v pravidelné hemodialyze. Opét se stav postupné horsi — exitus
letalis 14.8.2016.

BLOOD SRR @ Bicarbonate
CRRT = | * Potassium
Urea
Continuous Renal Replacement Therapy — kontinudlni nahrada funkce ledvin. » TNF 1
Tato |lécebna metoda slouzi k odstranovani tekutin a latek v ni rozpusténych ® Blood cells

z organismu u kriticky nemocnych pacientu. Tato lécba muze trvat nékolik dnu i tydnu.

U pacienta vyuzita metoda CVVHD (Continuous Veno-Venous Hemodialysis) - kontinualni
venovenozni hemodialyza — dochazi pri ni k odstranéni latek z organismu na principu
difuze (samovolny prestup rozpusténych latek pres polopropustnou membranu—difuze

z mist vétsi koncentrace do mist s nizsi koncentraci).

-pouzita citratova antikoagulace
-pravidelné odbéry ABR a ion. kalcia
-pouzit biluminalni katetr cestou v. jugularis int
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