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CHOROBA DENTA

‘ CO TO JEST CHOROBA DENTA?

Choroba Denta to bardzo rzadko
wystepujaca wrodzona choroba nerek
prowadzgca do rozwoju kamicy nerkowej,
a nierzadko réwniez niewydolnosci nerek.
Objawy choroby zwykle wystepujg juz w
dziecinstwie, ale moga réwniez pozostac
niezauwazone az do wieku dorostego.

Gtéwng cecha choroby jest wystepowa-
nie biatka w moczu, gtéwnie biatka

o niskiej masie czasteczkowej (patrz
nizej) w potaczeniu z hiperkalciuria, czyli
zwiekszonym wydalaniem wapnia z mo-
czem oraz tworzenie sie ztogdw wapnia
w nerkach (nefrokalcynoza) i kamieni
nerkowych (kamica nerkowa). Postep
choroby prowadzi do niewydolnosci ne-
rek zwykle we wczesnej dorostosci.

Do mniej typowych cech nalezy krzywica,
czyli deformacja kosci wtérna do zabu-
rzen gospodarki wapniowo-fosforanowej
oraz zaburzenia wzrostu.

Choroba wystepuje na og6t tylko u
mezczyzn, poniewaz jej dziedziczenie
zwigzane jest z chromosomem ptciowym
X (patrz nizej).

Czestos¢ wystepowania choroby, praw-
dopodobnie ze wzgledu na brak dole-
gliwosci u wielu pacjentéw i mato znany
charakter, moze by¢ niedoszacowana.
Choroba czesto rozpoznawana jest zbyt
pézno, w zaawansowanych stadiach nie-
wydolnosci nerek.
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dziedziczenie
zwigzane z
chromosomem X
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- Krzywica hipofosfatemiczna (béle kosci)
- Osteomalacja (rozmiekanie kosci)
- Zaburzenia wzrrastania
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- Kamica nerek,

- Kamienie nerkowe,

- Niewydolnos$¢ nerek,

- Zakazenia uktadu moczowego
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- Krwiomocz,
- Biatkomocz niskoczasteczkowy,
- Zwiekszone wydalanie wapnia (hyperkalciuria)

Rycina 1. Charakterystyka choroby Denta
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Dlaczego mam / moje dziecko ma chorobe Denta?

Choroba Denta jest chorobg wrodzong, czyli uwarunkowang genetycznie, monogene-
tyczng, co oznacza, ze jej wystgpienie jest spowodowane mutacjg konkretnego, pojedyn-
czego genu (w tym przypadku albo genu CLCNS5, albo OCRL1) i nalezy do grupy choréb
zwanych tubulopatiami.

Tubulopatie to choroby, w ktérych defekt, czyli nieprawidtowe dziatanie dotyczy
kanalikow nerkowych (patrz ponizej). Wyr6znia sie tubulopatie proksymalne i dystalne
lub mieszane, w zaleznosci od tego, w ktérym odcinku kanalikéw nerkowych wystepuje
defekt dziatania.

W chorobie Denta defekt dziatania dotyczy przede wszystkim kanalikoéw proksymalnych.
W tych odcinkach kanalikéw wiele substancji, ktére pierwotnie zostaty przefiltrowane w
ktebuszkach (filtrach nerkowych), jest ponownie wchtaniane, poniewaz organizm nadal
je potrzebuje. Geny CLCN5 i OCRL1 kodujg specyficzne enzymy, ktére sg niezbedne do
reabsorpcji niskoczgsteczkowych biatek a takze mineratéw, takich jak potas, fosforan,
wapn oraz wodoroweglandéw.

NERKA NEFRON

Torebka Bowmana

Ktebuszek nerkowy

Cewka dalsza
Cewka proksymalna

|

Petla Henlego ——

Rysunek 2. Budowa nefronu, zaadoptowano z Infokid.org.uk



CHOROBA DENTA ®
CZY WIESZ, ZE?

Gtownym zadaniem nerek i uktadu moczowego jest usuwanie

z ustroju nadmiaru wody oraz zbednych produktéw przemiany

materii, jak réwniez substancji dostarczonych z pokarmem, ktére

nie sg potrzebne, a niekiedy nawet szkodliwe. @S oy

S
-

Kazda nerka zawiera srednio okoto miliona nefronéw, z ktorych

kazdy sktada sie z ciatka nerkowego (ktebuszek nerkowy + torebka ktebuszka) oraz
kanalika nerkowego nazywanego tez cewkg nerkowa.

W kiebuszku nerkowym, na zasadzie filtracji powstaje mocz pierwotny. Jest to prze-
sgczona krew pozbawiona biatek i komorek morfotycznych krwi.

Kanalik nerkowy to fragment nefronu, w ktérym zachodzi transport moczu, zwrotne
wchtanianie niektérych niezbednych sktadnikéw do krwi, ktére pierwotnie zostaty
przefiltrowane w ktebuszkach nerkowych, ale sg cenne dla organizmu, takie jak woda,
elektrolity (jak sod, chlorki, potas, wapn, magnez, fosfor i wiele innych), glukoza, ami-
nokwasy i biatka. Kanaliki nerkowe regulujg réwniez homeostaze kwasowo-zasadowa,
odpowiadajg za zakwaszanie oraz zageszczanie moczu.

U dorostego cztowieka nerki filtrujg okoto 150 litréw wody dziennie, z czego 99% jest
reabsorbowane zwrotnie w kanalikach nerkowych a mocz ostateczny wydalany jest
w ilosci okoto 1,5 litra. Jest to mozliwe dzieki temu, ze kanaliki nerkowe majg tgczng
dtugosc 80 km!

Kanalik nerkowy sktada sie z nastepujacych odcinkéw: kanalika proksymalnego, petli
Henlego, kanalika dalszego i kanalika zbiorczego.

W kanalikach proksymalnych odbywa sie wiekszos¢ procesoéw reabsorpgiji.

Nerki produkuja rowniez hormony, ktére wptywajg na funkcjonowanie innych na-
rzadoéw. Na przyktad, hormon stymulujgcy produkcje czerwonych krwinek, hormony
regulujace cisnienie krwi, czy uczestniczace w metabolizmie wapnia.

GENETYKA, CZYLI DZIEDZICZENIE
CHOROBY DENTA

Przyczyng choroby Dentajest mutacja Dziedziczenie choroby Denta jest rece-
pojedynczego genu CLCN5 lub OCRL1. sywne i zwigzane z chromosomem X.
Oba te geny znajdujg sie na chromoso- Oznacza to, ze zwykle dotyczy tylko u
mie X, dlatego dziedziczenie tych mutacjii mezczyzn, poniewaz kobiety maja dwa
choroby Denta jest sprzezone z picia. chromosomy X, z ktérych jeden moze

U mezczyzn kazda komérka ciata zawiera ~ kompensowac defekt innego chromoso-
jeden chromosom X i jeden chromosom MU X. Choroba objawia sig tylko wtedy,

Y, u kobiet sg to zawsze dwa chromoso- gdy dana osoba nie posiada przynajmniej
jednego zdrowego chromosomu X.
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XX XY XX XY

O Brak choroby Denta

[ Osoba z chorobg Denta

O Nosiciel mutacji choroby Denta

Rysunek 3. Dziedziczenie choroby Denta jest recesywnie zwigzane z chromosomem X: zwykle objawia
sie tylko u mezczyzn, poniewaz mezczyzni majq tylko jeden chromosom X, dziedziczony od matki i tylko
jedngq kopie genéw CLCN5 lub OCRL1

Chtopcy dziedzicza zaburzenie po matce, poniewaz zawsze otrzymujg chromosom X
od matki i chromosom Y od ojca. Jesli matka jest nosicielkg mutacji CLCN5 lub OCRLT,
istnieje 50 procent szans, ze przekaze mutacje swoim dzieciom. Dziewczynki nie za-
choruja, poniewaz posiadaja drugg kopie genu od ojca, dziedziczg drugi chromosom
X od ojca. Chtopcy dziedziczg po ojcu chromosom Y i maja tylko jedna kopie genéw
dziedziczonych z chromosomem X, w tym przypadku dziedziczonych zawsze od matki.
Kobieta z wadliwg jedng kopig genéw dziedziczonych z chromosomem X, nazywana
jest nosicielka choroby, zwykle nie ma objawdw, ale moze przekazac chorobe swoim
dzieciom.

Zasadniczo w kazdej komorce ciata tylko jeden chromosom X jest aktywny, dlatego w
przypadku kobiet jeden z nich ulega zawsze inaktywacji. Jest to zdarzenie losowe wy-
stepujace w kazdej komérce ciata osobno. Tak wiec kobiety bedgce nosicielkami cho-
roby majg mieszanke zmutowanych i niezmutowanych komoérek. W niektérych przy-
padkach kobiety mogg mie¢ korzystng inaktywacje X, w ktérej dotkniety chromosom X
jest wyciszony w wiekszos$ci komérek. U tych kobiet moga nie wystapi¢ zadne lub tylko
bardzo tagodne objawy zaburzenia. W innych przypadkach, kobiety majgc tzw. domi-
nujacag niekorzystng inaktywacje chromosomu X / nieuszkodzony chromosom X jest
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wyciszony w wiekszosci komorek/ moga
prezentowac objawy choroby Denta.

W niezwykle rzadkich przypadkach muta-
Cja pojawia sie losowo bez wyraznej przy-
czyny, gdyz oboje rodzice nie s3 jej nosicie-
lami. Nazywa sie to ,mutacjg de novo”,

a przyczyna jest mutacja wystepujgca w
komérce zarodkowej (jajo lub plemnik)
jednego z rodzicéw lub powstajaca juz w
zaptodnionej komorce, podczas wczesnej
embriogenezy. W tej sytuacji mutacja poja-
wia sie po raz pierwszy u danego cztonka

Genetyka, pojecia podstawowe

rodziny, a cate pozostate potomstwo jego
rodzicoOw nie bedzie nig dotkniete. Mimo
to, osoba dotknieta - chory mezczyzna

- przekaze mutacje wszystkim swoim
cérkom.

Ustalenie pochodzenia mutacji (de novo
vs. odziedziczona) moze mie¢ znaczenie
dla dalszego planowania rodziny (ocena
ryzyka dla rodzenstwa), ale takze w przy-
padku rodzicéw chorego dziecka ustalenia
potencjalnej mozliwosci bycia dawca nerki.

Ciato cztowieka sktada sie z milionéw komorek. Wiekszo$¢ komorek zawiera kompletny

zestaw genéw.

Geny to tzw. “przepis na zycie” dziatajacy jako zestaw instrukcji kontrolujgcych m.in.
nasz wzrost i funkcjonowanie naszego organizmu. Odpowiadajg za wiele naszych cech,

takich jak kolor oczu czy wysokos¢ ciata.

Kiedy dochodzi do mutacji okreslonego genu, produkt biatkowy tego genu moze by¢
wadliwy, nieskutecznie dziatajgcy lub nieobecny. W zaleznosci od funkcji danego biat-
ka, moze to dotyczy¢ funkcji i budowy jednego lub kilku narzagdéw.

Geny sktadaja sie z substancji chemicznej zwanej DNA i znajdujg sie wewnatrz nitko-

watych struktur zwanych chromosomami.

Kazdy cztowiek w wiekszosci komérek posiada 46 chromosomow. Sa to 22 pary chro-
mosoméw autosomalnych i 1 para chromosomow ptciowych, czyli X i/lub Y. Chromo-
somy sg dziedziczone od rodzicéw, 23 od matki i 23 od ojca, wiec kazda osoba ma 2
petne zestawy 23 chromosoméw lub 23 “pary”. Poniewaz chromosomy zbudowane
sg z gendw, kazdy dziedziczy 2 kopie wiekszosci genéw, po jednej kopii od kazdego

z rodzicow. Nieco inaczej wyglada sytuacja w przypadku chromosomow ptci, gdzie w
przypadku ptci meskiej wystepuje jeden chromosom Xi Y, a w przypadku ptci zeAskiej

odpowiednio dwa chromosomy X.

Dziedziczenie autosomalne

Ten typ dziedziczenia dotyczy gendw zlokalizowanych na chromosomach autosomal-

nych, czyli nie zwigzanych z picia.
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W przypadku dziedziczenia dominujgcego wystarczy jedna kopia wadliwego genu, aby
wystapity objawy choroby.

W przypadku dziedziczenia recesywnego posiadanie jednej prawidtowej wersji genu
uniemozliwia ujawnienie sie choroby, czyli do ujawnienia sie choroby niezbedne s3
dwa wadliwe geny.

Dziedziczenie typu X

O dziedziczeniu X méwimy wtedy, gdy geny, ktérych mutacje powodujg dang jednost-
ke chorobowg, zlokalizowane sg na chromosomie X. Choroby te réznig sie od choréb
autosomalnych tym, ze w inny spos6b dotykaja kobiet i mezczyzn. Dzieje sie tak dlate-
g0, ze obie ptcie majg inny zestaw chromosoméw ptciowych: Podczas gdy kobiety majg
dwa chromosomy X, a wiec dwie wersje kazdego genu na chromosomie X, mezczyzni
maja tylko jeden chromosom X, czyli tylko jedng wersje danego genu. Dlatego wadli-
wy gen na chromosomie X bedzie prowadzit do choroby u mezczyzny, podczas gdy

u kobiety drugi chromosom X moze to zrekompensowac (dziedziczenie recesywne
sprzezone z chromosomem X).

gen A kopia gen A kopia
od rodzica 1 l od rodzica 2

46 chromosomow

TN

chromosomy autosomalne chromosomy piciowe
(numery od 1do 22) X, Y)

DZIEDZICZENIE DOMINUJACE DZIEDZICZENIE RECESYWNE

jedna wadliwa kopia dwie wadliwe kopie

genu od jednego z genu, od obydwojga
rodzicéw prowadzi do rodzicéw, powodujg
wystgpienia choroby wystgpienie choroby

Rysunek 4. Typy chromosoméw i sposoby dziedziczenia genéw
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Choroba Dentatyp 1,2i3 e S

Dotychczas zidentyfikowano dwa typy choroby. Obie formy sg dziedziczone w sposéb
recesywny, ale mutacje dotyczg dwéch réznych gendw.

Komérki cewki blizsze

—~ Endosomy poczatkowe (EP)
o 0¥ Zawieraja biatka CICN58 i OCRLY
° o [ w swojej bonie
- Zakwaszanie i uwalnianie
[ ]
reabsorot\’/;/:;ll: o7 ~ E) zreasorbowanych biatek od ich

[ ] receptorow T I
£y,
o ® X Q\/ :-,\‘L Lizosomy (L)
4

1 %949 | - Rozklad biatek 23
@
. oo o ~~—
:’g:::gje kcahrrallkow X Ep Paqent z chorobg Denta

yen: [ » Brak funkgji biatka CICN5 lub OCRL
+ Wychwyt zwrotny o

@ & - Zaburzony zwrotny wychwyt prze-
potrzebnych substancji @ X . :
. Zak . P filtrowanych biatek w kanaliku
akwaszanie moczu

blizszym --> biatkomocz

« Koncentracja moczu X
niskoczasteczkowy

Rycina 5. Rnaczenie biatek CICN5 i OCRL w wychwycie filtrowanego biatka w komédrkach kanalika proksy-
malnego i uwalnianiu endosomalnym. Defekty objawiajq sie biatkomoczem o niskiej masie czqsteczkowey.

Typ 1

Przyczyng choroby jest mutacja w genie CLCNS5, ktérz warunkuje funkcje kanatu chlor-
kowego CLC-5. Kanat CLC-5 odgrywa kluczowa role w utrzymaniu kwasnego odczynu w
endosomach (strukturach komérkowych m.in. odpowiedzialnych za transport sub-
stancji) komorek kanalikdw proksymalnych, co ma istotne znaczenie dla prawidtowej
reabsorpcji biatek o niskiej masie czgsteczkowej (LMW).

Jest to najczestszy typ choroby i stanowi okoto 65% wszystkich przypadkéw choroby
Denta. Istnieje wiele r6znych mutacji tego genu, a objawy moga sie znacznie rézni¢
nawet u pacjentéw posiadajgcych te samg mutacje.

Typ 2

Typ 2 wystepuje u okoto 10-15% pacjentéw z chorobg Denta i jest spowodowany
mutacjami w genie OCRL1. Ten typ choroby charakteryzuje sie tymi samymi objawami
nerkowymi, ktére moga wystapi¢ w typie 1, ale dodatkowo obserwuje sie takie objawy
jak: niepetnosprawnos¢ intelektualna, zwykle w stopniu lekkim, zmiany w oczach w
postaci fagodnej zaémy (zmetnienie soczewki), krétkowzrocznos¢, a takze zaburzenia
wzrastania czy zmniejszone napigcie miesniowe.

Gen OCRL koduje biatko zaangazowane w transport wewngtrzkomérkowy w komor-
kach kanalikéw proksymalnych, ale rowniez zaangazowany jest w wiele innych proce-
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séw w organizmie. Niektore rodzaje mutacji w genie OCRL powodujg chorobe Denta
typu 2, podczas gdy inne powodujg znacznie ciezsza chorobe zwang zespotem Lowe'a
(patrz ponizej).

Typ 3

Dotyczy pozostatych pacjentéw z cechami choroby Denta ( 25-35%, u ktorych nie udato
sie okresli¢ zadej z wyzej wymienionych mutacji. Prawdopodobnie inne, niezidentyfiko-
wane jeszcze geny mogg powodowac te chorobe.

@ OBJAWY

Chorobe Denta nalezy podejrzewac w przypadku wspotistnienia nastepujacych cech:

1. Pte€ meska
2. Wysoki poziom biatek o niskiej masie czagsteczkowej w moczu
3. Nadmiarne wydalanie wapnia z moczem
4. Obecnosc¢ jednej z nastepujacych cech:
- Zwapnienie nerek
- Kamienie nerkowe
- Krew w moczu
- Niski poziom fosforanéw w surowicy krwi
- Uposledzona czynnos$¢ nerek

- Dowody na dziedziczenie recesywne sprzezone z chromosomem X.

Rycina 6. Charakterystyczny zespdt objawéw choroby Denta.

Choroba Denta zostata po raz pierwszy
opisana przez Charlesa Enrique Denta i
M. Friedmana w 1964 roku, ktérzy zaob-
serwowali wspotwystepowanie krzywicy
ze zwiekszonym wydalaniem wapnia,
fosforanéw, wodoroweglanéw i nisko-
czasteczkowych biatek w moczu u dwéch

niespokrewnionych brytyjskich chtopcow.
30 lat pozniej nefrolog Oliver Wrong
szczegbtowo opisat chorobe i nazwat jg
imieniem swojego mentora.

Choroba wystepuje prawie wytgcznie u
mezczyzn, a objawy moga pojawiac sie
juz od wczesnego dziecinstwa. Nasile-
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nie objawdéw choroby Denta moze by¢
bardzo rézne, nawet wsréd dotknietych
nig cztonkow tej samej rodziny. Niestata
liczba wystepujacych objawow, niewielka
liczba zidentyfikowanych przypadkéw,
brak duzych badan klinicznych i mozliwos¢
wptywu innych gendw na te zaburzenia,
uniemozliwia opracowanie petnego ob-
razu powigzanych objawéw i rokowania.
Osoby dotkniete chorobg moga nie mie¢
wszystkich objawéw oméwionych ponizej.
W kazdym konkretnym przypadku nalezy
indywidualnie oceni¢ wystepujace niepra-

widtowosci, ich sposéb leczenia, a takze
ogolne rokowanie.

Mozliwe sg przypadkowe rozpoznania
choroby w fazie bezobjawowej, ale najcze-
$ciej ma to miejsce wtérnie do rozpoznanej
zaawansowanej przewlektej choroby nerek
0 nieznanej etiologii w wieku 30-50 lat.

U kobiet nosicielek mutacji choroby Denta
mogga by¢ obecne tagodne objawy takie
jak proteinuria drobnoczgsteczkowa oraz
hiperkalciuria, natomiast niezwykle rzadko
dochodzi do rozwoju kamicy nerkowej czy
uposledzenia funkgji nerek.

Biatkomocz o niskiej masie czgsteczkowej (LMW proteinuria,

ang. low molekular weight proteinuria) | | | iaht

Zwykle jest to ponad 5-krotnie zwiekszone wydalanie beta 2-mikroglobuliny w

moczu!

Pacjenci z chorobg Denta majg podwyzszony poziom biatka w moczu, co jest jedynym

statym laboratoryjnym objawem choroby.

Typ biatkomoczu obserwowany w chorobie Denta jest znany jako biatkomocz o niskiej

masie czasteczkowej (LMW proteinuria).

Biatka LMW sg matymi biatkami, ktére przechodza przez bariere filtracyjng w ktebusz-
kach nerkowych do moczu pierwotnego, ale w normalnych warunkach w kanalikach
proksymalnych ulegajg ponownej reabsorbcji, dlatego sa nieobecne w moczu oséb
zdrowych. Pomiar biatek LMW wymaga specjalnych testéw, dlatego obecnos¢ biatko-
moczu niskoczasteczkowego w rutynowych badaniach moczu moze zostac niewykryta.
Przyktadami biatek LMW wykorzystywanych w diagnostyce sg beta-2 mikroglobulina,
alfa-1 mikroglobulina i biatko wigzace retinol. Ich obecnos¢ w moczu wskazuje na upo-
$ledzong funkcje kanalika proksymalnego. W chorobie Denta stezenie beta-2 mikroglo-
buliny w moczu co najmniej pieciokrotnie przewyzsza goérna granice normy.

W celu ilosciowej oceny biatkomoczu mozna wykona¢ 24-godzinng zbiérke moczu lub
oceni¢ stosunek beta 2-mikroglobuliny (jako przyktad biatka LMW) do kreatyniny w

przypadkowej porcji moczu.
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W bardziej zaawansowanych stadiach choroby w moczu moga pojawiac sie takze
inne rodzaje biatka, w tym albumina, co wynika z postepujgcego wtérnego uszkodze-

nia ktebuszkéw nerkowych. To powoduje, ze

choroba Denta, szczegélnie w swoich

zaawansowanych stadiach moze réwniez by¢ btednie mylona z ktebuszkowym zapa-
leniem nerek czy w skrajnych przypadkach, przebiegajacych z bardzo duzymi stratami
biatka, zespotem nerczycowym (patrz stowniczek).

Hiperkalciuria - zwiekszone wydalanie wapnia z moczem

Hiperkalciure podobnie jak biatkomocz
niskoczgsteczkowy mozna stwierdzic
tylko w testach laboratoryjnych, mocz w
ocenie makroskopowej zwykle nie budzi
zastrzezen, cho¢ hiperkalciurii moze
towarzyszy¢ krwinkomocz.

Przyczyna hiperkalciurii w chorobie Denta
nie jest jeszcze w petni poznana. Poten-
cjalnym mechanizmem jest brak zwrotnej
cewkowej reabsorbcji hormonu przytar-
czyc (PTH), niskoczasteczkowego biatka,
ktére reguluje wydalanie wapnia. W gre
moze wchodzi¢ réwniez utrata biatka
wigzgcego witamine D.

Innym mechanizmem moze by¢ zwiek-
szone uwalnianie wapnia, pochodzacego
z nadmiernej resorpcji kosci, bedacej
skutkiem kwasicy metabolicznej, ktéra
jest kolejng cecha choroby Denta.

Aby oceni¢ wydalanie wapnia z moczem,
zaleca sie wykonanie pomiaru stezenia
wapnia w 24-godzinnej zbiérce moczu.
Jesli nie jest to mozliwe, np. gdy dziecko
nosi jeszcze pieluchy, zaleca sie kilkukrot-
ne wykonanie oceny stosunku stezenia
wapnia do kreatyniny w porcji moczu,
cho¢ jest to metoda mniej doktadna.

Zwapnienia w nerkach (nefrokalcynoza) lub kamienie nerkowe

(kamica nerkowa)

IZwiekszone stezenie wapnia w moczu
prowadzi do krystalizacji i tworzenia
zwapnien w tkance nerkowej (nefrokalcy-
noza), a takze do powstawania kamieni
nerkowych (kamica nerkowa).

Zwapnienia i kamienie nerkowe moga by¢
uwidocznione w badaniu ultrasonograficz-
nym. Niekiedy pierwszym objawem sug-
erujgcym kamienie nerkowe jest obecnos¢
krwi w moczu, niekiedy widocznej tylko w

badaniu mikroskopym moczu (“mikrohe-
maturia”).

Kamienie nerkowe mogg powodowac¢
réwniez inne objawy, takie jak bolesne
oddawanie moczu (dysuria), che¢ czestego
oddawania moczu (czestomocz), bél brzu-
cha (kolka nerkowa), utrudniony odptywu
moczu lub nawracajgce zakazenia uktadu
moczowego.
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Hematuria
(ZWykIe m | krohematu rla) Krwiomocz Krwinkomocz

Hematuria wystepuje bardzo czesto u
J | 3

pacjentéw z chorobg Denta i jest kon-

sekwencjg kamicy nerkowej / nefrokal- - '
cynozy. W wyjgtkowych przypadkach . @ .
krwiomocz moze by¢ rowniez objawem N y \ =

wtornego uszkodzenia ktebuszkéw nerko-
wych (ktebuszkowe zapalenie nerek), gdy

Rycina 7. Obecnosc¢ krwi w moczu:

choroba wykrywana jest w zaawansowa- widocznej gotym okiem - makrohematuria i
nym stadium i wspétistnieje z biatkomo- rozpoznawanej tylko na podstawie badania
czem ktebuszkowym (albuminuria). mikroskopowego - mikrohematuria.

Zespot Fanconiego i niskie stezenie fosforanéw w surowicy krwi

Uposledzona reabsorbcja biatek o niskiej masie czasteczkowej w kanaliku proksymal-
nych cewek nerkowych czesto wspétistnieje z innymi zaburzeniami wskazujagcymi na
ogolne uposledzenie funkcji cewek proksymalnych. W niektérych przypadkach zaburzo-
ne jest zwrotne wchtanianie fosforanéw lub aminokwaséw lub wodoroweglanéw, lub
wszystkie te zaburzenia moga wystepowac jednoczesnie.

W zaleznosci od rodzaju wspétistniejacych zaburzen wystepuje niepetnoobjawowy lub
petnoobjawowy zespdt Fanconiego.

Petnoobjawowy zesp6t Fanconiego (zespét De Toniego-Debrégo-Fanconiego) to catko-
wite uposledzenie funkgcji cewki blizszej (kanalikéw proksymalnych), powodujace zabu-
rzenie resorpcji aminokwasow, glukozy, fosforanéw, kwasu moczowego, cytryniandw,
biatek drobnoczasteczkowych oraz jonéw magnezu, potasu, wapnia, wodoroweglanéw
oraz wody.

Niepetnoobjawowy zespé6t Fanconiego dotyczy utraty tylko wybranych z wyzej wy-
mienionych skfadnikéw. U wiekszosci pacjentéw z chorobg Denta nie wszystkie funkcje
kanalika proksymalnego sg zaburzone - zwykle wystepuje niepetnoobjawowy zesp6t
Fanconiego.

Objawy sa zalezne od rodzaju traconych substancji. Zwiekszone wydalanie fosforanéw
prowadzi do hipofosfatemii, potasu do hipokaliemii, zwiekszone wydalanie wodo-
roweglanéw do kwasicy kanalikowej nerek. Poniewaz fosforan jest niezbedny do
tworzenia kosci, hipofosfatemia moze powodowac¢ krzywice lub osteomalacje (patrz w
stowniczku), ktére (w przeciwienstwie do innych postaci krzywicy) nie reaguja na podaz
duzych dawek witaminy D. Uszkodzenie kosci pogtebia kwasica nerkowa, ktéra przyczy-
nia sie do zwiekszonej resorpcji kostnej. U pacjentéw moga wystapi¢ deformacje kostne,
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a takze upo$ledzenie wzrastania. Hipokaliemia moze powodowa¢ ostabienie mies$ni
i uposledzenie wchtaniania wody, co prowadzi do zwiekszonego wytwarzania moczu
(poliuria) zwiekszonego pragnienia (polidipsia), czasem réwniez odwodnienia.

Przewlekta choroba nerek i niewydolnos¢ nerek

Postep choroby moze spowodowac prze- W niektérych przypadkach, czasem juz
wlektg chorobe nerek (CKD, ang. chronic w wieku 30-50 lat, u oséb dotknietych
kidney disease) z postepujacg utratg chorobg moze rozwing¢ sie zaawansowa-
funkgji nerek. na niewydolnos¢ nerek z koniecznoscia
Objawy zwigzane z zaawansowang prze- wdrozenia leczenia nerkozastgpczego
wlekta chorobg nerek obejmujg m.in. (dializoterapia, przeszczep nerki).

utrate apetytu, zaburzenia wzrastania,
niezamierzong utrate masy ciata, zmecze-
nie i anemie.

Inne objawy

1. U oséb z chorobg Denta mogg wystepowac zmiany kostne takie jak rozmiekanie
kosci (osteomalacja) i krzywica hipofosfatemiczna, stan spowodowany up-
o$ledzonym transportem fosforanéw i zmienionym metabolizmem witaminy D w
nerkach.

2. U dzieci z chorobg Denta tempo wzrostu moze zaburzone, co skutkuje niskim
wzrostem. Dzieci mogg réwniez odczuwac bdl kosci i trudnosci w chodzeniu. Z
powodu nieprawidtowosci kosci zaréwno dzieci, jak i dorosli moga mieé zwiekszone
ryzyko ztaman kosci

3. U niektérych oséb z chorobg Denta wystepuje niedob6ér witaminy A, co moze prow-
adzi¢ do uposledzenia widzenia nocnego i suchosci oczu (xerophthalmia).

Niedobor witaminy A w tym przypadku spowodowany jest utratg z moczem ni-
skoczasteczkowego biatka wigzacego retinol. Objawy mozna skorygowaé poprzez
odpowiednig suplementacje witaminy A.

4. Niektoére osoby z chorobg Denta typu 2 moga miec inne dodatkowe objawy, w tym
tagodng niepetnosprawnosc intelektualna, obnizone napiecie miesniowe i
zwigzany z tym opdéZniony rozwdj motoryczny, a takze zmetnienie soczewek
oczu (zaéma), ktére zwykle nie upos$ledza widzenia.
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ROZPOZNANIE

Niskoczgsteczkowy biatkomocz w potgczeniu z hiperkalciurig lub nefrokalcy-

noza czy kamica nerkowg u chtopca/mezczyzny moze by¢ jedynym objawem
choroby i dlatego jest wskazaniem do dalszej diagnostyki.

Rozpoznanie kliniczne choroby Denta szczegbtowej ocenie wywiadu rodzinne-
opiera sie na stwierdzeniu charakter- go, doktadnej ocenie klinicznej oraz wyko-
ystycznych objawéw (patrz ryc. 1i 6), naniu dalszych badan specjalistycznych.

Ze wzgledu na zréznicowany charakter objawoéw choroby, choroba Denta powinna by¢
zawsze brana pod uwage u mezczyzn, ktérzy maja:

«  objawy choroby ktebuszkéw nerkowych (steroidooporny zespét nerczycowy)
+ dysfunkcje kanalikéw nerkowych/zespét Fanconiegoeg

+ idiopatyczng kamice nerkowg

+ nieokre$long przewlekig chorobe nerek, o nieznanej etiologij

Molekularne badania genetyczne mogg wykry¢ mutacje w genach, o ktérych wiadomo,
ze powodujg chorobe Denta, ale badania te nie sg konieczne, jesli rozpoznanie klinicz-
ne (na przyktad wspétwystepowanie niskoczgsteczkowej proteinurii i hiperkalciurii u
mezczyzny) nie ulega watpliwosci. Natomiast badania molekularne zalecane sg w celu
odroznienia tego schorzenia od innych genetycznych przyczyn nefrokalcynozy i przewle-
ktej choroby nerek. Nalezy pamieta¢, ze brak mutacji w obu genach Denta stwierdza sie
u okoto 1/3 mezczyzn z typowym obrazem choroby Denta.

Biopsja nerki (pobranie matej prébki wibknienie srodmigzszowe (bliznowace-
tkanki nerki do oceny mikroskopowej) cze-  nie) i nefrokalcynoze. Sg to zmiany wtérne,
sto wykonywana jest u pacjentéw z nieja- nie wskazujgce przyczyny choroby, dlatego

sng przyczynga choroby nerek, szczegélnie  uwaza sie, ze:

w przypadku wystgpowania zaawansowa-  Bjopsja nerki nie jest konieczna do
nego biatkomoczu. Wyniki biopsji nerki u rozpoznania choroby Denta/w przypad-
pacjentéw z chorobg Denta sg niespecy- ku jej podejrzenia, a jej wynik moze byé
ficzne i wykazujg stwardnienie kiebuszkow — myacy.

nerkowych (FSGS) (patrz w stowniczku),
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Rycina 8. Biopsja nerki - zabieg, ktory zwykle nie jest konieczny do oceny i rozpoznania choroby Denta,

Czy chorobe denta mozna pomyli¢ z inng chorobg?

Istnieje kilka rzadkich zaburzen genetycznych charakteryzujacych sie powstawaniem w
dziecinstwie kamieni w nerkach lub drogach moczowych, podobnych do tych obserwo-
wanych w chorobie Denta.

Do takich zaburzen naleza: pierwotna hiperoksaluria, rodzinna hiperkalciuria z hipoma-
gnezemia i nefrokalcynoza (zesp6t Michelisa-Castrillo), niedobér fosforybozylotransfera-
zy adeninowej (APRT) czy cystynuria.

Pierwotna hiperoksaluria (PH) to grupa rzadkich genetycznych zaburzen metabolicz-
nych, ktére charakteryzujg sie odktadaniem ztogdéw zawierajacych szczawiany w nerkach
i drogach moczowych, a w dalszych fazach choroby takze w innych narzadach. Chorobe
powoduje defekt jednego z enzymédw uczestniczacych w metabolizmie szczawianéw.

Rodzinna hiperkalciuria z hipomagnezemia i nefrokalcynozg (zesp6t Michelisa-Ca-
strillo, FHHNC) jest rzadka chorobg genetyczng, dziedziczong w sposéb autosomalny
recesywny, charakteryzujacg sie utratg magnezu i wapnia z moczem. Charakterystyczne
cechy choroby to hipomagnezemia, hiperkalciuria i nefrokalcynoza, a pacjenci prezen-
tujg klinicznie poliurie/polidypsje i krzywice oporng na witamine D. FHHNC wynika z
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mutacji w genach CLDN16 lub CLDN19.
CLDN16 i CLDN19 koduja biatka, odpo-
wiednio klaudyne-16 i klaudyne-19, ktére
ulegaja ekspresji w grubym wstepujgcym
odcinku petli Henlego i tworzg kompleks
niezbedny do tzw. miedzykomérkowej
reabsorpcji magnezu i wapnia. W odréznie-
niu od choroby Denta, rzadko wystepuja
niedobory potasu. Pacjenci z mutacjami w
genie CLDN19 prezentujg réwniez zmiany
w oku, takie jak krotkowzrocznosé¢, oczo-
plas i coloboma /rozszczep plamki zéttej w
siatkéwce oka.

Niedobér fosforybozylotransferazy
adeninowej (APRT) charakteryzuje sie
nadmiernym wytwarzaniem i wydalaniem
nerkowym 2,8-dihydroksyadeniny (DHA),
co prowadzi do powstawania kamieni ner-
kowych i uszkodzenia nerek wywotanego
przez krysztaty (tj. nefropatii krysztatowej
DHA), powodujac epizody ostrej niewy-
dolnosci nerek i postepujacg przewlekta
chorobe nerek.

Cystynuria jest dziedziczong autosomalnie
recesywnie chorobg charakteryzujgca sie
wysokim stezeniem cystyny w moczu, co
prowadzi do powstawania kamieni cysty-
nowych w nerkach i drogach moczowych.

Wiele dziedzicznych zaburzen charakte-
ryzuje sie zespotem Fanconiego i dlatego
powinny by¢ rowniez brane pod uwage w
réznicowaniu choroby Denta. Przyktadem
sg zaburzenia genetyczne, takie jak cysty-
noza, dziedziczna nietolerancja fruktozy,
galaktozemia, tyrozynemia, choroba Wilso-
na i choroby zwigzane z magazynowaniem
glikogenu.

Zespo6t Fanconiego moze by¢ réwniez
nabyty, jako skutek dziatan niepozadanych

niektorych lekéw (np. Kwasu walpro-
inowego, cisplastyny, ifosfamidu) lub
by¢ wtérny do niektérych innych choréb
nerek, nowotworoéw, takich jak szpiczak
mnogi, zespotu Sjogrena lub nadczynnosci
przytarczyc. U dzieci narazenie na metale
ciezkie moze réwniez powodowac zespoét
Fanconiego.

Zespo6t Lowe'a jest rzadkim zaburzeniem
genetycznym charakteryzujgcym sie
problemami widzenia, w tym zmetnieniem
soczewek oczu (za¢ma), ktére wystepuja
przy urodzeniu, problemami z nerkami,
ktére zwykle rozwijaja sie w pierwszym
roku zycia, oraz niepetnosprawnoscia
intelektualng. Specyficzne objawy i nasile-
nie zaburzenia mogg znacznie sie réznic.
Zespot Lowe'a jest réwniez dziedziczony z
chromosomem X i spowodowany jest mu-
tacjami w tym samym genie (OCRL1), ktory
powoduje chorobe Denta typu 2. Petnobo-
jawowa choroba dotyczy tylko mezczyzn.

Jesli biatkomocz jest charakterystycznym
objawem, choroba Denta moze by¢ my-
lona z chorobami ktebuszkéw nerkowych
(ktebuszkowe zapalenie nerek i zespét
nerczycowy). Choroby te czesto leczone
sg kortykosteroidami, ktére w przypadku
choroby Denta nie przynosza poprawy, a
choroba moze btednie by¢ zaklasyfikowana
jako “steroidooporny zespét nerczyco-
wy", zanim zostanie postawione prawidto-
we rozpoznanie. Szczegéblnie mylgce moze
by¢ wykonanie biopsji nerki, ktéra wyka-
zuje ogniskowe stwardnienie ktebuszkéw
nerkowych.
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LECZENIE

Kto bedzie zaangazowany w moje leczenie /leczenie mojego dziecka?

Leczenie choroby Denta powinno by¢ kierowane przez nefrologa i zwykle ma na celu
zmniejszenie nasilenia objawow poprzez przyjmowanie lekéw hamujgcych powsta-
wanie kamieni nerkowych, a takze przyjmowanie suplementéw korygujacych zaburze-
nia elektrolitowe i metaboliczne. Leczenie moze wymagac skoordynowanej wspétpracy
zespotu lekarzy specjalistéw: pediatrow, nefrologdw i urologéw, dietetykéw i innych
pracownikow stuzby zdrowia.

Leczenie polega na:

Minimalizacji odktadania sie ztogéw wapnia (leczenie profilaktyczne, zapobie-
gajace powstawaniu kamieni)

Usuwanie kamieni z drég moczowych (leczenie objawowe)

Leczenie skutkéw choroby, w tym korygowanie zaburzen elektrolitowych i
zmian wynikajgcych z postepujacej przewlektej niewydolnosci nerek

A. Dziatania profilaktyczne/ zapobieganie powstawaniu kamieni
nerkowych

1. Odpowiednie nawodnienie > 3 litry / m2 powierzchni ciata.

+  Odpowiednie, w tym przypadku wieksze niz przecietnie zalecane, spozycie ptynéw
zmniejsza odktadanie sie ztogéw wapnia w nerkach. Uwaza sie, ze brak odpowied-
niego nawodnienia zmniejsza skuteczno$¢ pozostatych metod profilaktycznych.

+  Aby oszacowac¢ dzienne zapotrzebowanie na ptyny, powierzchnie ciata (BSA) mozna
obliczy¢ za pomoca kalkulatoréw dostepnych w Internecie lub za pomocg wzoru::

BSA=V(masa ciata (kg) x wzrost (cm)/ 3600)

+  Nalezy pamieta¢, ze w sytuacjach takich jak biegunka, gorgczka, wymioty czy prze-
bywanie w gorgcym klimacie, wzrasta zapotrzebowanie na ptyny!

+  Zwiekszona utrata ptyndw wymaga natychmiastowej interwencji. W takich przypad-
kach konieczne moze by¢ dozylne uzupetnienie strat ptynéw, jesli droga doustna
okaze sie niemozliwa. Pacjenci, opiekunowie, nauczyciele i osoby majgce kontakt z
osobg z chorobg Denta muszg by¢ tego Swiadomi.
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+  Posiadanie dokumentu z tymi informacjami moze by¢ szczegdlnie wazne w okre-
sie wakacyjnym, podczas podrézy, zwtaszcza gdy dziecko przebywa poza domem,

bez rodzicow lub bliskich opiekunéw.

Uwaga!

*  Zawsze mniej przy sobie dokument z rozpoznaniem Twojej choroby/choroby

Twojego dziecka.

Dzienna porcja dostarczanych ptynéw powinna przekraczac 2- 3 litry/m?2

powierzchni ciata.

Upewnij sie, ze zawsze masz duzo ptynéw do dyspozycji.

Zawsze zabieraj ze sobg wode, gdy odwiedzasz nowe miejsca.

Pij nawet jesli nie jestes spragniony - w regularnych odstepach czasu przez

caty dzien.

Zaplanuj czeste wizyty w toalecie.

Mozesz ustawic¢ sobie przypomnienia w telefonie, aby pamieta¢ o piciu
wody, mozesz takze uzywac specjalnych aplikacji, aby zarejestrowag, ile

wody pijesz.

Pamietaj, aby zawsze miec przy sobie butelke z wodg, w mieszkaniu, w
samochodzie, w plecaku czy torbie, niezaleznie gdzie i na jak dtugo tam

przebywasz.

2. Dieta.

Ograniczone spozycie soli kuchennej
zmniejsza ilo$¢ wapnia wydalanego z
moczem, a tym samym zmniejsza ryzyko
powstawania kamieni nerkowych.

3. Leczenie farmakologiczne.

Suplementacja potasu i fosforanéw

Poniewaz choroba Denta charakteryzuje
sie kanalikowymi stratami waznych mine-
ratéw, takich jak potas, nalezy je uzupet-
nia¢, aby utrzymac stezenie we krwi w
normalnym zakresie.

U pacjentéw z niskim poziomem fos-
foranéw (hipofosfatemia) i krzywica
przepisuje sie suplementy fosforanéw.
Suplementacja fosforanéw moze zmniej-
szy¢ hiperkalciurie, nawet przy braku
hipofosfatemii.

Leki zmniejszajgce krystalizacje wapnia
(w potaczeniu z przyjmowaniem ptynéw)
moga dodatkowo zmniejszy¢ ryzyko two-
rzenia sie kamieni.

Najlepsze efekty uzyskuje sie, gdy leki sg
przyjmowane w regularnych odstepach
czasu w Ciggu dnia.
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Cytrynian potasu tworzy z wapniem w
moczu rozpuszczalne kompleksy, zmniej-
szajgc w ten sposdb dostepnos¢ wapnia
do tworzenia krysztatow.

Cytrynian jest metabolizowany do
wodoroweglanu w watrobie i prowadzi
do bardziej zasadowego odczynu krwi i
moczu (wyzsze pH krwi i moczu). W tych
warunkach mniej cytrynianu jest reabsor-
bowane w kanalikach nerkowych, a ten w
wiekszej ilosci jest wydalany z moczem.
Cytrynian wigze wapn i zmniejsza tym
samym jego dostepnos¢ do tworzenia
kamieni.

Dawkowanie cytrynianéw alkalicznych
jest indywidualnie dopasowywane na
podstawie wyniku badania pH moczu,
ktére mozna sprawdzi¢ za pomoca
papierka wskaznikowego pH. Docelowe
wartosci pH wynoszg od 6,2 do 7,4.

Przewlekte leczenie cytrynianem moze
opoznic postep choroby nerek, a nawet
zapobiec tworzeniu sie kamieni.

Diuretyki tiazydowe s3 czesto przepi-
sywane w chorobie Denta w celu zmniej-
szenia hiperkalciurii. Ich stosowanie

jest jednak ograniczone przez dziatania
niepozadane, takie jak hipowolemia
(zmniejszenie ilosci ptynéw w organizmie,
utrata wody) i hipokaliemia (zmniejszenie
stezenia potasu w surowicy). Dlatego
leczenie to musi by¢ $ci$le monitorowa-
ne przez leczacego nefrologa i zalecana
jest dodatkowa ostroznos$¢ w przypad-

ku zmniejszonego spozycia ptynéw lub
zwiekszonej ich utraty.

Inhibitory ACE sg przepisywane przez
niektérych nefrologéw w celu obnizenia
biatkomoczu. Leki te obnizaja ci$nienie fil-
tracyjne w ktebuszkach nerkowych, a tym
samym mogg zmniejszaq tyw. Biatkomocz
ktebuszkowy, wynikajacy z nieszczelnej
bariery filtracyjnej ktebuszkéw nerko-
wych. Leczenie to jest kontrowersyjne,
gdyz problemem w chorobie Denta jest
zmniejszony wychwyt biatek w kanalikach
nerkowych, a nie zwiekszona filtracja w
ktebuszkach. Do tej pory nie przepro-
wadzono badan sprawdzajgcych, czy
inhibitory ACE maja korzystne dziatanie w
chorobie Denta.

B. Leczenie objawowe kamicy nerkowej

Litotrypsja pozaustrojowa jest nieinwazyjng procedurg, ktéra wykorzystuje
ultradzwiekowe fale uderzeniowe do rozbijania kamieni w drogach moczowych i
nerkach. Jej zastosowanie jest ograniczone do mniejszych kamieni. Procedura u dzieci

wymaga znieczulenia ogdlnego.

Ureteroskopowa litotrypsja laserowa jest mato inwazyjng metoda usuwania ka-
mieni z drég moczowych poprzez dostep do nerki przez moczowdd i bezposrednie
kruszenie kamieni za pomocg lasera. W znieczuleniu ogélnym przez cewke moczowg
wprowadzany sie wziernik do pecherza moczowego i moczowodu, a kamienie lub po
rozkruszeniu ich fragmenty sg usuwane za pomoca wziernika.


sladowska-kozlowskaj
Eingefügter Text
 mogą zmniejszać białkomocz kłębuszkowy /bitte "tyw" entfernen und klein schreiben


CHOROBA DENTA

C. Leczenie przewlektej niewydolnosci nerek

Nawet obecnie choroba Denta rozpoznawana jest czesto dopiero wtedy, gdy czynnos¢
nerek jest juz znacznie uposledzona. W takich przypadkach konieczne jest leczenie
przewlektej niewydolnosci nerek i jej powiktan.

Aby jak najdtuzej zachowac sprawnosé nerek, nalezy zwrocic szczegdlng uwage na
czynniki, ktére mogga by¢ dla nich niekorzystne.

Z tego powodu nalezy:

1. Unika¢ lekdw, ktére moga uszkodzi¢ nerki, do nich nalezg m.in. niesteroidowe
leki przeciwzapalne (,NSAID") - takie jak Ibuprofen, Naproxen, itp., dostepne bez
recepty w wielu aptekach. Z tego powodu wszystkie stosowane leki nalezy skon-
sultowac.

2. Unika¢ lub zachowac szczeg6lng ostroznos¢ w przypadku stosowania barwnikéw i
Srodkow kontrastowych w badaniach radiologicznych, takich jak tomografia kom-
puterowa (TK),

3. Zawsze, niezaleznie od rodzaju innych schorzen, nalezy powiadomi¢ lekarza o
rozpoznaniu choroby Denta, aby w razie potrzeby méc dostosowac leczenie lub
zaplanowa¢ dodatkowe kontrole.

W schytkowej niewydolnosci nerek, rozpoczyna sie dializoterapie lub wykonuje przesz-
czep nerki.

Dializa to zabieg, w ktérym podstawowe funkcje nerek, czyli usuwanie wody i meta-
bolicznych produktéw odpadowych przejmuje maszyna. Istniejg dwa rodzaje dializ:
hemodializa i dializa otrzewnowa.

W hemodializie krew jest przepompowywana przez filtr, gdzie jest oczyszczana, a nad-
miar ptynéw usuwany. Metoda ta wykonywana jest najczesciej w szpitalu, np. 3-4 razy
w tygodniu przez kilka godzin.

Dializa otrzewnowa polega na wielokrotnym podawaniu i usuwaniu ptynu dializacyj-
nego do/z jamy brzusznej za pomocg cewnika do dializ. Przewleklg dialize otrzewnowa
wykonuje sie w domu przy uzyciu specjalnej maszyny, zwykle w nocy, gdy pacjent $pi.
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D. Jakie sg dalsze perspektywy leczenia choroby denta

Sak dotad nie opracowano jeszcze leczenia przyczynowego choroby Denta. Réwniez
ze wzgledu na réznorodnos¢ wystepujgcych objawédw nie ma standardowego leczenia.
Ze wzgledu na rzadkos¢ wystepowania choroby Denta nadal brakuje badan klinicznych
na duzej grupie pacjentéw, ktére udowodnityby skutecznos¢ lekéw takich jak cytrynian
czy tiazydy.

Trwajg badania nad terapig genowa w leczeniu choroby Denta. Dane eksperymental-
ne wskazujg, ze wadliwg funkcje biatka CLC5 zmutowanego w chorobie Denta typu 1
mozna zmodyfikowa¢ wprowadzajac odpowiednie czynne na poziomie molekularnym
matoczasteczkowe substacje.

E. Stany nagte

Pacjenci z chorobg Denta majg wysokie Jesli u pacjentéw wystepuje kamica ner-
ryzyko odwodnienia i nagte przypadki, kowa, kamienie nerkowe mogg prowadzi¢
takie jak goragczka, biegunka/wymioty do nagtej niedroznosci drég moczowych,
moga wymagac leczenia i terapii ptyno- wymagajacej pilnej interwencji urologicz-

wej w warunkach szpitalnych. Wazne jest  nej.
rowniez sciste monitorowanie stezenia
elektrolitéw krwi.

F. Opieka przedoperacyjna i zabieg operacyjny

W przypadku koniecnosci wykonania operacji, niezaleznie z jakiego powodu, nalezy
zawsze poinformowac chirurga i anestezjologa o istniejgcej chorobie Denta. Choroba
wymaga szczegolnej kontroli funkcji nerek i elektrolitéw we krwi (w szczegélnosci po-
tasu) przed operacja, a takze w okresie okotooperacyjnym. Przed operacja lub innymi
interwencjami medycznymi, aby omoéwi¢ specjalne wymagania/potrzeby lub ogranicze-
nia dla Ciebie/Twojego dziecka, nalezy skontaktowac sie z nefrologiem.

G. Opieka psychologiczna

Nieprzewidywalny przebieg i ryzyko nagtego pogorszenia funkcji nerek stanowig duze
obcigzenie psychiczne - zaréwno dla chorych, jak i ich rodzin. Wiekszos¢ pacjentéw, w
tym ich rodzice, wymaga wsparcia psychologicznego.
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ROKOWANIE

Czyli jakie bedg dtugoterminowe wyniki leczenia?

Na podstawie wczesniejszych obserwacji pacjentéw z chorobg Denta, zwykle miedzy
30-50 rokiem zycia u 30-80% mezczyzn z chorobg Denta dochodzi do rozwoju
schytkowej niewydolnosci nerek.

Ze wzgledu na rzadko$¢ wystepowania choroby brak jest danych oceniajgcych wplyw
wczesnego rozpoznania na dalsze rokowanie.

Wydaje sie jednak, ze podjete w pore interwencje moga zahamowac tworzenie sie
kamieni nerowych @ tym samym spowolni¢ postep choroby i zapobiec powstaniu
niewydolnosci nerek.

DODATKOWA POMOC

Jak i gdzie moge uzyska¢ dodatkowa pomoc?

W wielu krajach istniejg grupy wsparcia Linki do grupy pacjentéw z chorobg Den-

dla pacjentéw z chorobg Denta. Choroba  ta znajdujg sie na stronie dla pacjentow

Denta jest chorobg rzadka i nie do konca ERKNet:

poznang. Wymiana informacji i doswiad- 3%;

czen moze by¢ bardzo pomocna dla pa- 1.,,,,_ .; ‘:!.

cjentoéw i ich rodzin. Grupy wsparcia pa- P “"!-

cjentéw i fundacje organizujg spotkania, -3:,

wyktady, jak rowniez obozy wakacyjne. X
yktady, | Yy Y] @m&k% 3

Jesli masz jakiekolwiek inne pytania lub potrzebujesz wsparcia,

nie wahaj sie zgtosic tego do swojego lekarza ogélnego, nefrolo-
ga dzieciecego lub nefrologa.
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@ SEOWNICZEK

Aminoaciduria - nieprawidtowo wysoka
ilo$¢ aminokwaséw w moczu.

Dializa - metoda usuwania z krwi pro-
duktéw odpadowych przemiany materii i
nadmiaru ptynéw. Istniejg dwa gtéwne ro-
dzaje dializ: hemodializa i dializa otrzew-
nowa. W przypadku hemodializy krew jest
przepompowywana przez filtr za pomoca
maszyny. Dializa otrzewnowa polega na
wielokrotnym podawaniu i usuwaniu
ptynu dializacyjnego do/z jamy brzusznej,
co réwniez oczyszcza krew z toksyn.

Gen - jednostka genetyczna zawierajgca
instrukcje (“przepis”) jak zbudowane ma
by¢ kazde biatko w organizmie.

(GFR, ang. Glomerular Filtration Rate),
czyli wskaznik filtracji ktebuszkowej

- opisuje szybkos¢, z jaka nerki filtrujg
produkty odpadowe z krwi. GFR jest zwy-
kle wyzszy niz 90 ml/min/1,73 m?, nizsza
wartos¢ swiadczy o uposledzonej funkcji
nerek. Warto$¢ ponizej 30 ml/min/1,73 m?
odpowiada ciezkiej niewydolnosci nerek,
przy okoto 10 ml/min/1,73 m? konieczne
jest leczenie nerkozastepcze.

Inhibitory ACE - klasa lekéw obnizajgcych
cisnienie filtracyjne w nerkach, stano-
wigca filar leczenia choroéb kiebuszkow
nerkowych.

Kamica moczowa - tworzenie sie kamieni
w drogach moczowych (w nerce).

Kanalik nerkowy - cze$¢ nefronu, w
ktérej mocz pierwotny z ktebuszka nerko-
wego jest modyfikowany przez resorpcje

i wydzielanie czgsteczek. W kanalikach

dziennie produkowane jest okoto 150
litrbw moczu pierwotnego, w wyniku
czego powstaje okoto 1,5 litra moczu
ostatecznego. Kanalik sktada sie z kilku
odcinkéw: kanalika proksymalnego, petli
Henlego, kanalika dystalnego i przewodu
zbiorczego.

Kiebuszki nerkowe - mate filtry w nerce
na poczatku kazdego nefronu. Kazda
nerka miesci od 250 000 do 1 miliona
ktebuszkéw.

Kreatynina - produkt przemiany mate-
rii krazacy we krwi, ktory jest filtrowany
przez nerki i wydalany z moczem. Kreaty-
nina nie jest szkodliwa, ale jest wykorzy-
stywana jako wskaznik funkcji nerek: Im
wyzsze stezenie kreatyniny we krwi, tym
gorsza funkcja nerek.

Krzywica - deformacje kosci spowodowa-
ne zaburzeniami gospodarki wapniowo-
-fosforanowe;j.

Makrohematuria - obecnos¢ krwi w
moczu widoczna gotym okiem.

Mikrohematuria - obecnos¢ niewielkiej
ilosci czerwonych krwinek (erytrocytéw)
w moczu. Kolor moczu jest prawidtowy,

erytrocyty sa widoczne tylko w badaniu

mikroskopowym.

Nefrokalcynoza - wystepowanie w tkan-
ce nerkowej licznych zwapnien odzwier-
ciedlajacych odktadanie sie krysztatow
wapnia. Zmiany te sg tatwo widoczne w
badaniu ultrasonograficznym. Nefrokal-
cynoza moze predysponowac do rozwoju
kamicy nerkowej.
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Nefron - jest podstawowg jednostka
czynnosciowa i strukturalng nerki, sktada
sie z dwoch czesci: filtra nerkowego
(ktebuszka) i kanalika, w ktéorym odbywa
sie reabsorpcja, czyli zwrotne wchtanianie
przefiltrowanych substancji.

Ogniskowe segmentowe stwardnienie
ktebuszkéw nerkowych (FSGS) - scho-
rzenie, w ktérym w filtrach nerkowych
(ktebuszkach) rozwija sie tkanka blizno-
wata i moze prowadzi¢ do niewydolnosci
nerek. FSGS zwykle objawia sie duzymi
ilosciami biatka w moczu.

Osteomalacja - rozmiekczenie kosci
spowodowane uposledzeniem metaboli-
zmu kostnego gtéwnie z powodu niedo-
statecznej podazy fosforanéw, wapnia i
witaminy D. Moze by¢ rowniez spowodo-
wana zwiekszonym uwalnianiem wapnia
z kosci.

Polidypsja - nadmierne pragnienie. Moze
by¢ objawem wielu choréb powodujacych
straty wody i skutkujgcych nadmiernym
pragnieniem.

Poliuria - nieprawidtowo duza produk-
Cja moczu (np. ponad 3 litry na dobe u
dorostych).

Przeszczep nerki - operacja polegajaca
na umieszczeniu zdrowej nerki u osoby,
ktérej nerki przestaty pracowac (schytko-
wa choroba nerek).

Przewlekta choroba nerek (CKD, ang.

chronic kidney disease) - postepujace i
nieodwracalne uszkodzenie nerek, ktore
moze prowadzi¢ do ich niewydolnosci w
ciggu miesiecy lub lat. Poniewaz ner-

ki nie moga sie zregenerowad, nie ma

leczenia, ktore odwrécitoby przewlekta
chorobe nerek, ale istniejg zabiegi, ktore
spowalniajg postep choroby, jesli zostang
wdrozone w odpowiednim czasie.

Schytkowa choroba nerek (ESKD, ang.
endstage kidney disease) - najciezsza
postac¢ choroby nerek, kiedy nerki prze-
stajg skutecznie pracowac. Nerki nadal
mogg produkowaé mocz ale zaburzone
jest usuwanie produktéw przemiany
materii czy producja innych waznych
czynnikéw. W tym przypadku konieczne
jest leczenie nerkozastepcze (dializa lub
przeszczep nerki).

Tubulopatie - rzadkie choroby nerek, w
ktérych zaburzona jest funkcja kanalikow
nerkowych, podczas gdy ktebuszki nerko-
we funkcjonujg normalnie.

Zesp6t Fanconiego - zespét objawow
spowodowany defektem pierwszej czesci
nefronu (kanalika proksymalnego), powo-
dujacy zaburzenia resorpcji aminokwa-
sow, glukozy, fosforanéw, kwasu moczo-
wego, cytryniandw, biatek o niskiej masie
czasteczkowej, magnezu, potasu, wapnia,
wodoroweglanéw i wody.

Zespo6t Lowe’a - zespét oczno-czotowo-
-nerkowy, spowodowany mutacjami w
tym samym genie (OCRL1), ktéry powo-
duje chorobe Denta typu 2. Dziedzicze-
nie jest sprzezone z chromosomem X, a
choroba dotyczy mezczyzn.

Zespo6t nerczycowy - stan, w ktorym filtry
nerkowe przepuszczajg nadmierne ilosci
biatek, co prowadzi do niskiej zawartosci
biatek we krwi i zatrzymania ptynéw w
organizmie, czesto skutkuje widocznym
obrzekiem m.in. twarzy i nég.
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