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Tomasz Talar4, Dariusz Olejniczaks, Joost Schanstraé w imieniu zespotu ANTENATAL

Klinika Pediatrii, Immunologii i Nefrologii ICZMP w todzi



Wprowadzenie

Interwencje prenatalne w zakresie wad wrodzonych ptodu to postep ostatnich 20 lat medycyny.

Wsrod interwencji prenatalnych w zakresie usuwania wady uktadu moczowego lub tagodzenia jej
konsekwencji podejmuje sie obecnie préby:

1. zaktadania potaczenia,,shuntu” pecherzowo-owodniowego
2. podawania sztucznych waéd ptodowych

3. leczenia przeszkody podpecherzowej metodg fetoskopowg i laserowego wyciecia zastawek cewki
tylnej

Nie opublikowano dotychczas badania opartego na zasadach medycyny opartej na faktach, ktére datoby
wigzgcg odpowiedz, czy interwencje prenatalne majg znaczenie dla przezycia dziecka w okresie
niemowlecym.

Jedyne wieloo$rodkowe (randomizowane) badanie PLUTO zostato przerwane z powodu niedostateczne;j
rekrutacji.



Dotychczas uzywane wskazniki powodzenia
terapii wewngtrzmaciczne,.

>Stezenie sodu w moczu powyzej 100 mmol/l,
>Stezenie chlorkdw w moczu powyzej 90 mmol/I
s0Osmolarnos¢ moczu > 210 miliosmomoli
>Stezenie beta 2-mikroglobuliny powyzej 13 mg/I.
>Osfabienie przeptywdow w tetnicach nerkowych
>Matowodzie

sZaburzenia echogenicznosci nerek

sNerki wielotorbielowate/dysplastyczne

Wykonywane jedno lub kilkukrotnie przed 24-26 hbd.

Nie miaty jednak badan randomizowanych i prospektywnych.

®



Cel badania

Walidacja wykorzystywania analizy peptydomu moczu ptodow z PUV
do prognozowania poporodowej czynnosci nerek.

Ustalenie czy prognoza dotyczgca poporodowej czynnosci nerek
oparta na analizie peptydomu jest modyfikowana przez terapie
opartg o lokalng praktyke kliniczng (shunt pecherzowo- owodniowy
lub laserowa ablacja zastawki).

Porownanie doktadnosci diagnostycznej wskaznika predykcyjnego
opartego o analize peptydomu wzgledem obecnie uzywanych metod
analizy moczu ptodu oraz wyniku badania usg.

Ustalenie, czy przewidywania oparte na analizie peptydomu sg
powtarzalne.
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Grupa badana - kryteria

Kryteria wtaczenia:

e ptdd meski, cigza pojedyncza z pecherzem olbrzymim spowodowanym anomaliami
uktadu moczowego z lub bez hiperechogenicznego, dysplastycznego migzszu nerek;

e potwierdzenie w drugim USG (w ciggu 2 tygodni od rozpoznania);
® pisemna zgoda;

e w przypadku interwencji, zgodnie z miejscowg praktyka kliniczng, powinna miec¢ ona
miejsce przed 26 tygodniem cigzy.

Kryteria wykluczenia:
e dodatkowe anomalie chromosomalne lub strukturalne;
e odmowa udziatu w badaniu.

Kwalifikacja do badania nie bedzie wptywata na opieke zaoferowang matkom w
osrodku.



Metodyka — ocena postnatalna

U kazdego zywo urodzonego noworodka przed D4, lub w przypadku przedwczesnego
porodu - w ciggu pierwszego miesigca: USG nerek i ureterocystografia.

Potwierdzenie obecnosci zastawki, a w przypadku potwierdzenia- endoskopowa
resekcja przeszkody.

W przypadku laserowej ablacji zastawki w zyciu prenatalnym wymagane jest
potwierdzenie prawidtowego usuniecia przeszkody. Jesli obserwuje sie
niewystarczajgcy efekt zabiegu in utero, zastawke nalezy usung¢ endoskopowo.

W przypadku niepotwierdzenia diagnozy prenatalnej - wytgczenie pacjenta z
badania.

W przypadku przerwania cigzy lub smierci noworodka obecnos¢ PUV zostanie
potwierdzona anatomopatologiczne.

Pierwszorzedowym punktem koricowym jest przezycie roku przez pacjenta/zachowana
funkcja nerek (zgon/koniecznos$¢ dializ). Drugorzedowym punktem koncowym jest
funkcja nerek w 4 dobie, 6 i 12 miesigcu zycia.



Schemat badania

Szacunkowa grupa — 400 cigz
Teren: Europa

t6dz — badanie pilotazowe

/I— . k\\"‘ pobrania moczu
40-50%
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Pierwszoplanowy punkt koricowy
przezycie roku przez
pacjenta/zachowana funkea nerek
(dializy/zgon)
Drugoplanowy punkt koricowy-
funkeja nerek w4 dobie, 6112

miegiarn




Analiza peptydomu i inne wskazniki prognostyczne

Stezenie sodu i chlorkdw w moczu ptodu
Stezenie beta2-mikroglobuliny

Stezenia peptydow metodg spektrometrii mas.

18 CE-fime [min] 35 18 GE-fime [min) &




Wvyniki — grupa badana

Od dnia rozpoczecia badania do IV 2017 wtgczono 29 ptoddw srednio w 2
cigzy (1-5).

W rodzinie nie byto dzieci z wadami uktadu moczowego.
Badanie kwalifikujgce do interwencji wykonywano w 19 hbd (13-28 hbd).
Amnioinfuzja — 8 ciaz.

AFI (indeks ptynu owodniowego) — 8 (0-21) — 3 centyl 8.5 w tym okresie
cigzy.



Wyn | k| rokowanie potoznicze - porod zywy

3%
B brak danych

M zgon
wewnatrzmaciczny

klasyczne wskazniki cigza trwa
prognostyczne

M pordd zywy

B prognostyki -
ZLE

B prognostyki

dobre @



Wvyniki — grupa zywo urodzeni - 13

Rozwigzanie: ciecie cesarskie APGAR 8 (6-10)
Wiek cigzowy: 35 hbd (33-38)
Masa urodzeniowa: 2780g (1490-4400)

klasyczne wskazniki prognostyczne

B prognostyki - ZLE
W prognostyki dobre @



/Zywo urodzeni—n =13

Czynnos¢ nerek w 4 dobie zycia: eGFR — 7-16 ml/min/1,73 BSA (N:26-35)
Stezenie mocznika: 66 mg/dl (10-131)

Diureza: 3-10 ml/kg/godzine

biatkomocz w 4 dobie zycia uposledzenie czynnosci nerek w 30 d.zycia

7%

B uposledzone
m biatkomocz obecny eGFR

® biatkomocz nieobecny m eGFR w normie



WhniosKki

Ponad 30% cigz z interwencjg prenatalng w postaci shuntu
pecherzowo-owodniowego koriczy sie niekorzystnie.

Dzieci rodzgce sie zywo po skutecznej interwencji prenatalnej wykazuja
wskazniki uszkodzenia nerek pod postacig obnizenia GFR oraz
biatkomoczu.

Wystgpienie wady pod postacig uropatii zaporowej, mimo dostepnosci
technik interwencji prenatalnych, obarczone jest wysokim ryzykiem
niekorzystnego przebiegu cigzy i uposledzenia czynnosci nerek u
noworodka.



