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Uvod

Podle udaji z transplantacnich registrii jsou vrozené vady uropoetického traktu
ptic¢inou chronického selhani ledvin u 1/4 az 1/3 vSech transplantovanych déti (Cochat
et al, 2008). K poklesu renalni funkce smoznou progresi v chronickou renalni
insuficienci vedou zavazné refluxni nebo obstrukéni vady postihujici obé ledviny nebo
funkéné solitarni ledvinu (FSL). Zatimco diive se pfedpokladalo, Ze dité¢ s normalnim
ultrazvukovym ndlezem funkéné solitdrni ledviny je ,,zdravé dit€¢* a nepotiebuje
dlouhodobé sledovani nefrologem, studie =z poslednich let tento piedpoklad
zpochybnily. Recentni prace uvadéji, ze 1 u solitarni ledviny bez pfidruzené anomalie
dochazi v prabcéhu desitek let k vétSimu poklesu glomerularni filtrace nez u lidi se
dvéma ledvinami (Argueso et al., 1992, Wasilewska et al., 2006, Sanna-Cherchi et al.,
2009, Westland et al., 2011). Pii vrozené vadé funkéné solitdrni ledviny se riziko
postupného vyvoje chronické rendlni insuficience vyznamné zvysuje (Westland et al.,
2013). Pro plné zachovani funkce solitarni ledviny je dilezity v€asny prikaz refluxu
nebo obstrukce a zabranéni vzniku komplikujici mocové infekce. Cilem vySetfovaciho
postupu je najit ¢asné ukazatele obstrukce nebo vezikoureteralniho reflexu (VUR),
soucasn¢ je vSak snaha omezit invazivni vySetfeni na podskupinu rizikovych déti a
neprovadét je rutinné u vSech déti s FSL. Tato studie je zaméfena na vyuZiti
ultrazvukovych (UZ) ukazatelti jak pfi sledovani normalniho vyvoje FSL tak i pro
ureni zavaznosti vyvojovych anomalii FSL. Podkladem pro uvedenou praci jsou
dlouholeté¢ zkuSenosti naseho pracovist¢ zabyvajiciho se diagnostikou a 1écbou

vrozenych vyvojovych vad ledvin.



1. Soucasny stav problematiky vrozené funkéné solitarni ledviny

1.1. Definice, nomenklatura

O vrozenou funkéné solitarni ledvinu se jedna v pfipadé vyskytu pouze jedné
ledviny, nebo pokud jsou pfitomny dvé ledviny, ale jedna z nich md méné nez 10%

pomérné funkce (Spira et al., 2009).

1.2. Definice ruznych typu FSL
Unilateralni renalni ageneze (URA)

— Uplna neptitomnost zdkladu jedné ledviny.
Unilateralni renalni aplazie

— neptitomnost jedné ledviny, ale mize pretrvavat rudiment, ktery se nikdy kompletné
nevyvinul. V praxi je vétSinou uzivan pojem URA, piestoZe se v nékterych pifipadech

jedna o unilateralni rendlni aplazii.
Dysplazie

- ledvina obsahuje fokalnég, difuzné nebo segmentalné uspofadané primitivni struktury,
hlavn¢ primitivni dukty jako dusledek abnormalni diferenciace metanefros. Pii
pritomnosti cyst se jedna o cystickou dysplazii. Pokud je cystickou dysplazii postizena

cela ledvina, jde o multicystickou dysplazii ledviny (MCDK).
Hypoplazie

- stav, kdy ledvina ma mensi pocet nefront a kalichti nez normalné, ale nejsou pfitomny

dysplastické struktury; miiZze byt jednostrannd nebo oboustranna.
Hypodysplazie

- kombinace hypoplazie a dysplazie ledviny.



Nejcastéjsimi pfi¢inami kongenitdlni FSL jsou URA a jednostrannda MCDK. Jejich

etiopatogeneze souvisi s abnormalnim embryonalnim vyvojem.

1.2. Embryologie

Ledviny se vytvafeji od konce 3. tydne gestatniho véku pies vyvojové faze
pronephros (pfedledvina), mesonephros (prvoledvina) a metanephros (definitivni
ledvina). Pronephros se tvoii v krénich segmentech a rychle zanika. Mesonephros se
vyviji od zacatku 4. tydne v oblasti hrudnich a hornich bedernich obratli, mize byt
kratce funk¢ni, ale rovnéz rychle zanika. Obsahuje vSak vyluCovaci kanalky, které se
napojuji do ductus mesonephricus (Wolffiv vyvod). Tento vyvod pfispiva k vyvoji
vyvodnych pohlavnich cest u chlapct. U divek Wolffovy vyvody zanikaji, protoze
jejich pretrvavani je podminéno produkci testosteronu. Pohlavni cesty u divek se
diferencuji z Miillerovych vyvodl, které vznikaji z urogenitdlni liSty laterdlné¢ od

vyvoda Wolffovych.

Definitivni ledvina - metanefros se objevuje v 5. tydnu. Na trovni 3. az 5.
prvosegmentu vznikd nesegmentovany utvar — metanefrogenni blastem, z které¢ho se
diferencuji vlastni sekre¢ni jednotky ledvin — nefrony. Ureterovy pupen pucici z ductus
mesonephricus blizko jeho vyusténi do kloaky vrista do tkané metanefros. Stava se
zdkladem pro mocovod, ledvinovou panvicku, kalichy, sbéraci a odvodné kanalky.
Kazdy nové vytvoteny kanalek mé& na svém perifernim konci cepicku tkané
metanephros, ve které vyvolava tvorbu malych vackd, znichZz postupné vznikaji

glomeruly, proximalni a distalni stoc¢ené kanalky a Henleova klicka.

Diferenciace ledviny je podminéna interakci epitelu ureterového pupenu
s mesenchymem metanefrogenniho blastemu. Mesenchym produkuje transkripéni faktor
WTI, ktery umozniuje metanefrogenni tkani odpovidat na indukci ureterového pupenu.
WTI1 rovnéz ovlivituje tvorbu gliového neurotrofniho faktoru GDNF a rtstového
faktoru hepatocyti HGF, které podnécuji rozvétvovani a rist ureterového pupenu.
Epitel ureterového pupenu syntetizuje tyroxin kinasové receptory RET pro GDNF a
MET pro HGF, které jsou soucésti signalnich drah mezi obéma tkanémi (Sadler TW,
2011).



Ke vzniku unilateralni renalni ageneze dochézi vétSinou pii abnormalnim vyvoji
ureterdlniho pupenu, ktery bud’ uplné chybi, nebo je jeho vyvoj naruSen, coz predchazi
recipro¢ni indukci, kterd je podstatnd pro preménu metanefrogenniho blastemu
v definitivni ledvinu (Skinner et al., 2008). Jednostrannd rendlni ageneze muze byt
spojena s vyskytem anomalii pohlavnich organi odvozenych z Wolffovych nebo
Miillerovych vyvodu. Ptfedpokladd se, ze k poruSe ureterdlniho pupene dochazi
pravdépodobné kolem 4. az 6. tydne gestace, kdy se u chlapct z Wolffovych vyvoda
zaCinaji utvaret vyvodné pohlavni cesty a u divek v té dobé vznikaji z Miillerovych

vyvodi vejcovody, déloha a proximalni ¢ast pochvy.

U néekterych pacient s URA byly popsany mutace v protoonkogenu RET, ktery
tidi expresi GDNF (Skinner et al., 2008).

Existuji dvé teorie ohledn¢ vzniku multicystické dysplazie ledviny. Podle
»obstrukcni teorie® je MCDK dusledkem uplné obstrukce na urovni proximalniho
mocovodu nebo panvicky pred 10. tydnem gestace s utlumem vétveni ureteralniho
pupenu, takze se vibec nevyvinou sbéraci kanalky. Neexistuje spojeni mezi dutym
systtmem a dysplastickymi nefrony, pocetné odvodné kanalky jsou obklopeny

nediferencovanymi butikami.

Druhé je ,,teorie ureteralniho pupene®, ktera predpoklada, ze MCDK je vysledkem
abnormalni interakce mezi ureterdlnim pupenem a metanefrickym mesenchymem. Je
znamo, ze vyvoj ureteralniho pupene mohou negativné ovlivnit mutace v genech EYAI,
SIX1, WNT, WT-1, GNF, AT2 a PAX2, které byly popsdny u pacienti s renalni
dysplazii (Pope et al., 1999). Chyba v signalizaci mezi ureterdlnim pupenem a

metanefrogennim blastemem mtize vést k cystické dilataci blastemu (Hildebrandt 1999).

Ageneze 1 dysplazie ledviny mohou byt soucasti riznych genetickych syndromii —
viz tabulka 1. K izolovanym agenezim, hypoplaziim a dysplaziim ledviny zatim nelze
jednoznaéné pftiradit lokusy nebo geny, je zde totiz inkompletni penetrance,
modifikovand jak faktory genetickymi, tak faktory prostfedi. Mutace v jednom genu
muze mit pleiotropni efekt na vyvoj urogenitalniho traktu. Naptiklad mutace v genu
PAX2 mulze zplsobit renal-coloboma syndrom, ale také pouhou rendlni
agenezi/hypoplazii. Naopak, vysledkem mutaci v riznych genech mohou byt podobné
renalni fenotypy, naptiklad jak mutace v EYA1 tak mutace v PAX2 mohou zpusobit
vyvoj hypoplastickych ledvin (Sanna-Cherchi et al., 2007).



Tabulka 1

Ptehled syndromil spojenych s agenezi, hypoplazii nebo dysplazii ledviny u lidi*

GEN SYNDROM FENOTYP LEDVINY
MCDK, dysplazie ledviny, renalni
JAG1, NOTCH2 Alagilliv syndrom mezangiolipidoza

EYAI, SIX1, SIX2

Del. 22ql11
GATA3
korekce DNA
FRASI1, FREM2
KALL1, FGFR1
PAX2

LMXI1B

NIPBL
CREBBP
WNT4

GLI3
pS7(KIP2)

TBX3

Branchio-oto-renalni syndrom

Di Georgetiv syndrom
Hypotyreoidismus, hluchota, renalni anomalie
Fanconiho anémie

FraserGv syndrom

Kallmantiv syndrom

Renal coloboma syndrom
Nail-patella syndrom

syndrom Cornelia de Lange
syndrom Rubinstein-Taybi
syndrom Rokitansky

syndrom Pallister-Hall
Beckwith-Wiedemanniiv syndrom

syndrom Ulnar-Mammary

renalni ageneze/dysplazie

renalni ageneze, dysplazie, VUR
renalni ageneze, dysplazie, VUR
renalni ageneze

renalni ageneze, dysplazie
renalni ageneze, dysplazie
renalni hypoplazie, MCDK, VUR
malformace glomeruli, renal. ageneze
renalni dysplazie

renalni ageneze

renalni ageneze

renalni ageneze, dysplazie
renalni dysplazie

renalni ageneze

*upraveno podle Sanna-Cherchi S. et al. (2007) Genetic approaches to human

renal agenesis/hypoplasia and dysplasia. Pediatr Nephrol 22: 1675-84
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1.3. Unilateralni renalni ageneze — pridruZené anomalie a zobrazovaci metody

URA je uplnd absence jedné ledviny, ktera se vyskytuje u 1 z 1100 az 1200
novorozencl a je ¢ast¢jsi vlevo. Zatimco bilaterdlni renalni ageneze neni slucitelna se
zivotem, pii URA a normalnim nalezu na kontralateralni ledviné mtize byt clovék bez

klinickych potizi.

PridruZené anomalie mocovych a pohlavnich cest:

U 60 % pacientli s URA chybi ipsilateralni ureter a odpovidajici polovina trigona

mocového méchyre.

Systematicka review prokéazala u vrozené funkcné solitarni ledviny 32% vyskyt
anomalii. Pfevazoval VUR, ktery byl zjistén u 24 % pacientt. Ptiblizn¢ v 11 % se
vyskytuje obstrukce pelviureterdlni junkce, v 7 % obstrukce ureterovezikalni junkce

(Westland et al., 2013, Cascio et al., 1999).

Abnormality pohlavnich cest se vyskytuji v 25-50 % u divek, u chlapcii se
vyskytuji jen v 10-15 %.

U divek existuje klasifikace soucasného vyskytu URA a anomalii Miillerova

vyvodu:

URA I - vyvolavajici pfi¢ina se objevuje pred 4. tydnem, neni diferenciace struktur
urogenitalni listy véetné¢ Miillerova a Wolffova vyvodu, pokud je inzult jednostranny

vznika uterus unicornis spojeny s kontralateralni URA.

URA II — vyvolavajici patogen plsobi ¢asné ve 4. tydnu gestace a postihuje jak
Wolffiiv vyvod tak ureteralni pupen. Protoze Miilleriiv vyvod potiebuje pro sviij vyvoj
uzky kontakt s Wolffovym vyvodem, je v tomto ptipad€ postizen jak vyvoj ledviny, tak
prodlouzeni Miillerova vyvodu, jeho kontakt s urogenitdlnim sinem a nasledna flze.

Vzniké uterus didelphys, dv¢ jednorohé délohy a vétSinou také dve vaginy.
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URA III - patogen piisobi po 4. tydnu, takze prodluzovani Wolffova a Miillerova
vyvodu a jejich diferenciace probéhly normalné€. Je ovlivnén pouze ureterdlni pupen a

metanefrogenni blastem, vznik4 izolovana URA (Magee et al., 1979).

Pii obstrukci jedné casti uterus didelphys mutize u pubertalnich divek vzniknout
hematokolpos nebo hydrokolpos. Zeny s anomaliemi pohlavnich cest pii URA nejsou

Casto schopny otéhotnét nebo maji opakované potraty.

URA s poruchou vyvoje pohlavnich cest mize byt soucasti syndromu Mayer-
Rokitansky-Kuster-Hauser, ktery se vyskytuje u 1 ze 4500 novorozenych dévcatek.
D¢loha je zakrnéld nebo Uplné€ chybi a ¢aste€né chybi pochva a vejcovody. Vajecniky
jsou vytvoreny normalné a jsou funk¢ni. U divek je primarni amenorhoea, ale normalni
zensky fenotyp, protoze sekundarni pohlavni znaky se vyvijeji fyziologicky. Také

karyotyp je normalni, 46 XX (Guerrier et al., 2006).

U chlapcti mohou chybét struktury odvozené od Wolffovych vyvoda jako télo a
zadni ¢ast nadvarlete, chdmovod, semenny vacek a ductus ejaculatorius. Naopak varle a
hlava nadvarlete, které jsou derivovany z mesonefrickych tubulti, byvaji bez abnormalit.
Ipsilateralné se miize vyskytnout cystickd dysplazie rete testis nebo cysty semenného

vacku.

Zobrazovaci metody u URA

Velka cast URA je v soucasnosti diagnostikovana prenatalnim UZ screeningem,
jedna ledvina neni nalezena a druhd ledvina byva Casto kompenzatorné hypertroficka.
Chybné miize byt URA diagnostikovana pii malé dysplastické ledving nebo pti dystopii
ledviny. Naopak URA muze byt pfi prenatdlnim UZ piehlédnuta, za ledvinu mize byt

mylné povazovana nadledvina (Barwick et al., 2005).

Po narozeni potvrdime UZ vySetfenim prenatalni ndlez a prokdzeme pfitomnost
pouze jedné ledviny. Je tieba provést peclivé standardizované UZ vySetfeni solitarni

ledviny a mo¢ového méchyie (viz kapitola 1.4).
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Pokud je na ledviné a mocovém méchyfti fyziologicky UZ nalez, pak staci ve véku
1-3 mésicii provést statickou scintigrafii ledvin pro ovéteni, Ze dit€¢ ma pouze jednu
funkéni ledvinu. Pro toto vySetfeni se pouzivd ~"Tc-DMSA (technecium 99m
dimercaptosuccinylovd kyselina). Radioizotop se po intravendéznim podani vaze
v tubuldrnich bunkéch. Maximalni akumulace radiofarmaka je dosazeno za 3 hodiny po
aplikaci. Dité je vySetfovdno vleZe, scintigramy se nahravaji v zadnich, zadnich
sikmych a pfednich projekcich. Akumulace **"Tc-DMSA v ledving je piimo Umérna
funkéni zdatnosti tubularnich bunék. To umoziuje zobrazit piechodné nebo trvalé
loziskové poskozeni parenchymu kiry ledvin. Navic Ize piesné stanovit pomér funkce
obou ledvin. Pfi pfitomnosti dystopické druhé ledviny, kterd nebyla patrnd pfi UZ
vySetieni, zobrazi scintigrafie DMSA funkéni parenchym a lze vypocitat separované
funkce obou ledvin. Pfi unilateralni agenezi je zobrazena pouze jedna funkéni ledvina,

v idealnim ptipadé s neposkozenym parenchymem.

Vzhledem k pomérné vysokému vyskytu VUR do FSL u déti s URA doporucuji
néktefi autofi provedeni mikéni cystouretrografie (MCUG) rutinné u vSech déti
s agenezi ledviny (Cascio et al., 1999, Kaneyama et al., 2004). Dle jinych lze vSak toto
invazivni vySetfeni omezit na podskupinu déti s vysSim rizikem VUR (Calisti et al.,
2008). Za kandidaty k provedeni MCUG jsou povazovany déti, kter¢ maji pii UZ
vySetieni dilataci kalichopanvickového systému (KPS) a/nebo ureteru FSL, malou

funkéné solitarni ledvinu nebo prodélaly infekci mocovych cest (IMC).
Postup pti UZ nalezu hydronefrézy solitarni ledviny je uveden v kapitole 1.4.

Pokud je vyloucena patologie solitdrni ledviny, sleduje se jeji dalSi vyvoj
pravidelnym UZ vySetienim. V kojeneckém a batolecim véku jsou provadény castéjsi
kontroly, kazdych 6 mésict, od 3 let by mél byt UZ ledviny vySetfovan jednou za 2
roky po cely zivot. Tato doporuceni jsou zalozena na zakladé dlouhodobych zkuSenosti

nefrologickych pracovist.
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1.4. Multicysticka dysplazie ledviny (MCDK) — pfidruZené anomalie a zobrazovaci

metody

MCDK je vyvojova anomadlie, jejimZz vysledkem jsou mnohocetné cysty rizné
velikosti bez normdlniho renalniho parenchymu. Ledvina je zcela nefunkéni.
Kontralateralni ledvina miva vétSinou funkci normalni. Se zivotem je slucitelna pouze
jednostrannd MCDK. Ureter multicystické ledviny je obvykle atreticky. Velikost
MCDK se rizni od malého, ultrazvukem sotva zobrazitelného kousku tkédné po

obrovsky cysticky ttvar, ktery je hmatny pfi palpaci bficha.

Incidence MCDK je 1:4 300 (Schreuder et al., 2009), lehce pievazuji chlapci (55 —
70 %). V literarnich tidajich neni shoda v tom, zda je Cast&ji postizena prava nebo leva

ledvina.

MCDK se mtze vyskytovat jako dvé varianty: ,,infundibulopelvicky typ* s atrézii
zahrnujici jak renalni panvicku, tak ureter a méné cCasty ,,hydronefroticky typ*, kde je
atreticky pouze horni ureter (Felson, Cussen 1975). U obou variant jsou mo¢ovody bud’

atretické nebo chybi a ledvinové cévy jsou hypoplastické.

Histologie MCDK

Stavba ledviny je neusporadand. Prevazuje fidké vazivo, v némz jsou cysty, které
jsou tvofeny slepymi ureterdlnimi pupeny, jeZ neindukovaly vznik nefronil. Jsou
pfitomny tkané, které se normalné v ledviné nevyskytuji jako naptiklad loziska
chrupavky. Ve tkani jsou roztrouSeny glomeruly a proglomeruly. Histologicky jsou
urcujici tzv. ,,primitivni tubuly* s kubickym nebo cylindrickym epitelem, obklopené

lemem fibromuskularniho vaziva.

PiidruZené anomalie mocovych cest

Anomalie kontralaterdlni ledviny, funk¢né solitarni ledviny, jsou pomérné Casté.
Metaanalyza (Schreuder et al., 2009) je uvadi u 1/3 pacientl. Nejcastéji se vyskytuje
VUR, ktery byl diagnostikovan u 19,7 % pacientt, z toho u 40 % déti se jednalo VUR
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III.-IV. stupné. Dalsi Castou vadou byla obstrukce pelviureterdlni junkce ktera se
vyskytla ve 4,8 %. Mezi ostatni anomadlie patfily ureterokély, vétSinou s benignim

pribéhem.

Extrarendlni anomalie jsou u MCDK vzacné.

Komplikace MCDK

V literatufe byly hodné diskutovany mozné komplikace MCDK jako hypertenze a
malignity, coz byly dfive hlavni diivody pro nefrektomii MCDK. Vyssi vyskyt malignit
v MCDK oproti béZzné populaci vSak v souCasné dobé nebyl prokazan (Narchi 2005,
Hains et al, 2009). Vétsi riziko hypertenze u déti s MCDK bylo uvadéno v pripadech,
kdy kontralateradlni ledvina byla poskozena po probéhlé pyelonefritidé nebo pii
piidruzené¢ anomalii (Seeman et al.,, 2001). U pacienti s MCDK a zdravou
kontralateralni ledvinou nebyl dosud vyssi vyskyt hypertenze dokumentovéan (Hains et
al, 2009). Pfi zkoumdni vyvoje MCDK bylo zjisténo, ze pfiblizn¢ 40 % MCDK
spontann¢ involuje. VSechna tato pozorovani pfirozeného vyvoje MCDK vedla ke
konzervativnimu postupu, ktery je dnes preferovan u vétSiny déti. K nefrektomii je
MCDK indikovana tehdy, kdyz je dle UZ vySetfeni podezieni na tumor (nartst solidni
slozky) nebo velikost MCDK piisobi ttlak gastrointestinalniho traktu, ptipadné dechové
obtize. Pfi hypertenzi, kdy nelze vyloucit, Ze multicysticka ledvina je jeji pficinou, je

nefrektomie MCDK volitelnou metodou 1écby.

Zobrazovaci metody u MCDK

Podobné¢ jako URA je také MCDK diagnostikovana vétSinou pii prenatalnim UZ
vysetieni plodu. Po narozeni je tieba nalez MCDK ultrazvukem potvrdit a zaroven
hodnotime nélez na kontralateralni ledviné a moovém meéchyfti. V ptiznivém piipadé
bude kontralaterdlni ledvina kompenzatorné hypertroficka, snormalni echogenitou
parenchymu, bez dilatace KPS a ureteru a mo¢ovy méchyt bude mit pfimétenou napln a
jemnou sténou. Nalez MCDK byva vétsSinou z UZ obrazu jasny, jen v nékterych
ptipadech je problém odlisit multicystickou dysplazii od zdvazné hydronefrézy. Obecné

jsou u MCDK pfitomny cysty rtizné velikosti a tvaru bez centralni cysty a bez viditelné
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komunikace mezi cystami. Pii hydronefroze na podkladu pelviureteralni obstrukce jsou
kalichy napodobujici cysty rozlozeny podél periferie ledviny a maji spojeni s centralni
panvickou. Je viditelny renalni parenchym obklopujici centralni cysticky utvar

(Sanders, Hartman, 1984).

Pokud je diferencialni diagnostika MCDK a hydronefrézy z UZ obrazu nejasna,
mohou pomoci radioizotopové metody — statickd scintigrafie *"Tc-DMSA nebo
diureticka dynamicka **™Tc-MAG3 scintigrafie. Zatimco u MCDK je ledvina afunkéni,
hydronefrotickd ledvina s obstrukei pelviureterdlni junkce (PUJO) byva obvykle
alespon castecné funkEni. Mame-li vétsi podezieni na PUJO nez MCDK je vyhodné&;jsi
provést dynamickou scintigrafii ledvin, ktera v ptipadé funkéni hydronefrotické ledviny

hodnoti i poruchu drenaze.

Také tehdy, kdy jsme o diagnéze MCDK z UZ nalezu ptesvédceni, musime afunkci
ledviny potvrdit. Pak provadime mezi 1. az 3. mésicem véku ditéte **"Tc-DMSA
scintigrafii, kterd prokaze afunkci MCDK a umozni posoudit kvalitu parenchymu

kontralateralni FSL.

Podobné¢ jako u URA je také u MCDK vysoky vyskyt VUR do kontralateralni FSL,
coz je pro néktera pracovisté¢ divodem k rutinnimu vySetfovani MCUG u vSech déti
s MCDK. Existuje v8ak fada publikaci o MCDK, jejichZ autofi nepovaZuji za nutné
provadét MCUG u déti s norméalnim UZ a scintigrafickym nalezem na kontralateralni
ledvin€ a mocovém méchyti (Kuwertz-Broeking et al., 2004, Ismaili et al, 2005; Hains

et al., 2009). Indikace k provedeni MCUG jsou obdobné jako u URA (viz kapitola 1.3).

Pii podezieni na tumor v MCDK je metodou prvni volby provedeni magnetické

rezonance (MR) ledvin, mén¢ Casto se vyuziva pocitacova tomografie (CT) ledvin.

Pro sledovani déti s MCDK je zasadni opakované vysetfeni uropoetického traktu
ultrazvukem, pifi kterém na rozdil od URA nehodnotime jen kontralateralni FSL, ale
sledujeme také vyvoj MCDK. Terminy UZ vySetfeni jsou proto o néco Cast&jsi a zavisi
na velikosti MCDK a vyvoji strukturdlnich zmén. VétSinou indikujeme UZ vySetteni po
narozeni, ve 3, 6 a 12 mésicich véku. Pokud neni patologicky UZ nélez funk¢ni ledviny
nebo vyrazna progrese velikosti multicystické ledviny, sta¢i UZ kontroly dvakrat ro¢né
do 3 let. Jestlize MCDK involuje, je dit¢ dale sledovano ultrazvukem jako u URA,

pokud ne, pak jednou ro¢n¢ do 5 let a dale jedenkrat za 2 roky po cely zivot. Tato
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doporuCeni jsou zalozena na zakladé¢ dlouhodobych zkuSenosti nefrologickych

pracovist.

Pro hodnoceni spravného vyvoje funkéné solitarni ledviny pii URA nebo MCDK je
dilezité¢ sledovat jeji rlst. Za pfiznivy nalez byvd povazovana kompenzatorni
hypertrofie, coz znamenad, ze délka FSL je nad horni hranici normy bilateralnich ledvin.
Pro délku ledviny existuji ristové grafy, v Ceské republice jsou nejéastdji pouzivany
grafy podle Dinkela, které jsou vytvoteny pro dvé ledviny, hodnoti zvIast’ levou a
pravou ledvinu a udédvaji vztah délky ledviny k télesné vysce. Grafy jsou stejné pro obé

pohlavi - obrazek 1.
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Obrazek 1

Dinkelovy nomogramy pro délku dvou ledvin dle télesné vysky (upraveno dle Dinkel E.

et al., (1985) Kidney size in childhood. Sonographical growth charts for kidney length
and volume. Pediatr Radiol 15:38-45)
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Pokud u ditéte s FSL, at uz z divodu kontralateralni MCDK nebo URA zjistime
izolovanou dilataci KPS - hydronefrozu, coZ je nejcastéjsi nefyziologicky nalez, pak je
opakované UZ vysetfeni pouzivano k hodnoceni vyvoje dilatace. NejCastéji posuzujeme
velikost dilatace podle stupnice Spolecnosti pro fetalni urologii (SFU). Tato klasifikace je
Ctyfstupniova. Je rychle proveditelna, neméti se presné rozméry panvicky nebo kalichii ani

redukce parenchymu — viz tabulka 2.

Tabulka 2

Klasifikace hydronefrozy dle SFU*

Stupeii

I lehce rozsifena panvicka, neni rozsifeni kalichi a $ife parenchymu je normalni

I rozsifeni panvicky a jednoho nebo n€kolika kalichd, Sife parenchymu je zachovana

Il  dilatovana panvicka a vSechny kalichy, ale neni vyznamna redukce parenchymu

IV vyrazna dilatace panvicky a kalichti, redukce parenchymu

*upraveno podle Fernbach SK et al (1993) Ultrasound grading of hydronephrosis: Introduction
to the system used by the Society for Fetal Urology. Pediatr Radiol 23:478-480.
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Pro piesnéjsi hodnoceni progrese hydronefrézy se vyuzivd standardizované

vyhodnoceni UZ nalezu, kdy jsou méfeny jednotlivé parametry.

V podélné projekci je méfena délka ledviny a hodnocena §ife parenchymu nad

sttednim kalichem — obrazek 2.

Obrazek 2
Ultrazvukovy snimek méteni délky ledviny a $ife parenchymu

(© Radiologicka klinika FN Olomouc)

2L 0.77 cm|

3 L 0.61cm

Ledvina v podélném zobrazeni s dilataci kalichopanvi¢kového systému. Mezi znackami jsou
méteny délka ledviny 54,9 mm (1), Sife parenchymu ve stfedni ¢asti ledviny 7,7 mm (2) a §ife

parenchymu nad kalichem 6,1 mm (3).
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V pricné projekci jsou vyhodnoceny piedozadni intrarendlni a extrarenalni rozméry

panvicky a §ife kalichii — obrazek 3.

Vysetieni by mélo byt provadéno pii dobré perordlni hydrataci pacienta, optimalné

s plnym mocovym méchytem a poté po vymoceni.

Obrazek 3

Ultrazvukovy snimek méteni rozmér hydronefrozy (© Radiologicka klinika FN Olomouc)

1L 1.11cm|

2 L 1.46 cm

Ledvina je zobrazena v ptfi¢né projekci, mezi znackami jsou méteny predozadni intrarenalni
rozmér panvicky APIR 11,1 mm (1) a pfedozadni extrarenalni rozmér panvicky APER 14,6
mm (2).

Pti hydronefroze FSL stojime prfed otdzkou, zda je pfitomna urodynamicky
vyznamna obstrukce pelviureteralni junkce. VySetfenim prvni volby po pfedchozim UZ
je provedeni diuretické dynamické scintigrafie ledvin *’"Tc-MAG3 s podanim
furosemidu (MAG3 s F). MAG3 (merkaptoacetyltriglycin) se po intraven6znim podani
vaze na bilkoviny plazmy, perfuzi se dostavd do ledviny a je vyluCovan tubularni
sekreci. Poskytuje nam informaci o rendlni perfuzi a nasledné exkreci. Hodnoceni ma
slozku kvalitativni a kvantitativni. Na obrazovce pocitace sledujeme distribuci

radiofarmaka v ledvindch a mocovych cestach. Pocita¢ vytvoti pro kazdou ledvinu
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ttifazovy nefrogram — kiivku c¢asovych zmén mnoZzstvi radioaktivity v prabéhu
vySetfeni. V prvni fazi ptitékd krev s radioizotopem do ledviny, kiivka prudce stoupa.
Ve druhé fazi je vzestup kiivky pozvolnégjsi, radiofarmakum se hromadi v ledving. Treti
faze kiivky je klesajici, izotop odtéka s moc¢i do mocového méchyie. Hodnoti se Cas
dosazeni vrcholu kiivky a rychlost poklesu tieti faze — polocas odtoku (T1/2). Pii
normalni tfeti fzi je hodnota T1/2 do 10 minut. T1/2 nad 20 minut byvéa pfi obstrukci a
hodnoty T1/2 mezi 10 a 20 minutami jsou v oblasti Sedé zony - nejednoznacné. U déti
s obstruk¢éni uropatii provadime furosemidovy test. Dvacet minut po aplikaci
radiofarmaka (F+20) podavame intraven6zné furosemid v mnozstvi dle hmotnosti
ditéte. Diuretikem 1ze odtok radioizotopu urychlit a odliSit tak prostou dilataci KPS od
vyznamné obstrukce. Pokud se odtok moci nezleps$i po podani furosemidu, je tieba
udélat jesté jeden snimek po vertikalizaci a mikci ditéte, protoze vétsi napli mocového
méchyfe muze pusobit tlak v malé panvi a imitovat tak obstrukci. VySetieni lze také
provést pii maximalni mocové ndlozi, kdy je furosemid podan 15 minut pted aplikaci
radioizotopu (F-15). U déti se dvéma ledvinami lze z méteni aktivity mezi 1. a 3.

minutou po aplikaci radiofarmaka urcit pomérnou funkci obou ledvin.

Vypovédni hodnota diuretické scintigrafie ledvin MAG3 sF je u déti
s hydronefrézou FSL castecn¢ omezena. Nelze se opirat o pokles relativni funkce
ledviny a hodnoceni drendznich parametri u kojencti bylo v nékterych pracich
zpochybnéno (Koff et al., 2005). Proto mé své uplatnéni starSi zobrazovaci metoda
pouzivana k hodnoceni vyznamné obstrukce - intraven6zni vylucovaci urografie (IVU)
s furosemidovym testem. Po zhotoveni nativniho snimku ledvin se intravendzné
aplikuje jodovd vodni kontrastni latka, kterd se zorganismu vylucuje pievazné
ledvinami. Kontrastni latka je podéana jako rychly bolus (30 az 60 sekund). Je snaha o
optimalni zobrazeni renalniho parenchymu, snimek za 7 minut od aplikace, a hlavné
detailni zobrazeni KPS a mocovodii — snimek za 15 minut od aplikace kontrastni latky.
Na pozdnim snimku — za 30 minut by byl kontrastné naplnény mocovy méchyi. Pfi
nalezu hydronefrézy nebo megaureteru se intravendzné aplikuje furosemid v davce dle
hmotnosti pacienta a snimkuje se za 5 a za 20 minut od aplikace diuretika. Pokud za 20
minut po aplikaci Furosemidu nedojde k odtoku podstatné c¢asti kontrastni latky

z dutého systému ledviny, jedna se o znamku obstrukce.

Ob¢ metody, scintigrafie ledvin MAG3 s F 1 IVU s furosemidem (IVU s F), slouzi

k prikazu urodynamicky vyznamé obstrukce. IVU s F byva indikovana v pfipadg, Ze je
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diskrepance mezi UZ vySetfenim a diuretickou scintigrafiit MAG3 s F. Vyhodou IVU je
pfesné anatomické zobrazeni dutého systému ledvin a tim také lepsi lokalizace
obstrukce. Nevyhodou je riziko alergické reakce, které je vSak v dneSni dobé
minimalizovdno pouzivanim neionickych izoosmolarnich kontrastnich latek a
standardizovanou ptipravou rizikovych pacienti (kortikoidy pfed vykonem). Radia¢ni

zatéz obou metod je srovnatelna.

U vybranych pacientdl, kde je ndlez z UZ vySetfeni nejasny a potiebujeme piesnéjsi
informaci o anatomickych pomérech funkéné solitarni ledviny a jejich vyvodnych
mocovych cest, 1ze ke zhodnoceni morfologie provést MR urografii s 3D rekonstrukeci.
Nativni MR vySetieni v silné vazenych T2 sekvencich zobrazi mo¢ ve vyvodnych
cestach jako hypersignélni. VySetfeni je bez radiani zatéZe, ale u malych déti je

spojeno s nutnosti celkové anestezie.

CT ledvin s podanim kontrastni latky neni z divodu vysoké radiacni zatéZe a
omezené moznosti provedeni diuretického testu vhodné k diagnostice vrozenych vad

ledvin.

Vétsinou je etiologii PUJO anatomické zuzeni pelviureteralni junkce, méné Casto
by pfi¢inou mohla byt obstrukce této oblasti aberantni nebo akcesorni kiizici cévou. Pti
podezieni na cévni etiologii obstrukce je vhodné provedeni UZ ledvin s dopplerovskym

vySetfenim rendalnich cév.

Pokud je zachycena dilatace KPS a mocovodu u FSL, je nutno provést k vylou€eni
pfipadného VUR mikéni cystouretrografii. Pokud neni VUR prokazén je tieba vySettit
zavaznost obstrukce ureterovezikalni junkce funkEnimi vySetfovacimi metodami -

nejcastéji diuretickou dynamickou MAG3 scintigrafii, ptipadné vylucovaci urografii.

1.5. Vyvoj funkce FSL, model hyperfiltra¢niho poskozeni

Glomeruly vznikaji pouze béhem prenatalniho vyvoje ledviny a pfi narozeni je jich
v kazdé ledviné asi jeden milion. Mo¢, ktera se tvoii od 10.—12. tydne, kdyz se
diferencovaly glomeruly, je hlavni slozkou amnidlni tekutiny. Vylucovani produktt

metabolismu zajiStuje v tomto obdobi placenta. Po narozeni se ledviny adaptuji na
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extrauterinni prosttedi, coz zahrnuje postupné zvySovani glomerularni filtrace (GFR) a

vyzravani tubularnich funkei.

Pokud je ptitomna pouze jedna funkéni ledvina, pak jeji adaptacni proces spociva
v kompenzatorni hypertrofii, kterou miizeme prokazat jako funkéni hypertrofii (zvyseni
glomerularni filtrace) a jako strukturdlni hypertrofii (zvétSeni ledviny). Stupen
kompenzatorni hypertrofie FSL je zavisly na dobé vzniku FSL. Jinak bude proces
probihat u vrozené a jinak u ziskané FSL (po jednostranné nefrektomii, napt. z diivodu

tumoru nebo urazu).

U déti s vrozenou FSL zacind adaptacni proces kompenzatorni hypertrofie brzy, jiz
kolem 20. - 22. tydne gestace (Van Vuuren, Hill et al., 2000), probihd pozvolna a
pokracuje béhem celého obdobi détstvi. Nelze vyloudit, ze vrozena FSL mize
prenataln¢ béhem nefrogeneze, kterd je ukoncena az ve 34. tydnu gestace, zvysit poCet

nefront. Vyssi pocet nefronli by mohl vést k niz8i hyperfiltraci.

Dité se ziskanou solitarni ledvinou z diivodu jednostranné nefrektomie nema jiz
moznost zvySeni poctu nefronii a mize reagovat pouze hyperfiltraci. ProtoZze ztrata
druh¢ ledviny je nahla, je solitarni ledvina ohrozena rychlym glomerularnim ptetizenim,
coz muze vést k urychleni procesu glomerulosklerézy a renélniho jizveni oproti détem
s vrozenou FSL. Model hyperfiltracniho poskozeni byl popsan na zvifatech (Brenner
1985). Po nefrektomii reaguje kontralateralni ledvina kompenzatorni hypertrofii, coz
jsou funkéni zmény zahrnujici glomerularni i tubularni slozku nefrond. Tato odpovéd’ je
jisté uziteCnd, protoze snizuje pokles v celkové glomerularni filtraci, ke kterému by
kapilarni tlak a trvalou glomeruldrni hyperfiltraci vedouci nakonec k proteinurii,
zvySené cévni rezistenci a akcelerované glomerularni skleréze, coz v konecném
dasledku ledvinu poSkozuje (Brenner et al., 1997, Brenner et al., 1985, Anderson et al.,
1986). Tomu odpovidaji také vysledky studie porovnavajici renalni funkci u pacientli
s vrozenou a ziskanou FSL, kterd potvrdila lepsi funkéni adaptaci u vrozené solitarni

ledviny (Jaoudé¢ et al., 2011).
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1.6. Prognoza jedincti s FSL, diagnostika rendlniho poSkozeni a moZnosti sniZeni

jeho progrese

Prvé studie o dlouhodobém sledovani dospélych s FSL mély ptiznivé vysledky.
Jednalo se o zivé darce ledvin, ktefi v pribéhu 25-30 let méli zvySenou prevalenci
mikroalbuminurie a dle nékterych studii i hypertenze, ale nebyla u nich zaznamenana
vEtsi imrtnost ani veétsi riziko snizeni renalni funkce nez u bézné populace (Saran et al.,
1997, Fehrman-Ekholm et al., 2011). K pfiznivému prib¢hu renalni funkce piispiva to,

ze za zivé darce jsou vybirdni lidé se zdravymi ledvinami.

Ohledné progndzy vétSiny déti s FSL prevladal jest€ neddvno optimisticky
nazor, ze renalni funkce je stabilni po dobu 50 let a pak se zafind pomalu snizovat
(Hegde et al., 2009). Tomu vsak odporuji vysledky studie KIMONO (Kldney of
MONofunctional Origin), retrospektivni monocentrick¢ studie z VU Univerzity
v Amsterdamu, které byly publikovany vroce 2011 (Westland et al., 2011). Bylo
hodnoceno 206 déti, u kterych byla FSL diagnostikovana do 18 let véku. Ve studii byly
déti s primarni i sekundarni FSL, pouze pacienti po jednostranné nefrektomii pro
malignitu byli vyfazeni, aby bylo vylouceno poskozeni FSL chemoterapii. Sledovanymi
udaji byly krevni tlak, albuminurie a glomerularni filtrace. Za poskozeni FSL byla
povazovana hypertenze a/nebo albuminurie a/nebo uzivani renoprotektivnich 1éka. Toto
poskozeni bylo ptitomno u 32 % déti s prumérnym vékem 9,5 roku (SD 5,6 roku). U
déti s pridruzenou anomalii FSL bylo poskozeni ledviny castéj$i nez u téch bez vady
FSL (48,3 % versus 24,6 %) a tento rozdil byl statisticky vyznamny. Byl vytvoren
longitudinalni model analyzy pomoci generalizované odhadované rovnice. Tento model
prokazal u obou skupin lehké snizeni GFR, které zacalo v obdobi puberty a pomalu
progredovalo. Prekvapive neptiznivé vysledky mohou byt ¢astecné odtivodnény tim, ze
studie méla sva omezeni. Jednak to byl jeji retrospektivni charakter a dale fakt, Ze se
jednalo o pacienty terciarniho centra, tedy podskupinu déti s FSL s horSim klinickym
pribéhem a prognozou. Piesto jsou zaveéry studie KIMONO zavazné, protoze
nedokazeme piedpoveédét, které dit¢ s FSL bude mit znamky rendlniho poskozeni uz

v mladém véku.
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Jaké jsou v soucasné dobé moznosti prevence renalniho poskozeni nebo snizeni

jeho progrese?

* Na zaklad¢ pravidelnych UZ kontrol FSL v¢as zjistit vrozené vyvojové vady
ledviny nebo dolnich mocovych cest a spravné vyhodnotit, které z nich vyzaduji

operacni vykon a které konzervativni sledovani. Podrobnéji bude rozebrano nize.
* V¢as diagnostikovat a spravné 1écit IMC.

* Pravidelné kontroly krevniho tlaku (TK), hypertenzi 1é¢it ACE inhibitory nebo

sartany.

» Kontroly proteinurie, 1épe albuminurie, pfipadné poméru albumin/kreatinin

v moci a pii patologickém vysledku néasledna 1é¢ba ACE inhibitory.

» U déti s vysokou hodnotou body mass index (BMI) dietni opatieni ke snizeni

hmotnosti.

* Obecné dieta s normalnim (ne nadbytecnym) piijmem bilkovin a s omezenim

soli.

JiZ v ivodu prace byl zminén vyznam cCasnych UZ ukazatelii obstrukéni vady
nebo refluxni vady u FSL. Vyhodou UZ vySeteni je jeho neinvazivnost a snadna
dostupnost. To umoziiuje casté opakovani a hodnoceni dynamiky ndlezli, hlavné
velikosti dilatace KPS a sily parenchymu. Je zndmo, ze FSL byva casto hypertroficka
nebo je jeji délka v hornim rozmezi normy pro dvé funkéni ledviny. V literatuie jiz byly
publikovany nomogramy pro délku FSL (Spira et al., 2009). D4 se piedpokladat, ze také
Site parenchymu vrozené jedné funkéni ledviny bude vétsi nez u dvou funkénich ledvin,
pro tento ultrazvukovy parametr v§ak dosud nomogram publikovan nebyl. Pfitom pravé
u déti s hydronefrozou FSL na mozném podkladu obstrukce pelviureteralni junkce nas
redukce parenchymu FSL zajima. MiiZe byt zndmkou sniZujici se funkce ledviny (Sibai
et al., 2001), coz ovlivni naSe rozhodovani o dal§im vySetfeni a ptipadném operacnim
feSeni pelviureteralni obstrukce. Pii klasifikaci hydronefrozy dle SFU je nejvyssi, 4.
stupen hydronefrozy spojen s redukci parenchymu. Nelze posoudit redukci parenchymu,
nezname-li jeho normalni hodnotu. U FSL nemlZeme porovnat silu parenchymu

s kontralateralni ledvinou.
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2. Cile disertacni prace

Cilem studie je vyhodnotit moznosti pouziti ultrazvukového ukazatele — Siie
parenchymu — pro sledovani fyziologického vyvoje a v€asného zachytu vyvojové vady

u vrozené funkéné solitarni ledviny.
Ke spInéni tohoto cile jsme:

1. Provedli ultrazvukové méfeni Sife renalniho parenchymu u déti s normalni
vrozenou funkéné solitdrni ledvinou v riznych v€kovych kategoriich a porovnali
ziskané hodnoty §ife parenchymu FSL s §ifi parenchymu dvou funkénich ledvin v

publikované studii (Kadioglu, 2010).

v

2. Vytvorili nomogramy $ife parenchymu FSL pro pouziti v praxi.

v

3. Ov¢rili pouziti méteni §itfe parenchymu FSL pfi sledovani zavaznosti vyvojové
vady FSL u pacientl s obstrukci pelviureteralni junkce, primarnim obstrukénim

megaureterem a vezikoureteralnim refluxem.
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3. Metodika

3.1. UZ méreni Sife parenchymu zdravé FSL, porovnani s §ifi parenchymu dvou

ledvin a vytvoreni nomogrami

V letech 2006 — 2011 byly prospektivné shromazd’ovany udaje u déti s FSL. Déti
byly vySetiovany ve dvou centrech Ceské republiky, v nefrologickych ambulancich
Détskeé kliniky Fakultni nemocnice Olomouc a Kliniky détského a dorostového lékarstvi
Vseobecné fakultni nemocnice Praha. Funkéné solitarni ledvina u nich byla zjisténa pii
prenatalnim nebo postnatalnim screeningu anebo jako nahodny nalez pii UZ vysetieni
bficha. Etiologii FSL byla unilateralni renalni ageneze nebo afunk¢ni kontralateralni
ledvina z diivodu kontralateralni multicystické dysplazie, hypoplazie a kontralateralni
obstrukce pelviureterdlni junkce. Do studie bylo zatazeno 236 déti se zdravou solitarni

nebo funkéné solitarni ledvinou ve véku 11 dni az 18,96 roku.

3.1.1. Pacienti — kriteria zarazeni do studie

Funkce solitarni ledviny byla ovéfena scintigrafii DMSA a znamenala >90 %
unilateralni funkce. Do studie byly zatfazeny pouze déti s normalni kvalitou parenchymu

FSL pii scintigrafii.

Podminkou stanoveni zdravé FSL byl normalni UZ nalez na této ledviné:
normalni délka ledviny nebo kompenzatorni hypertrofie dle Dinkelovych nomogramu
(Dinkel et al., 1985), normalni echogenita parenchymu, bez dilatace nebo jen s mirnou

dilataci panvicky (APIR do 5 mm), bez dilatace kalichii, bez ndplné mocovodil.

Vylucovacimi kriterii byly prodélanda IMC a prokazany ipsilateralni VUR.
Mikéni cystouretrografii jsme neprovadéli u vSech déti, byla realizovana pouze v
ptipadech IMC, hypoplazie kontralateralni ledviny nebo pii hydronefréze afunkéni

kontralateralni ledviny.
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Dalsimi podminkami pro wurfeni zdravé FSL byly norméalni hodnoty

glomerularni filtrace, proteinurie a krevniho tlaku.

Glomerularni filtrace byla vypoctena dle Schwartzova vzorce (Schwartz et al.,
2009) z hodnot sérového kreatininu a hodnocena vzhledem k v€ku a pohlavi ditéte

(Hogg et al., 2003).

Proteinurie byla vySetfovana z jednorazového vzorku ranni moéi - pomér
bilkoviny ke kreatininu, patologickd hodnota > 0,5 mg/mg do 24 mésict véku, nad 24

meésict véku byla patologickd hodnota > 0,2 mg/mg (Hogg et al., 2000).

Krevni tlak byl méfen oscilometricky jako pftilezitostné hodnoty tlaku pfii
navstéveé nefrologické ambulance. Za normalni krevni tlak byly povaZzovany hodnoty
pod 95. percentil dle pohlavi, véku a vysky ditéte (National High Blood Pressure
Education, 2004). Pfi naméfeni jedné zvysené hodnoty krevniho tlaku bylo méfeni tlaku
provedeno ttikrat a vypoctena primérnd hodnota. Pti patologii této primérné hodnoty
krevniho tlaku byl u déti starSich 4 let proveden ambulantni 24hodinovy zdznam tlaku —
ABPM, u mladSich déti bylo provedeno opakované meéfeni krevniho tlaku za

hospitalizace (minimalné 10 méfeni).

3.1.2. Ultrazvukové udaje

VSechna ultrazvukova vySetfeni ledvin provadéli 1ékafi specializovani na
détskou sonografii. V olomouckém centru (2 lékatky radiolozky) byl pouzivan US
pristroj LOGIQ S6 GE, multifrekven¢ni konvexni sonda 2-5 MHz pro star$i déti,
multifrekvencni mikrokonvexni sonda 4-11 MHz pro malé déti. V prazském centru
vySettoval 1 lékar (détsky nefrolog) na pfistroji Diagnostic Ultrasound System DC6
2006, firmy Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronix Co., Ltd., ktery pouzival pro
vetsi déti multifrekvenéni konvexni sondu 3-5 MHz a pro malé déti mikrokonvex 3-7

MHz.

Podminkou standardizovaného ultrazvukového vysSetieni byla dobra peroralni
hydratace ditéte. Zptisob méteni byl pfesné standardizovany a byl na obou pracovistich

stejny. Déti byly nejprve vySetfeny v poloze na zadech k posouzeni polohy ledvin,
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naplné¢ mocovodu a stavu mocového méchyie, pak byly pietoceny do pronacni pozice,
ve kter¢é byly méfeny délka ledviny a Sife parenchymu, piipadné dilatace

kalichopanvickového systému.
Délka ledviny byla hodnocena v podélné projekci se zachycenim hilu a dobie
viditelnymi pdly.

Sife parenchymu (SP) byla definovéna jako primérna vzdalenost mezi capsula
renalis a centralnim echokomplexem a byla méfena ve stfedni tfetiné ledviny v

podélném zobrazeni — viz obrazek 4.

Dilatace kalichopanvickového systému byla hodnocena v piicné projekci, byl
méten predozadni rozmér panvicky a Site kalichil.
Obrazek 4

UZ snimek méfeni rozméri délky ledviny a Sife parenchymu ledviny bez dilatace
kalichopanvic¢kového systému (© Radiologicka klinika FN Olomouc)

1L 11.64 cm

2L 1.99cm)

Ledvina je znazornéna v podélné projekci, mezi znackami jsou méteny délka ledviny 116,4
mm (1) a Sife parenchymu ve stfedni tfetin€ ledviny 19,9 mm (2).
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Pro zjiSténi inter a intra-variaci v méfeni SP jsme u 20 déti béhem jednoho
vySetteni opakovali UZ méfeni jednak tim samym pozorovatelem, jednak 2 rliznymi

pozorovateli.

U kazdého ditéte bylo béhem doby sledovani provedeno 1 az 5 UZ vysSetieni,
které byly pouzity pro statistické hodnoceni. U vSech déti byly v dobé kazdého
vySetfeni ultrazvukem méfeny télesna vyska a hmotnost. Sifi parenchymu FSL jsme
vztahovali jednak k véku a dale k t€lesné vySce a hmotnosti ditéte a pozorovali jsme
vzajemné zéavislosti. Také byla sledovana zéavislost Sife parenchymu a délky funkéné
solitarni ledviny. Hodnoty byly zaznamenany do tabulek a zpracovany graficky, byly
vypoéteny priméry, mediany, percentily. Ke zjiiténi, zda se SP funkéné solitarni
ledviny lisi od SP dvou ledvin, byla pouzita publikovana studie, ktera uvadi hodnoty
normalni SP dvou ledvin u déti riznych vékovych kategorii (Kadioglu, 2010). Byl

vypracovan rastovy graf pro §iti parenchymu funkéné solitarni ledviny dle véku.

Studie byla schvalena Etickou komisi Lékarské fakulty Univerzity Palackého a
Fakultni nemocnice v Olomouci. Rodice déti podepsali informovany souhlas — viz

kapitola 14. Ptilohy.

3.1.3. Statisticka analyza

Data byla analyzovana pomoci statistického software SPSS verze 15 (SPSS Inc.,
Chicago, USA). Pro hodnoceni zavislosti Sife parenchymu solitdrni ledviny na véku,
vySce a hmotnosti ditéte byla pouzita neparametrickd Spearmanova korela¢ni analyza.
Porovnani §ite parenchymu funkéné solitarni ledviny s $ifi parenchymu dvou funkénich
ledvin u déti bylo provedeno v jednotlivych vékovych kategoriich pomoci Studentova t-

testu. Testy byly d€lany na hlading signifikance 0,05.
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3.2. Ovéteni UZ ukazateli u FSL s vrozenou vyvojovou vadou - pacienti a metody

Na kazuistikach déti s anomalii FSL z naSeho pracovisté jsme retrospektivné
sledovali ptinos UZ ukazateld — délky FSL a §ife parenchymu FSL - pfi diagnostice
obstrukce nebo nedostate¢ného vyvoje funkéné solitarni ledviny. Hlavnim cilem byl
pfinos méteni §ife parenchymu, protoze délka FSL se v praxi zpravidla méfi.

Délku FSL jsme posuzovali pomoci Dinkelovych nomogramt pro dvé ledviny,
vzhledem k tomu, Ze tyto nomogramy jsou pouzivany v rutinni praxi détskych
nefrologli. FSL by méla byt kompenzatorné hypertroficka nebo by se jeji délka méla
pohybovat kolem horni hranice normy (95. percentil). K hodnoceni §ife parenchymu byl
pouzit jednak nd$§ nomogram §ife parenchymu normalni FSL dle v€ku a dale nas graf
pro §ifi parenchymu normalni FSL vzhledem k délce této ledviny.

Podminkou pro vybér pacienta byl dostatecny pocet piresnych UZ, laboratornich a
somatometrickych dat.
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4. Vysledky

4.1. UZ méreni Sife parenchymu zdravé FSL, porovnani s §ifi parenchymu dvou

ledvin a vytvoreni nomogramu

4.1.1. Charakteristiky pacienti

U 236 déti bylo provedeno celkem 408 UZ méfeni. Primérny vek déti byl 6,6 roku,
median 5,2 roku, 69 % souboru tvofili chlapci. Somatometrické charakteristiky
sledovaného souboru odpovidaly normalnimu rozlozeni v ¢eské populaci — tabulka 3. U
55 % déti byla zjisténa prava FSL, u 45 % déti leva FSL. Etiologii FSL byla u 85 déti
unilaterdlni rendlni ageneze, u ostatnich afunkcni kontralaterdlni ledvina z diivodu
multicystické dysplazie ve 120 piipadech, hypoplazie v 25 ptipadech a obstrukce

pelviureteralni junkce v 6 ptipadech.
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Tabulka 3 Somatometrické charakteristiky pacienti

Cely soubor

Vék (roky) 6.6+5.5

5.2(0.01-19.0)
Vyska (cm) 1154 +37.1

112.8 (49.0 — 190.0)
Vyska Z-score -0.118 £0.899
-0.085 (-2.07 -2.17)

Hmotnost (kg) 272+213

19.3 (2.8 - 94.0)
Absolutni BMI (kg/m?) 172432

16.4 (11.7 -28.1)
BMI Z-score 0.026 + 0.993

0.00 (- 2.00 — 2.45)

Primér + SD

Median (minimum — maximum)

4.1.2. Ultrazvukova méreni

Rozdily v méfeni $ife parenchymu byly v nasem souboru do 1,0 mm jak pfi

opakovaném meéteni 1 radiologem, tak pii srovnani méfeni 2 radiologi.

Korela¢ni analyza prokdzala pro vSechny sledované parametry silné pozitivni
korelaci s §ifi parenchymu funkcéné solitarni ledviny. Korela¢ni koeficient byl 0,863;

0,873 a 0,874 pro veék, vysku a hmotnost.

Zavislost §ife parenchymu ledviny na véku znazoriiuje graf na obrazku 5, tabulka 4
ukazuje pramér, median, 5. a 95. percentil SP v jednotlivych vékovych skupinach.
Nomogram S§ife parenchymu solitdrni ledviny dle véku povazujeme za nejlépe

pouzitelny pro praxi, dale viak uvadime také SP dle t&lesné vysky a hmotnosti.
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Graf na obrazku 6 ukazuje zavislost Sife parenchymu solitarni ledviny na télesné

vysce. Primér, median a centily SP dle télesné vysky jsou uvedeny v tabulce 5.

Vztah SP a t&lesné hmotnosti zobrazuji graf na obrazku 7 a tabulka 6.

Obrazek 5
Sife parenchymu ledviny v zévislosti na véku
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V grafu jsou zobrazeny hodnoty medianu, 5. a 95. percentilu.
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Tabulka 4

Sife parenchymu ledviny v zavislosti na véku

Sife parenchymu ledviny (mm)

Vek (roky) n pramér median 5. percentil  95. percentil
0-1,0 81 11,8 12,0 9,0 14,7
1,1-2,0 33 12,6 12,5 9,8 15,4
2,1-3,0 25 13,7 14,0 10,8 16,4
3,1-4,0 26 14,5 14,0 12,2 18,0
4,1-5,0 33 14,4 14,5 12,0 17,0
5,1-6,0 24 15,5 15,9 12,3 18,4
6,1-7,0 19 16,1 16,0 14,0 19,3
7,1-8,0 19 17,2 17,0 15,0 21,0
8,1-9,0 20 16,8 16,0 14,0 19,9
9,1-10,0 23 18,6 18,0 15,0 22,8
10,1-11,0 13 18,3 19,0 13,0 21,0
11,1-12,0 11 19,8 20,0 16,0 25,0
12,1-13,0 14 20,5 20,8 16,0 25,0
13,1-14,0 8 17,8 17,8 12,0 22,5
14,1-15,0 9 20,6 21,3 15,0 24,0
15,1-16,0 14 21,5 22,0 18,0 25,0
16,1-17,0 12 21,0 22,0 18,0 24,0
17,1-18,0 10 22,0 22,0 18,0 25,0

18,1-19,0 13 20,4 20,0 15,0 26,0




Obrazek 6
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V grafu jsou zobrazeny hodnoty medianu, 5. a 95. percentilu.
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Tabulka 5

Sife parenchymu ledviny v zavislosti na télesné vysce

Site parenchymu ledviny (mm)

Télesna vyska n primér medidn 5. percentil 95. percentil
(cm)

<60 cm 23 10,3 10,0 8,9 12,9
60-69,9 cm 21 12,1 12,0 9,5 14,9
70-79,9 cm 44 12,4 13,0 9,5 15,0
80-89,9 cm 33 12,9 13,0 10,3 15,4
90-99,9 cm 25 13,8 13,1 11,6 16,3
100-109,9 cm 45 14,6 14,5 12,0 17,5
110-119,9 cm 36 15,1 15,0 12,0 18,2
120-129,9 cm 31 16,9 17,0 14,0 20,4
130-139,9 cm 36 17,3 17,3 13,9 20,5
140-149,9 cm 23 18,7 18,0 15,0 24,4
150-159,9 cm 25 19,4 19,0 13,2 25,0
160-169,9 cm 23 20,5 21,0 16,2 23,9
>=170 cm 42 21,0 22,0 15,0 25,0
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Obrazek 7

Sife parenchymu ledviny v zavislosti na hmotnosti
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V grafu jsou zndzornény hodnoty medidnu, 5. a 95. percentilu.

39



Tabulka 6

Site parenchymu ledviny v zavislosti na télesné hmotnosti

Sife parenchymu ledviny (mm)

Télesna hmotnost n prumér median 5. percentil  95. percentil
(kg)

<5kg 19 10,3 10,0 8,9 13,0
5-10 kg 60 12,1 12,0 9,3 15,0
10-15 kg 65 13,3 13,0 11,0 16,0
15-20 kg 62 14,5 14,0 12,0 17,0
20-30 kg 73 16,5 16,0 13,7 20,0
30-40 kg 34 18,2 18,0 14,3 24,3
40-50 kg 23 19,8 20,0 16,0 25,0
50-60 kg 26 19,9 20,0 15,4 24.4
60-70 kg 20 20,3 20,5 15,1 24,0

>=70 kg 25 22,1 22,0 15,9 25,7




Pro uplnost vysledkti této prace uvadime, Ze byl také urCen vztah délky solitarni
ledviny a télesné vysky u déti ve sledovaném souboru, piestoze to nebylo cilem studie,
nebot’ tidaje o délce FSL jiz publikovany byly (Spira et al., 2009). Rozméry délky FSL

v naSem souboru se od nomogramil uvedenych Spirou zasadné neliSily.

Pii hodnoceni zavislosti Sife parenchymu funkéné solitarni ledviny na délce této
ledviny prokazala korela¢ni analyza opét pozitivni korelaci (r = 0,866). S rostouci

délkou FSL nartsta $ite jejiho parenchymu — viz obrazek 8§ a tabulka 7.

Obrazek 8

Sife parenchymu ledviny v zavislosti na délce
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V grafu jsou zobrazeny hodnoty medianu, 5. a 95. percentilu.
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Tabulka 7

Site parenchymu ledviny v zavislosti na délce ledviny

Sife parenchymu ledviny (mm)

Délka ledviny (mm) n primér median 5. percentil 95. percentil
40-50 mm 1 10,0 10,0 10,0 10,0
50-60 mm 22 10,5 10,1 8,9 14,6
60-70 mm 47 12,1 12,0 9,4 15,0
70-80 mm 54 12,9 13,0 10,4 15,8
80-90 mm 68 14,7 14,7 12,0 17,4
90-100 mm 51 15,3 15,0 12,0 18,7
100-110 mm 47 16,7 16,0 13,2 20,4
110-120 mm 49 18,6 19,0 14,3 22,4
120-130 mm 36 20,7 21,0 15,0 25,0
130-140 mm 22 21,3 22,0 16,3 24,9
>= 140 mm 10 23,7 23,5 22,0 26,0

Se zdmérem potvrdit, ze FSL ma vétsi §ifi parenchymu nez bilateralni ledviny, jsme
srovnavali §ifi rendlniho parenchymu v rtiznych vékovych kategoriich u déti se dvéma
funk¢énimi ledvinami — soubor Kadioglu (Kadioglu, 2010) s §iii parenchymu FSL u déti
naseho souboru pomoci Studentova t-testu. Ve vétsin€ vékovych kategorii byla Sife
parenchymu vyznamné vétsi u FSL — viz tabulky 8 a 9. Graf na obrdzku 9, do kterého
jsou pro srovnani zaznamenany Sitky parenchymu bilaterdlnich ledvin, dobie
dokumentuje statisticky vyznamny rozdil SP v obou souborech. Pfi konstrukci grafu
byly dany dohromady hodnoty SP pacienti s pravou i levou FSL, protoze v nasem
souboru nebyl signifikantni rozdil mezi SP pravé a levé FSL. Pro tento graf bylo od
kazdého pacienta pouzito jen jedno méteni. Konecny rustovy graf pro praktické pouziti

je znazornén na obrazku 10 - §ife parenchymu FSL dle véku.
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Tabulky 8,9
Porovnani §ife parenchymu bilateralnich ledvin (Kadioglu) a funkéné solitarni ledviny
(Flogelova)

Tabulka 8 Prava ledvina
Kadioglu Flogelova
Site Site
Pocet parenchymu  Pocet parenchymu
Vék pacienti  pravé ledviny pacientd  pravé ledviny p°
I m 10 9.03+£0.95 6 10.67 £ 1.51 0.018
2m 10 8.80+1.14 2 9.45+0.78 0.467
3m 9 10.42 £1.21 9 11.09 £ 1.37 0.288
6 m 10 9.71+1.12 5 12.02 £1.38 0.020
7 m 10 9.38+0.74 3 13.67+1.15 <0,0001
8m 10 9.70 £ 0.95 1 12.00 -
9m 10 10.83 £ 1.04 4 11.13£1.03 0.634
10 m 10 10.64 = 0.64 4 12.05+1.38 0.020
11 m 10 11.59+£0.97 2 12.25+1.77 0.447
Ir 10 10.47 +1.48 8 12.85+0.73 0.0008
2r 10 11.66 = 1.54 15 12.02 +0.99 0.482
3r 12 11.54 £1.51 16 13.26 £ 1.40 0.005
4r 12 11.37£1.08 10 1448 +1.33 <0.0001
5t 10 10.79 £ 1.60 13 13.75 £ 1.40 <0.0001
61 11 12.19+1.41 11 14.45+1.55 0.002
7t 10 12.56 =£1.38 12 1572 +1.18 <0.0001
8r 10 12.23 £1.10 12 16.99 £1.76 <0.0001
Or 10 12.60 = 1.35 10 16.50 £ 1.78 <0.0001
10r 10 13.05+1.76 17 18.44 £2.41 <0.0001
Ilr 10 13.13 £2.73 8 17.75£2.76 0.003
12r 10 14.43 £1.73 9 19.70 £3.13 0.0003
13r 10 13.58 £1.25 12 20.63 +£2.81 <0.0001
l4r 10 16.64 £0.85 5 17.70 = 4.47 0.466
I5r 10 14.23 £0.47 4 20.15+3.88 0.0003
16t 10 15.05+1.37 8 22.39+1.48 <0.0001
17r 10 16.69 = 1.06 5 22.00 +1.22 <0.0001
18r 10 15.62 £0.85 5 22,70+ 1.40 <0.0001
191 10 8 22.43 +3.56 -

prumér+SD, “ Studentiiv t-test
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Tabulka 9

Leva ledvina

Kadioglu Flogelova
Sie Site
Pocet parenchymu  Pocet parenchymu
Veék pacienti  levé ledviny  pacienti  levé ledviny P’
Im 10 8.98 £0.99 5 10.28 + 1.27 0.047
2m 10 8.60 1.05 4 10.13 £ 0.85 0.024
3m 9 9.971.22 2 11.00 £ 0.00 0,230
4m 8 10.78 £1.36 4 12.38 +£0.48 0.049
5m 10 10.84 £ 1.16 2 11.95+0.07 0.222
6 m 10 10.37 1.33 3 11.83 £2.84 0.220
7m 10 9.47+1.03 2 14.55 £ 0.64 0.0001
8 m 10 10.50 = 0.97 2 11.50+2.12 0.283
9m 10 11.56 £ 1.00 4 12.10£1.42 0.431
10 m 10 10.29 £ 0.28 6 12.47 £2.55 0.016
11 m 10 11.42+0.98 1 14.00 -
Ir 10 11.34 £ 0.66 2 13.00 = 0.00 0.012
2t 10 11.66 = 1.08 14 12.96 £ 1.74 0.049
3r 12 11.91+£1.43 9 14.46 + 1.48 0.0008
4r 12 12.08 =1.38 14 14.74 +1.83 0.0004
5t 10 11.60 + 1.64 18 15.08 + 1.47 <0.0001
61 11 12.49 +1.48 12 16.57+1.33 <0.0001
7r 10 12.70 £ 1.62 7 16.64 + 1.84 0.0003
8r 10 12.96 = 1.08 6 17.50 £2.26 0.0001
Or 10 13.39+1.52 10 17.00 £2.01 0.0003
10r 10 13.58 +£2.49 6 18.97 + 1.58 0.0003
Ilr 10 14.04 +1.58 5 19.20 +1.30 <0.0001
12t 10 14.72 £1.69 1 18.00 -
13r 10 14.87 £1.35 2 19.80 + 1.13 0.0007
14r 10 16.03 =0.60 3 17.83 £0.29 0.0005
I5r 10 14.30 £ 0.91 5 20.96 +1.89 <0.0001
16t 10 1548 +1.22 6 20.33+1.58 <0.0001
171 10 15.36 £1.02 3 20.00 +2.00 0.0002
181 10 15.73 £0.96 4 20.60 = 2.06 <0.0001
191 4 16.88 +1.93

pramér+SD, “ Studentiiv t-test
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Obrazek 9  Srovnani Sife parenchymu u bilateralnich ledvin (Kadioglu) a funkéné solitarni

ledviny (Flogelova)
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Obrazek 10 Sife parenchymu funkéné solitarni ledviny vzhledem k véku (pramér, + SD)
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4.2. Ovéreni UZ ukazatelii u FSL s vrozenou vyvojovou vadou - pacienti a metody

4.2.1. Charakteristiky pacienti

Bylo vybrano 8 déti (6 chlapcti) ve véku 2r6m az 8r7m (medidn 5r8m) sledovanych
a lécenych na naSem pracovisti v obdobi poslednich 9 let s anomalii FSL. Touto
anomalii byla u 3 déti hydronefréza, u 3 primarni obstrukéni megaureter (POM) a u 2
pacienti VUR vysokého stupné. Sest z téchto déti bylo pro vadu ledviny operovano,
dvé jsou lé¢eny konzervativng, ale operatni feSeni u nich bylo zvaZovano. Zadny
z téchto pacientl nemél vyznamné snizeni GFR.
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4.2.2. Vlastni kazuistiky

Pacient 1

Divka, nalez renalni patologie zjistén pii postnatalnim UZ screeningu ledvin.
FSL: leva FSL s hydronefrézou I1.-1I1. stupné.

Kontralateralni ledvina: hypoplazie, pomérna funkce 1% dle DMSA.
Operace FSL: NE.

IMC: 1 afebrilni IMC ve 2. mésici veku.

Hypertenze: NE, verifikovano i ABPM.

Patologicka proteinurie: NE.

Renalni funkce: GFR v normé po celou dobu sledovani.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG bez VUR, scintigrafie ledvin DMSA,
3x scintigrafie ledvin MAG 3 s F — bez poruchy drendze, IVU s F - bez obstrukce.

Hodnoceni UZ ukazatelli pacienta 1:

Délka FSL se od 2 mésich veéku pohybuje kolem 95. percentilu dle Dinkelova
nomogramu, od 4 let véku je kompenzatorni hypertrofie (Graf 1A). SP se po celou dobu
sledovani pohybuje kolem -1 SD pro ,,normalni“ FSL, tedy v dolni ¢asti Sir§itho rozmezi
normy (Graf 1B). Pfi porovnani SP s délkou FSL jsou hodnoty rovnéz v dolni &asti
normalniho rozmezi (Graf 1C). Konzervativni postup nevedl k alteraci vyvoje ristu

FSL a jejiho parenchymu.
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Tabulka P1 Popisné charakteristiky pacienta 1

SP
vék  UZ rozméry OP tél. vyska délka FSL FSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m?)
2m APIR9,k4 57 62 9 1
5Sm APIR 10,k 6 65 63 10 NE
Ir APIR 14,k 11 75 65 11 1,8 - norma NE NE NE
3r APIR17,k8 98 85 12 NE NE NE
4r APIR 15,k 6-8 102 95 13 NE NE NE
5r APIR11L,k6 106 100 14 NE NE NE
6r
2m APIR 11,k 6-8 113 100 14 1,5 - norma NE NE NE
Tr
4m APIR 16,k 9 120 105 14 1,6 - norma NE NE NE
8r
Im APIR15,k8 126 110 14 NE NE NE
8r
7m APIR 13,k 7 NE 128 110 15 1,6 - norma NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologicka proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarenalni rozmér panvicky, k - Site kalichti

Graf 1A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 1B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Pacient 2

Chlapec, narozeny piedcasné, v 27. tydnu gestace, ph 900g/pd 34cm, nalez rendlni

patologie zjiStén po narozeni pii UZ screeningu ledvin.
FSL: prava FSL s hydronefrozou IIL.-III. stupné.
Kontralateralni ledvina: MCDK.

Operace FSL: ANO, pyeloplastika ve véku 3 roky, 10 mésicii (operace byla odlozena

pro respiracni infekce).

IMC: 1 afebrilni IMC v 2. mésici véku.
Hypertenze: NE.

Patologicka proteinurie: NE.

Renalni funkce: GFR v normé.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG v 9 mésicich véku bez VUR, 2x
scintigrafie ledvin MAG 3 s F: v 9 mésicich véku bez poruchy drenaze, 2. vysetieni ve
véku 3r Im s poruchou drenaZe pelviureteralné, IVU s F ve véku 3r Sm — obstrukce

drenéze pelviureteralng.

Hodnoceni UZ ukazatelli pacienta 2:

Délka FSL je po celou dobu sledovani na naSem pracoviSti nad 95. percentil dle
Dinkelova nomogramu, je tedy vyjadiena kompenzatorni hypertrofie (Graf 2A). Oproti
tomu SP funkéné solitarni ledviny je aZz do doby operace — pyeloplastiky FSL pod -1 SD
a teprve po operaci je vyjadfen narast SP a to az k hodnotdm kolem priméru
nomogramu pro ,,zdravou* FSL (Graf 2B). Pfi srovnani SP s délkou FSL jsou hodnoty

SP pied operaci pod 5. percentilem, po operaci se dostavaji do normalniho rozmezi.
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Tabulka P2 Popisné charakteristiky pacienta 2

vek UZ rozméry  OP t8l. viska délka FSL SPFSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m’)
9m APIR 11 67 70 8,5 NE
Ir APIR 13 71 77 9 1,7-norma NE NE NE
3r APIR 19 95 94 11 NE NE NE
3r10m APIR 19 ANO 100 95 12 1,8 - norma NE NE
- 3r10m

Sr APIR 5 108 99 14 NE NE NE
S5rllm APIR 4 115 102 16 1,7-norma NE NE NE
6rSm APIR 12 120 104 16 NE NE NE
7rSm APIR 8 125 109 17 NE NE NE
8rSm APIR 6 132 112 18 1,7-norma NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologické proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni rozmér panvicky

Graf 2A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 2B Site parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Pacient 3
Chlapec, nalez renalni patologie zjistén prenatalné pii UZ plodu.
FSL: prava FSL s hydronefrozou, také lehci dilatace pravého ureteru (6 mm).

Kontralateralni ledvina: prenatalné suspektni MCDK, po narozeni jiz ledvina dle UZ

vySetieni neprokdzéna.

Operace FSL: pyeloplastika ve 4 mésicich véku.
IMC: 1 IMC v 1 mésici veku.

Hypertenze: ne.

Patologicka proteinurie: ne.

Renalni funkce: GFR nebyla nikdy sniZena.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MR prenatalné, MCUG ve 2m véku bez
VUR, IVU s F ve 4m vé¢ku: obstrukce v pelviureteralni junkci. Pooperaéné MAG3 s F

ve véku 1r 9m — bez poruchy drenéze.

Hodnoceni UZ ukazateli pacienta 3:

Vzhledem k prokazané obstrukci v pelviureteralni junkci FSL pti IVU s F byl chlapec
operovan jiz ve 4 mésicich véku, takze pocet UZ vySetieni pted operaci je maly. Délka
FSL — od zacatku sledovani byla kompenzatorni hypertrofie, kterd se po operaci
zvyraznila. SP nebyla vyrazné redukovéana oproti normélni FSL, jeji hodnota byla -1 SD
nebo lehce niz§i. Po operaci FSL je patrny postupny nartst parenchymu, SP se pfi
poslednich tfech kontrolach pohybuje mezi primérem a -1 SD. Vzhledem k délce FSL
je SP pti dolni hranici normy. P#i pooperaénim UZ sledovani pietrvavé dilatace KPS II.
stupné s naplni mocovodu na 5 mm. Diuretickd MAG3 scintigrafie vyloucila poruchu

drenaze a vyvoj ledviny neni dle UZ ukazateli negativn¢ ovlivnén.
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Tabulka P3 Popisné charakteristiky pacienta 3

vek UZ rozméry OP  tl. vyska délka FSL SPFSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m?)
2m APIR 16,hk 11, dk 8, 56 67 9 1,0 - norma 1
ur 6
3m APIR 19,k 7, 61 68 10 NE
ur 5
4m APIR 11, hk 13, ANO 63 68 9 NE
ur 5 -4m
Tm APIR 10, hk 3, 67 73 11 NE NE NE
ur 5,
Ir5m APIR 0 78 84 11 1,7 - norma NE NE NE
1r9m APER 8, hk 5, 82 90 12 1,6 - norma NE NE NE
ur 5
2r3m APIR 6, hk 3, 88 91 12 NE NE NE
ur 4
3r APIR 5, hk 5, 95 94 13 1,8 - norma NE NE NE
ur 5

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologické proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarenalni rozmér panvicky, k - site kalicht, hk - horni kalich
dk - dolni kalich, ur - $ife ureteru

Graf 3A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 3B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Graf 3C Siie parenchymu FSL vzhledem k délce ledviny

30

25

20

15

parenchymu ledviny (mm)

2 10

s

[+]
o
00.‘
8
ﬁ o
40 60 20 100 120 140 160
délka ledviny (mm)

V grafu jsou zobrazeny prumér, 5. a 95. percentil.

/"—'—-—u--"'"""
el S /
B T
""-l-u..__/ )
. " ) f— = 1
.- - = -
.’_?"'l-h_,__/.'. et
A —aTe
Ak
L
L]
= m= Rireioa primarsso
/l\ — Eime e, primar
- Fim=one, primar-30
OR
o 1 2 3 4 5 8 T E 9 10 n 1z 13 14 15 15 17

55



Pacient 4

Chlapec, z dvojcat, narozeny predcasné v 32. tydnu, ph 2103g/pd 44cm. Sourozenec -
dvojce bez vady urotraktu.

Nalez rendlni patologie byl jiz pii prenatadlnim UZ plodu.
FSL: pravé ledvina s POM.

Kontralateralni ledvina: afunkcni, bederné/panevni dystopie, s cystami, s dilataci
KPS a ureteru, ureterokélou. Ve 4 mésicich véku provedena incize ureterokély pti
cystoskopii (CSK). V 9 mésicich véku provedena nefrektomie afunkéni ledviny,
soucasn¢ ureterektomie, exstirpace ektopické ureterokély a orchiectomie sin.
(hypoplastické varle).

Operace FSL: reimplantace ureteru s jeho modelaci v 1roce 7mésicich veéku.

IMC: nikdy nemél, az do operace POM funk¢né solitarni ledviny bral antibiotickou
prevenci.

Hypertenze: ANO, od 9 mésict véku 1é€en kombinaci ACEI, amlodipin, kterou bral az
do 4 let, pak rodic¢e sami vysadili, v 6 letech pro lehkou hypertenzi opét ordinovan
ACEL

Patologicka proteinurie: nezaznamenana.

Renalni funkce: GFR od zac¢atku sledovani (1 mésic véku) v normé, lehce snizend v Ir
7m veéku — v dobé operace megaureteru FSL, pfi ndslednych kontrolach GFR v normé.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MR urografie, MCUG a staticka scintigrafie
ledvin DMSA - v8e v 1m v¢ku, dynamicka scintigrafie ledvin MAG3 s F v 1Ir Sm.

Hodnoceni UZ ukazateld pacienta 4:

Délka FSL je od zacatku sledovani, od 1mésice véku, na horni hranici normy dle
Dinkelova nomogramu a v nasledujicim prubéhu lehce kompenzatorné hypertroficka,
tedy nevykazuje patologii (graf 4A). Oproti tomu, SP je od zadatku sledovani az do
operace POM funkéné solitarni ledviny vyrazn€ mensi nez -1 SD a narist parenchymu
je viditelny po operaci, kdy se SP dostava do oblasti -1 SD pro normalni FSL (graf 4B).
Obdobné graf 4C demonstruje zuzeny parenchym FSL od 1 mésice véku az do doby
operace. Dal§i hodnoty SP jsou jiz v normélnim rozmezi vzhledem k délce FSL. Pacient
mél v dobé operace lehce snizenou GFR, na konci tohoto sledovani je GFR v normé,

toto pozorovani je v souladu s UZ ukazateli ristu délky ledviny a §ife parenchymu.
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Tabulka P4 Popisné charakteristiky pacienta 4

vék  UZ rozméry opP tél. vyska délka FSL SP FSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m?)
Im APIRS 47 53 4,5 1,2 - norma NE NE
9m APIR 11,ur 13 66 65 6 1,7 - norma ANO* NE
Ir7m APIR 16, ur 10 ANO 80 78 7 1,1 - sniz. NE komp.** NE
-1r7m
2r3m APIR 8 84 79 9 NE komp.** NE
2r9m APIR 7 92 80 11 I,5-norma NE komp.** NE
3rom APIR 8 95 82 12,5 NE komp.** NE
4r APIR6 100 85 13 1,6 -norma NE komp.** NE
6r APIR 8, hk 4 115 96 14 I,6-norma NE  ANO NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologicka proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarendlni rozmér panvicky, hk - horni kalich, ur - ureter
* ordinovan ACEI, amlodipin

Graf 4A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 4B Siie parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny primér, = SD)
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Pacient 5

Divka, nalez renalni patologie zjiStén pii postnatalnim UZ screeningu.

FSL: prava ledvina s megaureterem bez VUR.

Kontralateralni ledvina: ageneze.

Operace: ne.

IMC: ne.

Hypertenze: ne (ovéfeno ABPM).

Patologicka proteinurie: ne.

Renalni funkce: GFR nebyla nikdy sniZend, od 5r 2m bere enalapril pro hyperfiltraci.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG, DMSA, 2x dynamicka scintigrafie
ledvin MAGS3 s F — bez poruchy drenaze, IVU s F bez poruchy drenaze.

Hodnoceni UZ ukazateli pacienta 5:

Délka ledviny byla zpo€atku na horni hranici normy dle Dinkelova nomogramu, od 5
rokli je kompenzatorni hypertrofie (graf 5A). Grafy 5B, 5C ukazuji, Ze od zacatku
sledovani nebyla vyznamna redukce parenchymu. SP se pohybuje kolem -1 SD. Tyto
vysledky podporuji spravnost konzervativniho postupu, piestoze trva nalez megaureteru

FSL (tabulka P5 — ureter Sife 11 mm).

59



Tabulka PS Popisné charakteristiky pacienta 5

vék  UZ rozméry OP tél. vyska  délka FSL SPFSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm) (ml/s/1,73m?)

4m APIR 5, ur 10 64 62 9 1,5 - norma NE

Sm APIR4,ur8 67 65 10 NE
2r2m APIR 6, ur 11 90 80 12 1,8 - norma NE NE NE
2r8m APIR 11, ur 12 100 80 12 NE NE NE
3r8m APIR7,ur9 106 85 12 1,9 - norma NE NE NE
4r8m APIR 7, ur 11 114 90 13 NE NE NE
52m APIR 0, ur 0 116 94 13 2,4 - zvySena NE NE NE
5r7m APIR 7,ur9 117 100 13 NE NE NE
6rom APIR 6, ur 13 122 105 14 1,6 - norma NE NE NE
7r7m APIR 6, ur 0 128 110 14 1,5 - norma NE NE NE
8r2m APIR 7,ur 11 NE 131 110 14 1,6 - norma NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologické proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarendlni rozmér panvicky, ur - ureter

Graf 5A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 5B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Pacient 6
Chlapec, nalez renalni patologie zjistén prenatalné pii UZ plodu.

FSL: pravda FSL skombinovanou vadou — hydronefrozou a POM, paraureteralni

divertikl.
Kontralateralni ledvina: MCDK.

Dal§i anomalie urogenitalniho systému: cystickd dysplazie pravého varlete —

orchiectomie. Penilni hypospadie.

Operace FSL: pyeloplastika ve 3 mésicich véku. Reimplantace ureteru v 8 mésicich

veku.

IMC: NE.

Hypertenze: NE.

Patologicka proteinurie: NE.
Renalni funkce: GFR lehce sniZena.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG, MAG3 sF - obstrukce

pelviureteralné a vs. také iuxtavezikalné, IVU s F — obstrukce iuxtavezikalné.

Hodnoceni UZ ukazatelii pacienta 6:

Od zacatku vySetfovani se délka FSL pohybuje kolem 95. percentilu dle Dinkelovych
nomogramd, piestoze GFR byla jiZ od narozeni lehce snizena. SP je zpocatku vyrazné
redukovana oproti normalni FSL, po operacich FSL se SP zlepsuje, stale viak ziistava
pod -1 SD vzhledem k véku. Vzhledem k délce FSL byla SP pred operacemi hluboce
pod dolni hranici normy, po operacich se dostdva na dolni hranici normy. V tomto

piipadé redukce SP je vice adekvatni snizené GFR neZ délka FSL.
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Tabulka P6 Popisné charakteristiky pacienta 6

SP
vek UZ rozméry OP tél. vyska délka FSL FSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m’)
1 tyden APIR 18,k 10, ur 12 51 55 5 NE
1,5m  APIR 10k 13 57 60 5 0,7-sniz NE
oP
3m  APIR 17,k 11 1 62 60 6 NE NE NE
6m  APIR 10,k 811, ur 8 69 65 9  1,0-sniz NE NE NE
oP
9m  APIR 12,k 8, ur 8 2 73 68 10 NE NE NE
10m  APIR 10,k 13, ur 6 75 70 10 NE
Ir4m APIR 8,k 8, ur 6 79 73 10 1,0 - snix. NE NE NE
2r  APIR 11,k 13, ur5 89 75 10 1,2-snix NE NE NE
2r6m APIR 10,k 9, ur 6 95 79 11 NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologicka proteinurie, HT - hypertenze

APIR

- anterioposteriorni intrarendlni rozmér panvicky, k - site kalichti, ur - ureter

OP 1 - pyeloplastika, OP 2 - reimplantace

Graf 6A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 6B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Pacient 7

Chlapec, nalez renalni patologie zjistén pii postnatdlnim UZ ledvin.
FSL: prava FSL s refluxnim megaureterem, VUR IV. stupné.
Kontralateralni ledvina: ageneze ledviny.

Operace FSL: epicystostomie k zajisténi drendze FSL od 2 tydnti do 2 mésict veku,

reimplantace ureteru v 11 mésicich (pro respiracni infekce odlozeno o 2 mésice).
IMC: NE.

Hypertenze: NE.

Patologicka proteinurie: NE.

Renalni funkce: GFR v novorozeneckém véku snizena, od 5 mésicti véku v normé.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG ve 2 tydnech véku, MAG3 s F ve 4

tydnech véku, s epicystostomii - bez obstrukce iuxtavezikalné.

Hodnoceni UZ ukazateld pacienta 7:

Délka FSL je v novorozeneckém véku kolem 95. percentilu a dale po celou dobu
vykazuje mirnou kompenzatorni hypertrofii dle Dinkelovych nomogrami. SP je od
zacatku sledovani az do operace a jesté kratce po operaci vyrazné redukovana. Ve 2
letech véku se SP dostava do oblasti fyziologickych hodnot pro normalni FSL a
nasledné je opakované kolem +1 SD pro normélni FSL. Vzhledem k délce FSL byla SP
pred operaci vyznamné pod dolni hranici normy, po operaci se postupné dostava do
normalniho rozmezi. Néartstu SP na normélni hodnoty odpovida i zlepSeni ptivodné
snizené GFR k fyziologickym hodnotam. Je diskrepance mezi délkou FSL, ktera je od
narozeni ,,pfizniva“ a tézkou redukci parenchymu FSL v kojeneckém véku, kterd se

upravuje az s odstupem po reimplantaci ureteru FSL.
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Tabulka P7 Popisné charakteristiky pacienta 7

SP
vék  UZ rozméry OP tél. vyska délka FSL FSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m?)

0,5m APIR 22, ur 8 EPI 53 55 3 0,53 - sniz. NE
2m  APIR 9,k 10,ur 0 EPI ex 60 67 5 NE
Sm APIR7,k7,ur8 69 69 5 1,4 - norma NE NE NE
7m APIR 11,k 11,ur8 73 70 6 NE NE NE
1lm APIR 12, ur 10 ANO-11m 78 77 6,5 NE NE NE
Ir APIR9,k8 82 77 7 1,6 - norma NE
Ir5m APIR 4,k 5 86 80 9 1,6 - norma NE NE NE
2r APIR4,k7 93 83 12 NE NE NE
2r9m APIR 7,k 7 104 86 15 NE NE NE
3rom APIR 6, k 5-8 108 88 15 1,5 - norma NE NE NE
4r APIR 5,k 6-8 112 90 16 NE NE NE
4r8m APIR 7,k 5-10 114 93 16 NE NE NE
5r3m APIR 6, k 6-7 120 93 16 1,7 - norma NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologicka proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarenalni rozmér panvicky, k - kalichy, ur - ureter,
epi - epicystostomie

Graf 7A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 7B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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Pacient 8

Chlapec, nalez renalni patologie zjistén pii postnatdlnim UZ ledvin.
FSL: leva FSL s refluxnim megaureterem - VUR IV.-V. stupné.
Kontralateralni ledvina: ageneze ledviny.

Operace FSL: epicystostomie od 6 tydni do 3 mésict veéku k zajisténi drenaze FSL,

reimplantace ureteru v 8 mésicich véku.
IMC: NE.

Hypertenze: NE.

Patologicka proteinurie: NE.

Renalni funkce: GFR v normé.

Pouzité zobrazovaci metody kromé UZ: MCUG ve 2 tydnech véku, DMSA ve 2
tydnech véku.

Hodnoceni UZ ukazateli pacienta 8:

Délka FSL je po narozeni na horni hranici normy dle Dinkelova nomogramu, nésledné
jsou 2 hodnoty s klesajici tendenci a to 1 pies doc¢asné zajisténi drendze epicystostomii.
Od operace — reimplantace ureteru je sledovatelny postupny nartst délky FSL az
k hodnotdm kompenzatorni hypertrofie. SP je zpo&atku vyrazné redukovana, je vsak
sledovatelné zlep$ovani, po operaci se SP dostava do oblasti -1 SD pro normélni FSL —
tedy do $ir§i normy. Stejny trend je pii porovnani SP a délky FSL. Normalni UZ

ukazatele FSL pfti poslednim vySetfeni jsou adekvatni normalni GFR.
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Tabulka P8 Popisné charakteristiky pacienta 8

vék  UZ rozméry 0] t&l. vyska délka FSL SP FSL GFR PU HT IMC
(mm) FSL (cm) (mm) (mm)  (ml/s/1,73m?)
Im APIR 10,ur 11 EPI:1,5-3m 52 55 5 0,8 - norma NE
4m APIR 11,k 11,ur9 61 55 6 NE
8m APIR 10, ur 12 ANO - 8m 68 57 8 1,6-norma NE NE NE
Irom APIR 6,k 6 80 67 11 NE NE NE
2r3m APIR 3,k 4 85 75 11 NE NE NE
3r5Sm APIR 5,k 6 95 83 12,5 1,7-norma NE NE NE
49m APIR 8,k 5 102 90 13 1,7-norma NE NE NE

OP - operace, SP - §ife parenchymu, PU - patologické proteinurie, HT - hypertenze
APIR - anterioposteriorni intrarenalni rozmér panvicky, k - kalichy, ur - ureter,

epi - epicystostomie

Graf 8A Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenana do Dinkelova nomogramu
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Graf 8B Sife parenchymu FSL vzhledem k véku (zobrazeny priimér, + SD)
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5. Diskuze

Opakované UZ vySetfeni je vyznamnou soucasti observace déti s FSL, protoZe se
jedna o vysSetieni neinvazivni a snadno dostupné. K posouzeni patologie FSL je tfeba
znat normalni UZ parametry neposkozené FSL. Zatimco nomogram pro délku FSL jiz
publikovan byl (Rottenberg et al., 1996, Spira et al., 2009), normalni hodnoty Sife

parenchymu FSL dosud popsany nebyly a tato prace je prvni, ktera je uvadi.

Pro méteni byly vybrany pouze déti s kongenitalni FSL, zjiSténou pfi UZ vySetteni
prenatalné nebo kratce po narozeni a podminkou bylo, Ze tato ledvina je dle
provedenych vysetfeni (UZ, statickd scintigrafie, TK, GFR, proteinurie) neposkozena.
Do sledovaného souboru nebyly zatazeny déti se ziskanou FSL (po nefrektomii ledviny
z divodu trazu nebo tumoru), protoze maji odliSné mechanismy adaptacni odpovédi na
sniZeni poc¢tu nefronil a proto také UZ rozméry u ziskané FSL mohou byt odlisné oproti

kongenitalni FSL.

Prokéazali jsme velmi dobrou pozitivni korelaci §ife parenchymu FSL s télesnou
vyskou, hmotnosti i vékem. Piestoze zavislost Sife parenchymu FSL byla piesnéjsi na
somatickych parametrech nez na véku, vytvorili jsme kromé rastovych grafii dle vysky
a hmotnosti také rstovy graf dle vékovych kategorii, protoze jej poklddame za nejlépe
pouzitelny v kazdodenni praxi. Zméfit presnou délku kojence je bez kojeneckého

bodymetru obtizné.

Abychom potvrdili, ze Sife renalniho parenchymu FSL je skutecné vétsi nez u dvou
funkénich ledvin, potiebovali jsme vysledky srovnat s existujicimi standardy. Siti
rendlniho parenchymu pii UZ vySetfeni méfil jiz Dinkel, autor nomogramii pro délku
bilateralnich ledvin dle t&lesné vysky (Dinkel et al., 1985). Udaje o &ifi parenchymu

vSak Dinkel pro méné piesnou korelaci se somatickymi parametry nepublikoval.

V soucasnosti, kdy mame k dispozici technicky kvalitnéjsi UZ pfistroje umoziujici
presnéjsi méteni, publikoval tidaje o Sifi rendlniho parenchymu dle véku u déti se
dvéma funkc¢nimi ledvinami Kadioglu (Kadioglu, 2010). Jeho prace je jedina, se kterou
jsme mohli porovnat §ifi parenchymu FSL u déti naSeho souboru. Podle naSeho
sledovani se rozsifeni parenchymu u kongenitalni FSL objevuje hned po narozeni — viz

graf na obrazku 9, ktery srovnava nas soubor déti s FSL se souborem déti se dvéma
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ledvinami autora Kadioglu. Za dolni hranici Sife parenchymu bilateralnich ledvin po
narozeni je povazovana hodnota 8 mm (Stein et al., 1995). Déti v souboru Kadioglu,
mély v priméru SP 9 mm, déti nageho souboru s FSL mély v priméru SP 10,5 mm a
tento rozdil byl statisticky vyznamny. Po narozeni je tedy rozdil v SP asi 1,5mm. Tento
rozdil se postupné plynule zvySuje, kolem 4-5 let je asi 3mm, kolem 7-8 let piiblizn¢ 4
mm, v puberté¢ je 5-7 mm. Krom¢ vékové kategorie 13-14 roki, ve které jsou malé
poCty pacientl, a kterd nam zkresluje rastové grafy, jsou tyto rozdily statisticky

vyznamné.

S vékem ditéte se zvétSuje délka FSL 1 Sife jejiho parenchymu coz lze méfit pii
opakovanych UZ vysetfenich. Délku ledviny lze posuzovat podle ristovych grafti pro
dvé ledviny, pak by délka FSL méla byt bud’ vétsi nezZ +2 SD nebo aspon v normé.
Rovnéz Ize délku ledviny hodnotit podle nomogramt pro FSL (Spira et al., 2009).

Navrh rastového grafu pro §ifi parenchymu FSL pfinasi tato prace.

Kromé UZ sledovani spravného vyvoje FSL lze znalost normalni $ife parenchymu
vyuzit pti diagnostice anomalii FSL. Pfevazna vétSina vyvojovych vad solitarni ledviny
je zachycena pfi prenatalnim UZ vySetieni jako dilatace KPS. Béhem postnatalniho
vySetteni je nutné vyloucit VUR nebo obstrukéni vady, které si vyzadaji operacni
feSeni. Indikaéni kritéria pro operaci obstrukce pelviureteralni junkce nebo
ureterovezikalni junkce vychazeji ze zhodnoceni nalezti dynamické diuretické
scintigrafie (nejcastéji MAG3 scintigratie) a UZ sledovani vyvoje dilatace KPS.
Diagnostické moznosti MAG3 scintigrafie jsou pii FSL omezeny. Nelze hodnotit
pfipadny pokles relativni funkce ledviny, jak je mozné pii pfitomnosti obou ledvin.
Ptitom pokles relativni funkce ledviny s hydronefrézou pod 40 %, nebo o 10 % b&hem
MAGS3 sledovani je povazovan za hlavni ukazatel zdvaZnosti obstrukéni uropatie
(Tekgtil et al., 2012). Navic je hodnoceni poruchy drendZze u MAG3 scintigrafie v
kojeneckém ve€ku obtizné a je zatizeno chybami vyplyvajicimi z velké poddajnosti KPS

vedouci k prodlouzeni parametru T1/2 a tim imitujici obstrukci (Koff et al., 2005).

K diagnostice obstruk¢ni uropatie vyznamné ptispéje opakované UZ vysSetieni se
sledovanim dynamiky narastu dilatace a zeslabeni parenchymu (Haféz et al., 2002,
Tekgtl et al., 2012). Pii hodnoceni dynamiky progrese hydronefrézy je méieni sily
renalniho parenchymu snazs§i nez méfeni predozadniho priméru péanvicky a je také

mén¢ ovlivnéno mikei a hydrataci, protoze panvicka je vice roztazitelna nez parenchym
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stlacitelny (Onen, 2007). Riziko snizeni funkce ledviny bylo prokédzéno zvlasté pii
difizné ztenceném parenchymu (Sibai et al.,, 2001). Tento parametr se vSak u FSL
s kontralateralni ledvinou. U hrani¢ni obstrukce, kterd se postupné zhorSuje, muze

vychozi hypertrofie parenchymu FSL maskovat jiz nastupujici redukci parenchymu.

Pfi retrospektivnim hodnoceni pacientii naseho pracovisté s vadou FSL jsme se
snazili zjistit, jak dalece pfinosnym ukazatelem je Sife parenchymu FSL. VSechny
sledované déti mély normaélni nebo jen lehce snizenou GFR. Délka FSL byla u vSech az
na pacienta ¢. 8 po celou dobu sledovani na horni hranici normy nebo kompenzatorné
hypertrofickd, nebyla tedy dobrym ukazatelem obstrukce FSL. Oproti tomu Sife
parenchymu FSL byla u 4 z 6 operovanych déti (pacienti 2, 4, 6, 7) pred operaci
vyrazn¢ redukovand a po operaci se vyznamné zlepSila. Jednalo se o 1 pacienta
s pelviureteralni obstrukci, 1 pacienta s POM, 1 pacienta s kombinaci pelviureteralni
obstrukce a POM a 1 dité s kombinaci refluxniho a obstrukéniho megaureteru. Siti
parenchymu FSL lze tedy pouzit jako jeden z indikatorti obstrukce pfi rozhodovani o

operacnim feseni vady.

U déti s vadou FSL léCenych konzervativné (pacienti 1, 5) byla délka ledviny na
horni hranici normy nebo kompenzatorn¢ hypertrofickd a $ite parenchymu se po celou
dobu pohybovala kolem -1 SD pro ,,normalni FSL*, nebyla tedy vyrazné redukovana.
Zde lze vyuzit hodnoty SP spolu s hodnotami délky FSL pro podporu konzervativniho
postupu. Vyhodou pro pacienta je, Ze pokud budeme dle UZ ukazatelli monitorovat
normalni vyvoj FSL, bude mozné snizit poCet vysetieni s radiacni zatézi (MAG3 s F,

IVU s F).

Jiné vyuziti znalosti §ife parenchymu FSL je pii vybéru déti k provedeni MCUG.
Prestoze je v literatuie uvadén pomérné vysoky vyskyt VUR, je snaha chranit déti pred
zbyte¢nym invazivnim vySetfenim a radiacni zatéZi a neprovadét MCUG u vSech déti
s FSL. Indikacemi k MCUG jsou dilatace panvicky a/nebo ureteru, prodélana IMC a
mala FSL. S VUR muze byt spojena i mala dilatace panvicky slehkou redukci
parenchymu pii zachované délce ledviny. Znalost SP u zdravé FSL usnadiiuje
posouzeni relativni redukce parenchymu u FSL a indikaci provedeni MCUG. Tuto teorii
nelze potvrdit dle uvedenych kazuistik, ve kterych byli sledovani dva pacienti s VUR

(7, 8). U obou se jednalo o VUR vysokého stupné a méli dilataci panvicky a mocovodu,
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takze indikace k MCUG byla jasnd. Jejich UZ nalezy vSak dokumentuji vyznamnou

redukci parenchymu pied operaci a piiznivy vyvoj SP po operaci refluxu.

Pii zpracovavani kazuistik nebylo mozné vyuzit UZ nalezy ze vSech kontrol,
protoze zaznamy nebyly uplné, casto chybél udaj o télesné vysce pacienta nebo bylo pfi
UZ popisu uvedeno ,,parenchym neredukovan®. Na zakladé retrospektivniho hodnoceni
UZ nalezli naSich pacientii s vadou FSL doporucujeme pii kazdé UZ kontrole méfit
nejen délku FSL, ale také $ifi parenchymu ledviny a to i u déti bez dilatace nebo
s malou dilataci KPS, protoze pfi pfisti kontrole mize byt progrese dilatace a bude tfeba
udaje o Sifi parenchymu porovnat. Soucasné je tieba vzdy zméfit télesnou vysku,
abychom mohli hodnotit pfitomnost kompenzatorni hypertrofie dle Dinkelovych

nomogramtul.
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6. Zavér

1. Tato prace prokdzala, Ze Sife parenchymu FSL dobte koreluje s télesnou vyskou,
hmotnosti i vékem a Ze parenchym u FSL je vyznamné€ silnéj$i nez parenchym u dvou

funk¢énich ledvin.

2. Byly navrzeny rastové grafy pro §ifi parenchymu FSL dle veéku, télesné vysky a

hmotnosti. Pro praktické pouziti doporu¢ujeme graf SP dle vékovych kategorii.

3. Novy teoreticky poznatek o normalni §ifi parenchymu zdravé FSL byl ovéten
v praxi. V kazuistickych sdélenich byly retrospektivné hodnoceny UZ udaje u déti
s vyznamnou vadou FSL. Sife parenchymu se ukazala jako vhodny piidatny UZ
ukazatel obstrukce, ktery muze snizit pocet radionuklidovych vySetfeni a pfispét ke
stanoveni vhodného 1é¢ebného postupu. Pooperacni UZ sledovani sily parenchymu a
jeho porovnani s riistovym grafem S§ife parenchymu pro FSL umoziuje posoudit dobry

efekt operace bez nutnosti vyuziti vySetfeni s radiacni zatézi.

Na zéklad¢ vysledka nasi prace doporucujeme, aby byla u déti s FSL pravidelné

monitorovana Sife parenchymu v rutinni praxi.
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7. Seznam zKkratek

ABPM ambulantni 24 hodinovy zaznam krevniho tlaku (ambulatory blood pressure

monitoring)
ACE angiotenzin konvertujici enzym
ACEI inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu
APIR anterioposteriorni intrarenalni (rozmér panvicky)
APER anterioposteriorni extrarenalni (rozmér panvicky)
BMI body mass index
CSK cystoskopie
CT pocitacova tomografie (computer tomography)
dk dolni kalich

DMSA dimercaptosuccinylova kyselina (dimercaptosuccinic acid)

epi epicystostomie

FSL funkéné solitarni ledvina

GFR glomerulérni filtrace

hk horni kalich

HT hypertenze

IMC infekce mocovych cest

Ivu intravendzni vylu€ovaci urografie

IVUsF intraven6zni vylucovaci urografie s furosemidovym testem
k kalichy

KPS kalichopanvic¢kovy systém
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m

MAG3

mesic (véku)

merkaptoacetyltriglycin (mercaptoacetyltriglycin)

MAGS3 s F diureticka scintigrafie ledvin MAG3 s furosemidovym testem

MCDK
MCUG
MR
oP
ph/pd
POM
PU

PUJO

SD

SFU

T1/2
TK
ur
URA
Uz

VUR

multicystickd dysplasticka ledvina (multicystic dysplastic kidney)
mik¢ni cystouretrografie

magnetickd rezonance

operace

porodni hmotnost/porodni délka

primarni obstrukéni megaureter
proteinurie (patologicka)

obstrukce pelviureteralni junkce

rok (véku)

smerodatna odchylka (standard deviation)
Spolecnost pro fetalni urologii

Site renalniho parenchymu

polocas odtoku

krevni tlak

ureter

unilateralni rendlni ageneze

ultrazvuk; ultrazvukovy

vezikoureteralni reflux
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8. Souhrn

Lidé s kongenitalni funkéné solitarni ledvinou jsou v prubéhu zivota ohrozeni
poklesem renalni funkce. Toto riziko se zvysuje pii vyskytu ptidruzené anomalie FSL,
predevS§im anomalie spojené s obstrukci FSL. Pii sledovani déti s FSL je dilezité vcas
odhalit urodynamicky zavaznou poruchu drendze, jesté pred poklesem funkce ledviny.
Hlavni zobrazovaci metodou, kterou monitorujeme vyvoj FSL, je ultrazvuk. Cilem této
studie bylo zjistit, zda hodnoceni $ife parenchymu FSL mtize byt pouzito jako ptidatny

ukazatel spravného vyvoje FSL a v€asného zachytu obstrukce FSL.

Sledovanim déti se zdravou kongenitalni funkéné solitarni ledvinou a méfenim UZ
rozmérti FSL bylo prokézéano, Ze Site parenchymu FSL dobfe koreluje jak s vékem, tak
s télesnymi parametry. Pfi srovnani §ife parenchymu u déti naseho souboru s FSL a §ife
parenchymu u déti se dvéma ledvinami bylo zjisténo, Ze rendlni parenchym je u FSL
Sirsi a tento rozdil je statisticky vyznamny. Pro praktické pouziti byl vytvotren rastovy

graf pro §ifi parenchymu FSL dle véku.

Na kazuistikach pacientii s vadou FSL bylo retrospektivné potvrzeno, ze SP je
pfinosnym UZ ukazatelem. Na zaklad¢ téchto vysledkli navrhujeme vyuzivat méteni
Sife renalniho parenchymu u FSL v rutinni praxi. Zv1ast’ vyznamné je to u déti s dilataci
dutého systému FSL. Moznost porovnani dynamiky nejen dilatace KPS, ale také Siie
renalniho parenchymu, mutze pfispét k indikaci k opera¢nimu feSeni a mtize snizit pocet

invazivnich vysSetieni spojenych s radiacni zatézi.

Kli¢ova slova: solitarn¢ funkéni ledvina, ultrazvuk, Sife parenchymu, hydronefroza
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9. Summary

Throughout their lives, people with congenital solitary functioning kidney (SFK)
are at risk of decreased renal function. This risk is increased if associated anomalies are
present, especially those related to SFK obstruction. When following children with
SFK, it is important to reveal urodynamically severe impairment of drainage as early as
possible, that is, prior to decreased renal function. The imaging method most commonly
used for monitoring the development of SFK is ultrasound (US). The study aimed at
determining whether parenchymal thickness assessment may be used as an additional

marker of correct SFK development and early detection of SFK obstruction.

Monitoring of children with healthy congenital SFK and US measurements of SFK
size showed that SFK parenchymal thickness is well correlated with both age and
anthropometric parameters. Comparison of parenchymal thickness in our group of
children with SFK and that in children with both kidneys showed that renal parenchyma
is thicker in SFK and the difference is statistically significant. For practical purposes, a

growth chart for SFK parenchymal thickness with respect to age was produced.

A retrospective analysis of case reports of patients with SFK confirmed that
parenchymal thickness is a beneficial US marker. Based on the results, we suggest that
SFK parenchymal thickness is measured in routine practice. This is particularly
important in children with dilatation of the SFK collecting system. The possibility of
comparing dynamics of not only SFK dilatation but also renal parenchymal thickness
may contribute to indication of surgical treatment and may reduce the number of

invasive investigations associated with radiation burden.

Keywords: solitary functioning kidney, ultrasound, parenchymal thickness,

hydronephrosis
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12.Seznam tabulek

1. Ptehled syndromt spojenych s agenezi, hypoplazii nebo dysplazii ledviny u lidi.
2. Klasifikace hydronefrézy dle SFU.

3. Somatometrické charakteristiky pacientt.

4. Site parenchymu ledviny v zavislosti na véku.

5. Site parenchymu ledviny v zavislosti na télesné vysce.

6. Site parenchymu ledviny v zavislosti na télesné hmotnosti.

7. Site parenchymu ledviny v zavislosti na délce ledviny.

8, 9. Porovnani Sife parenchymu bilateralnich ledvin (Kadioglu) a funkéné solitarni

ledviny (Flogelova).

P1 az P8. Popisné charakteristiky pacientii 1 az 8.

91



13.Seznam obrazku

1. Dinkelovy nomogramy pro délku dvou ledvin dle télesné vysky.
2. Ultrazvukovy snimek méteni délky ledviny a §ite parenchymu.
3. Ultrazvukovy snimek méteni rozmérti hydronefrdozy.

4. UZ snimek méfeni rozmért délky ledviny a $ife parenchymu ledviny bez dilatace

kalichopanvickového systému.

5. Sife parenchymu ledviny v zavislosti na véku.

6. Sife parenchymu ledviny v zavislosti na vysce.

7. Site parenchymu ledviny v zavislosti na hmotnosti.

8. Sife parenchymu ledviny v zavislosti na délce ledviny.

9. Srovnani §ife parenchymu u bilateralnich ledvin (Kadioglu) a funkéné solitarni
ledviny (Flogelova).

10. Sife parenchymu funkéné solitarni ledviny vzhledem k véku.

Graf 1A az graf 8A. Délka FSL vzhledem k télesné vySce zaznamenand do Dinkelova
nomogramu u pacientil 1 az 8.

Graf 1B az graf 8B. Sife parenchymu FSL vzhledem k véku u pacientii 1 az 8.

Graf 1C az graf 8C. Sife parenchymu FSL vzhledem k délce ledviny u pacientti 1 az 8.
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14.Prilohy

INFORMOVANY SOUHLAS ZAKONNEHO ZASTUPCE PACIENTA
s ucasti v projektu:
SIRE PARENCHYMU FUNKCNE SOLITARNI LEDVINY U DETI

Dité, narozené pouze s jednou funkéni ledvinou, ma béhem zivota daleko vétsi
riziko postupného snizovani funkce této ledviny oproti détem se dvéma ledvinami. Aby
pé€e o pacienty s jednou funkc¢ni ledvinou byla co nejlepsi, sleduji se ultrazvukové a
laboratorni ukazatele u déti se ,,zdravou“ jednou funkéni ledvinou. Vysledky pak
prispéji k rychlejsi diagnostice a 1écbé patologickych stavl u lidi s jednou ledvinou a
pomohou tak prodlouzit jeji funkci.

Nas projekt sleduje Sitfi ledvinové tkan¢ u déti se ,,zdravou“ jednou funkéni
ledvinou a nasim cilem je vytvofit nomogramy pro §ifi ledvinové tkané podle véku,
vysky a hmotnosti ditéte.

Jedna se o neinvazivni vySetfeni provadéné v ramci béznych kontrol Vaseho ditéte
v nefrologické ambulanci.

Pacient:

Jméno:........ooooiiii, Piijment: ............cooiiiiL,

Ja niZze podepsany(a) ZAKONNY ZASTUPCE:

Prohlasuji, Ze jsem byl(a) sezndmen(a) oSetiujicim Iékafem:
Titul @ Jméno........cooeiiiiiiii i
PracoviSte........oooiiiii i

s divodem publikace zobrazovacich, laboratornich a klinickych tdaji u mého
ditéte. Navrhovany projekt mi byl jasné vysvétlen a byly mi zodpovézeny vSechny
dotazy, které jsem v souvislosti s projektem mél(a).

Jsem si védom(a), Ze miyj souhlas je dobrovolny a Ze jej mohu kdykoliv ze své viile
odvolat, aniz by to ovlivnilo zplsob péce o dite¢. Beru také na védomi, ze v ramci
projektu bude moci identifikovat konkrétniho pacienta jen piislusny oSetiujici lékar.
Dalsi pfedavani a zpracovani tidaji a jejich publikace bude zcela anonymni.

Po tomto seznameni si nejsem védom(a) zadnych divodu, které by mému souhlasu
se zpracovanim dat ziskanych u mého ditéte branily a dobrovolné s nim souhlasim.

93



Volume 29 - Number 2 - February 2014

Journal of the
International Pediatric Nephrology Association

Pealattlc
Nephrology

@ Springer

94



Pediatr Nephrol (2014) 29:241-248
DOT 10.1007/500467-013-2610-9

ORIGINAL ARTICLE

Renal parenchymal thickness in children with solitary

functioning Kidney

Hana Flogelov - Jan Langer - Oldfich Smakal -
Kamila Michdlkovi - Lenka Bakaj-ZbroZkovi «
Jana Zapletalova

Received: 4 February 2013 /Revised: | August 2013 /Accepted: 6 August 2013 /Published online: 7 September 2013

0 IPNA 2013

Abstract

Background Reduced renal parenchymal thickness (PT) is a
parameter used by clinicians to assess the degree of
hydronephrosis. In patients with a congenital hydronephrotic
solitary functioning kidney (SFK), PT is difficult to determine
as there is no comparison with the contralateral kidney. The
aim of this study was to obtain ultrasound measurements of PT
in children with normal SFK and to compare these data with
PT measurements in children with two functioning kidneys.
Methods This was a prospective multicenter study carried out
between 2006 and 2011 in which 236 children aged [ 1 days to
18.96 years with healthy SFK were examined. The SFK
etiologies were unilateral renal agenesis or a nonfunctioning
contralateral kidney, mostly due to multicystic dysplasia. In
addition to determining other parameters, we measured PT in
the middle third of the kidney by ultrasound. Correlations
between PT and age, height and weight were assessed.

Results Correlation analysis showed a positive correlation
with renal PT for all parameters. The correlation coetlicients
for age, height and weight were 0.863, 0.873 and 0.874,
respectively. In most age categories, the renal parenchyma
was significantly thicker in the SFK than in two functioning
kidneys.

Conclusions Based on our results, we suggest that PT in the
SFK is correlated with height, weight and age of the patient.
Conseguently, measurements of PT may be used for monitor-
ing the development of the healthy SFK and may contribute to
a more accurate assessment of the severity of SFK anomalies.

Keywords Solitary functioning kidney - Ultrasound -
Parenchymal thickness
Introduction

Extensive implementation of ultrasound (US) in both prenatal
and postnatal screening has allowed carly detection of con-
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genital renal disorders. It is currently possible to follow chil-
dren with solitary functioning kidney (SFK) from the neonatal
period onwards. These children have either unilateral renal
agenesis (URA) or two kidneys of which one is nonfunctional,
with this latter kidney being most commonly a multicystic
dysplastic kidney (MCDK) or noncystic dysplastic kidney.
Meta-analyses have shown that the incidence rates of MCDK
and URA are 1:4,300 [1] and 1:2,000 [2], respectively.

Until very recently humans were thought to be able to live
equally as well with one kidney as with two—unless associ-
ated renal anomalics were detected in the SFK. This assump-
tion was based on a number of observations, including data on
follow-ups of living kidney donors showing that these indi-
viduals had a good long-term prognosis of renal function (25—
30 years) [3, 4]. Given the fact that children with SFK, both
congenital and acquired, are expecled to live longer than
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30 years, researchers have more recently considered the po-
tential role of the SFK in the development of hypertension,
proteinuria and glomerulosclerosis, with the prospect of ulti-
mately developing chronic kidney disease [5). Studies on
long-term outcomes of children with SFK are scarce and
rather controversial. An additional complications is that the
long-term course of SFK development differs in children with
congenital SFK (¢SFK) and those with acquired SFK (aSFK).
The adaptation process in SFK is characterized by the pres-
ence of compensatory hypertrophy in both ¢SFK and aSFK
which may manifest itself as functional hypertrophy (in-
creased glomerular filtration) and structural hypertrophy (kid-
ney enlargement). The degree of compensatory hypertrophy
depends on when SFK occurred.

In children with ¢SFK, the adaptation process of compen-
satory hypertrophy begins approximately at weeks 20-22 of
gestation [6, 7] and continues slowly throughout the entire
childhood period. It cannot be ruled out that ¢SFK may
increase the number of nephrons prenatally, during nephro-
genesis, which is only completed at week 34 of gestation,
Higher numbers of nephrons could lead to decreased
hyperfiltration and a lower incidence of glomerulosclerosis
and thus a more favorable course of ¢SFK [8].

A child with aSFK due to unilateral nephrectomy for renal
tumor or injury cannot increase the number of nephrons and can
only react by hyperfiliration. As the other kidney was lost
suddenly, the solitary kidney is threatened by rapid glomerular
overload, potentially accelerating the process of glomerulo-
sclerosis and renal scarring, as compared with children with
¢SFK. Hyperfiltration damage has been reported in animal
models where, following unilateral renal ablation, the
remaining kidney reacts by compensatory hypertrophy. These
functional changes include both the glomerular and tubular
components of nephrons, and this response is undoubtedly
usetul as it decreases the severity of the drop in overall glomer-
ular filtration that would otherwise occur. However, this phe-
nomenon results in glomerular overload, high capillary pressure
and persistent glomerular hyperfiltration, eventually leading to
glomerular sclerosis [9-11]. A study comparing renal function
in pediatric patients with ¢SFK and aSFK confirmed better
functional adaptation in those with ¢SFK [8]. In both groups,
however, children are likely to have a higher risk for hyperten-
sion and renal damage later in their lives. Thercfore, careful
lifetime monitoring is recommended to reveal early signs of
SFK damage by excessive glomerular hyperfiltration.

Individuals born with SFK have a higher lifetime risk of a
gradual decrease of renal function than those with two fune-
tioning kidneys, even if postnatal US scans show no damage
to the SFK [12-15]. Over decades, the risk of decreased renal
function continues to rise due to congenital anomalies of the
kidney and urinary tract (CAKUT) [1, 14].

According to a systematic review, urinary tract anomalies
were noted in 32 % of cases of unilateral renal agenesis, with

@ Springer

vesicoureteral reflux (VUR) being most common (24 % of
patients) [2]. A meta-analysis of CAKUT in children with
unilateral MCDK showed that CAKUT was present in one-
third of the children included in the meta-analysis [1]. Once
again, VUR was most frequent, being diagnosed in19.7 %
of patients, of which 40 % had grade M-IV contralateral
VUR. Pelviureteric junction obstruction was seen in 4.8 % of
all children with MCDK, and ureterocele was detected in
1.3 % [1].

Based on these findings suggesting the risk of SFK dam-
age, lifetime follow-up of individuals with SFK is recom-
mended. An important component of this follow-up is repeat-
ed US examination, including measurement of the length of
the SFK and assessment of parenchymal echogenicity and
dilatation of the renal collecting system. SFK is frequently
hypertrophic or has a length at the upper limits of normal for
two functioning kidneys. Nomograms for SFK length have
been published [16]. The parenchyma is also likely to be
thicker in congenital SFK than in two functioning kidneys.
However, no nomogram has been published for this US
parameter despite the fact that such data might be of interest
to clinicians working with children with SFK hydronephrosis
and underlying pelviureteric junction obstruction since re-
duced parenchymal thickness (PT) of a SFK may be a sign
of decreasing renal function [17] and thus have an impact on
any surgical decision relating to management of the
pelviureteric junction. All available US classifications of
hydronephrosis are based on the assessment of individuals
with two kidneys [18-20]. The most frequently used classifi-
cation was produced by the Seciety for Fetal Urology. In
addition to dilatation of the pelvicalyceal system, this classi-
fication focuses on renal parenchymal reduction as compared
with PT of the contralateral kidney [18], which is impossible
in patients with a SFK.

The aim of our study was to determine the normal PT in
children with healthy SFK, which would facilitate improved
monitoring of SFK progression and more accurate diagnosis
of SFK abnormalities associated with dilatation of the
pelvicalyceal system.

Patients and methods

A prospective study was carried out in 2006-2011 in two
Czech centers, namely, the outpatient nephrology units of
the Department of Pediatrics, University Hospital in Olomoue
and the Department of Pediatrics and Adolescent Medicine,
General University Hospital in Prague. The study cohort
comprised 236 children with healthy solitary or functioning
solitary kidneys aged 11 days to 18.96 years. The ctiologies of
SFK were URA or nonfunctioning contralateral kidney due to
contralateral MCDK, hypoplasia and contralateral obstruction
of the pelviureteric junction.
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Solitary kidney function was confirmed by dimercapto-
succinic acid scintigraphy and was defined as =90 % of unilat-
eral function. Only children with normal quality of SFK paren-
chyma as shown by scintigraphy were enrolled in the study.

The prerequisites for classifying SFK as healthy were
normal US findings in that kidney. i.e. normal kidney length
or compensatory hypertrophy as defined by Dinkel’s nomo-
grams [21], normal parenchymal echogenicity, with no or
mild dilatation of the pelvis (anteroposterior diameter of up
to 5 mm), no calyceal dilatation and no ureteral filling defects.

The exclusion criteria were a history of urinary tract infec-
tion (UTI) and confirmed ipsilateral VUR. Voiding cystoure-
thrography (VCUG) was not performed in all children but only
in cases of UTI, hypoplasia of the contralateral kidney or
hydronephrosis of the nonfunctioning contralateral kidney.

Other features of healthy SFK were normal glomerular
filtration rate (GFR), no evidence of proteinuria and normal
blood pressure.

GFR was calculated using the Schwartz formula [22] from
serum creatinine levels and adjusted for age and gender of
children [23].

Proteinuria was measured from a single morning urine
sample (spot urine protein/creatinine ratio), with pathologic
values defined as >0.5 mg/mg in children under 24 months of
age and >0.2 mg/mg in those over 24 months of age [24].
Oscillometric blood pressure measurements were carried out
occasionally during visits to the outpatient units. Normal
blood pressure was that under the 95th percentile for gender,
age and height of the children [25].

US data

All US examinations of the kidneys were performed by radi-
ologists specializing in pediatric US. The equipment in the
Olomouc center (2 physicians) included the GE LOGIQ S6
US system (All Imaging Systems, lrvine, CA), a 2-5 MHz
multi-frequency convex probe for older children and a 4-
11 MHz multi-frequency micro-convex probe for younger
children. In the Prague center (I physician), the DC-6 Diag-
nostic Ultrasound System (Shenzhen Mindray Bio-Medical
Electronics Co., Shenzhen, China) with a 3-5 MHz multi-
frequency convex probe for older children and a 3-7 MHz
micro-convex probe for younger children was used.

The prerequisite for standardized US scans was adequate
oral hydration of the children. The measurements were strictly
standardized and were identical in both centers. First, children
were examined in the supine position to assess the Kidney
position, ureteral filling and condition of the bladder. They
were then moved into the prone position to measure kidney
length, PT and, possibly. dilatation of the pelvicalyceal sys-
tem. Kidney length was assessed in the long axis view, show-
ing the hilum and clearly visible poles. Parenchymal thick-
ness, defined as the average distance between the renal

capsule and the central band of echoes, was measured in the
middle third of the kidney in the long axis view (see Fig. 1).
Dilatation of the pelvicalyceal system was assessed in the
transverse view by measurement of the anteroposterior diam-
eter of the pelvis and width of calyces.

To determine intra-and interobserver variations in measur-
ing PT, US measurements were repeated in 20 children by
both the same observer and two different observers during a
single examination.

Over the study period, each child underwent one to five US
scans to be used for statistical analysis. At the time of each US
scan, body height and weight were measured in all participat-
ing children.

The study was approved by the Ethics Committee of the
Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University Olo-
mouc and University Hospital Olomouc.

Statistical analysis

The data were analyzed with SPSS ver. 15 statistical software
15 (SPSS, Chicago, IL). The non-parametric Spearman’s rank
correlation coefficient was used to evaluate the dependence of
SFK PT on children’s age, height and weight. PT was com-
pared in SFK and two functioning kidneys in individual age
groups of children using Student’s ¢ test. Tests were performed
with a significance level of 0.05.

Results
Patient characteristics

Of the 247 children with SFK who were initially considered to
be eligible for entry into the study. 236 met all of the required
criteria and ultimately included in the final analysis. These
children underwent a total of 408 US examinations. The mean
age of the children was 6.6 (median 5.2) years. Boys accounted
for 69 % of the subjects. Demographic characteristics of the
study group are shown in Table 1. Right and left SFK were
found in 55 and 45 % of children, respectively. The etiologies
of the SFK were as follows: URA (85 children), nonfunction-
ing contralateral kidney due to MCDK (120 cases), hypoplasia
(25 cases) or obstruction of the pelviureteric junction (6 cases).

US measurements

In this study, the intra-and interobserver variations in measur-
ing parenchymal thickness were | mm.

Correlation analysis revealed a strong positive correlation
with PT of the SFK for all studied parameters. The correlation
coefficients for age, height and weight were 0.863, 0.873 and
0.874, respectively. The correlation between parenchymal
thickness and age is given in Fig. 2.
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Fig. 1 Renal ultrasound (US} image with parenchymal thickness (PT)
measurement. PT in this 4-year-old boy was measured between the
calipers and determined to be 13.9 mm

The growth chart for PT and age seems to be the most
suitable for clinical practice. However, a correlation between
PT of the SFK and height was also found and this correlation
was stronger (Fig. 3).

To complete the study we also examined the associations
between SFK length and body height of children in the study
group, although this was not the aim of the study as data on
SFK length have already been published. We found no signif-
icant differences between the lengths of the SFK determined
in our study and the nomograms published by Spira etal. [16].

The correlation analysis revealed a positive correlation
between PTof the SFK and its length (» =0.866): PT increased
with increased length of the SFK (Fig. 4).

With the intention of confirming that a SFK has a thicker
parenchyma than bilateral kidneys, renal PT in various age
categories of those children with two functioning kidneys—a
group reported by Kadioglu [26}—was compared with the PT
of the SFK in our patients using Student’s ¢ test. In most age
categories, the renal parenchyma was significantly thicker in
the SFK (Fig. 5).

Table I Demographic characteristics of patients

Demographic characteristics Entire group

Age (years) 66455

5.2 (0.01-19.0)
Body height (cm} 1154+37.1

1128 (49.0-190.0)
Body height Z-score ~0.118=0.8%

—0.085 (-2.07-2.17)
Body weight (kg) 27.2£21.3

19.3 (2.8-94.0)
Absolute body mass index (BMI) {kg,-’m:) 17.2x3.2

16.4 (11.7-28.1)
BMI £-score 0.026+0.993

(.00 (-2.00-2.45)

Data are presented as the mean + standard deviation (top line for each
characteristic) and as the median with the minimum-maximum given in
parenthesis (bottom line)

BMI body mass index

@ Springer

Discussion

Repeated US examinations are an important component of the
follow-up of children with SFK as they are widely available,
non-invasive and easy to repeat. However, to assess SFK
pathologies, US parameters of normal SFK must be known.
While nomograms for SFK length have been published [16,
27], our study is the first to report normal values of SFK PT.

We selected only children with congenital SFK detected by
US prenatally or shortly after birth for inclusion in the study.
Another prerequisite was that the kidneys were not damaged,
which we confirmed by various clinical investigations (US,
static scintigraphy, blood pressure, GFR, proteinuria). Chil-
dren with aSFK (following nephrectomy due to injury or
tumor) were excluded from the analysis since their mecha-
nisms of adaptive response to reduced nephron numbers are
different and, therefore, US data in aSFK may differ from
those in ¢SFK [8]. In addition, our patient group of children
with ¢SFK included more boys (69 %) than girls, which is
consistent with previous studies on ¢SFK [15].

When assessing correlations between PT and age and body
height, we did not distinguish between right and left SFK
since this difference was not statistically significant in this
study group. There was a very strong positive correlation
between PT of the SFK and body height, weight and age,
indicating that renal PT may be used to assess the dynamics of
SFK progression. Despite the fact that SFK PT was more
accurately correlated with the anthropometric parameters than
with age, in addition to the proposed growth chart for height,
we propose a growth chart for age categories as this is a most
suitable tool for everyday clinical practice. For example, it is
rather difficult to measure a baby under 2 years of age accu-
rately without an infant meter.

To measure renal parenchymal mass more accurately, some
authors prefer to measure kidney volume or parenchymal area
[21, 28]. However, it is technically demanding and time-
consuming to obtain accurate measurements of these param-
eters. As a result, they have not been introduced into routine
clinical practice even though norms have been published.
Since we did not calculate renal volume in our study, we were
unable to determine whether this parameter is more or less
useful than PT measurements.

To confirm that renal parenchyma is thicker in the SFK
than in two functioning kidneys, we compared our results to
existing standards. Renal PT measurements by US have been
carried out by Dinkel ¢t al., who also produced the nomo-
grams for bilateral kidney length and body height [21]. How-
ever, these authors did not publish data on PT because of its
weaker correlation with anthropometric parameters.

With the advance of better US equipment allowing more
accurate measurements, data on the correlation between renal
PT and age of children with two functioning kidneys were
published by Kadioglu [26]. This is the only study to be
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Fig. 2 Correlation of renal 30
parenchymal thickness (PT) with
age. The median and Sth and 95th
percentiles are shown

25

renal parenchymal thickness (mm)

compared with data on SFK PT in our group of children. Our
results show that PT in the ¢SFK is already present in new-
borns (see Fig. 5 comparing our group of children with SFK
with Kadioglu’s group of children with two kidneys). After

8 10 12 14 16 18 20

age (years)

birth, the lower limit of PT in bilateral kidneys is 8 mm [29].
The mean PT is 9 mm in Kadioglu's group and 10.5 mm in our
group of children with SFK, with the difference being statis-
tically significant. This result means that after birth, the

Fig. 3 Correlation of renal 30 ¢
parenchymal thickness (PT) with |
body height. The median and Sth
and 95th percentiles are shown
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Fig. 4 Correlation of renal 30
parenchymal thickness (PT) with
kidney length. The median and
Sth and 95th percentiles are —
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difference in PT is approximately 1.5 mm. We found that the
difference increases steadily, being approximately 3 mm at
age 4-5 years, approximately 4 mm at age 7-8 years and 5
7 mm during puberty. With the exception of the 13- tol4-year
age category, for which our proposed growth charts are
skewed due to the small number of patients, these differences
are statistically significant.

This knowledge of normal PT may be used to diagnose
CAKUT in SFK. The vast majority of developmental anom-
alies of the SFK are detected by prenatal US examination as
dilatation of the pelvicalyceal system. During postnatal

kidney length (mm)

examination, VUR or obstructive disorders requiring surgery
must be ruled out. Criteria for surgical treatment of
pelviureteric or vesicoureteric junction obstruction are based
on an assessment of findings from dynamic diuretic renal
scintigraphy (most frequently MAG3 scintigraphy) and US
monitoring of the progression of dilatation of the pelvicalyceal
system. The diagnostic possibilities of MAG3 scintigraphy
are limited in the SFK. Unlike in two kidneys, a potential drop
in relative renal function cannot be evaluated. A decreased
relative renal function in hydronephrosis to <40 % or by 10%
as detected by MAG3 scintigraphy is considered to be the
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