RENALNI VASKULARNI TROMBOZA U NOVOROZENCE — 1. CAST
https://doi.org/10.36290/ped.2023.065

MUDr. Nikoleta Stevulova, MUDr. Josef Gut
Détské oddéleni, Nemocnice s poliklinikou Ceska Lipa, a.s.

Renadlni vaskularni trombdza je vzacné onemocnéni s rizikem trvalého poskozeni parenchymu ledvin. U vétsiny novorozenct se
projevi alespon jednim ze 3 ptiznak( - makro nebo mikroskopickad hematurie, trombocytopenie, hmatna rezistence v bfise. Mnohem
Castéji je trombdzou postiZzena rendlni Zila nez tepna. Renalni Zilni trombdza vznika spontdnné nebo v souvislosti s kanylaci umbi-
likalni zily. V diagnostice se uplatruje sonografie véetné dopplerovského zobrazeni. Lé¢ba spociva v podpurné terapii, podavani
antikoagulancii, v zadvaznych a Zivot ohrozujicich pfipadech Ize vyuzit trombolytickou terapii. Recentni diagnostické a terapeutické
postupy jsou demonstrovany na 2 ptipadech renalni venézni tromboézy u donosenych novorozenc( ve druhé &asti ¢lanku.
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Renal vascular thrombosis is a rare disease with possible serious outcome. At least one of the three cardinal signs is present in
majority of pacients: macro or microscopic hematuria, thrombocytopenia, palpable abdominal mass. The occurence of renal vein
thrombosis is more common than renal arterial thrombosis. Standard diagnostic methods are ultrasound and Doppler ultrasound
scan. Management and treatment options include supportive therapy, anticoagulation therapy and thrombolytic therapy, which
is preferably used for organ or life threatening events. Recent diagnostic and therapeutic guidelines are illustrated by presentation

of two cases of renal vein thrombosis in term newborns in the second part of the article.
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Renalni vaskuldrni trombdza je vzacné
onemocnéni s rizikem trvalého poskozeniled-
vinného parenchymu, byla popséna v roce
1840 francouzskym nefrologem P. Rayerem
v Pafrizi.

Nejrizikovéjsim obdobim pro vznik re-
nalni vaskuldrni trombdézy v détském véku
je novorozenecké obdobi, zejména u ne-
donosenych novorozencu je hemostatickd
rovnovéaha kiehka.

Plod zacind syntetizovat koagulacni fak-
tory od 10. tydne jatry, hladina se postupné
zvysuje se stafim plodu. U novorozence jsou
v krvi pfitomné stejné koagula¢ni faktory
jako u starsich déti nebo dospélych, lisi se
vsak plazmatické koncentrace, proto je ob-

tiznd jejich interpretace pred Sestym mé-
sicem (1, 2).

Pfi narozeni je koncentrace vitamin
K-dependentnich koagulac¢nich faktor(
(I, VII, IX, X) a kontaktnich faktort (XI, XIl,
prekallikrein, kininogen) na Urovni 25-70%
hladiny dospélého jedince (1, 3). Koncentrace
faktoru V, VIII, XllI, von Willebrandova fakto-
ru a fibrinogenu je u novorozence 70-140%
hladiny u dospélého. Zaroven je snizena
hladina inhibitor( koagulace (protein Ca'S,
antitrombin lll) a redukovana endogenni ak-
tivita fibrinolytického systému s nedostatkem
plasminogenu (1, 3). Teprve béhem prvniho
roku Zivota hodnoty viech koagulacnich fak-
torl i inhibitor( postupné dosahuji stejnych
hodnot jako u dospélych (1, 3).

Pro vznik trombo6zy musi byt spInény 3
podminky: poskozeni endotelu cévy, zpo-
maleni krevniho toku a porucha v systému
srdZzeni krve - Virchowova trias. Udava se,
ze pii vzniku spontdnni trombdzy se trom-
bus nejprve vytvofi ve venae interlobulare
a arcuatae, odkud se rozsituje az do renal-
ni zily (centripetalni Sifenf). V pfipadech,
kdy vzniku trombézy pfedchézela kanylace
centralni zily, vznikd trombus na podkladé
indukovaného poskozeni cévniho endotelu,
Siti se centrifugalné, tedy z renalni zily do
ledviny (2, 5, 9).

Na vzniku renalni vaskuldrni trombozy
se podili fada faktorl jak ze strany matky
(preeklampsie, diabetes mellitus, trombofilni
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RENALNI VASKULARNI TROMBOZA U NOVOROZENCE — 1. CAST
stavy, autoimunity, antifosfolipidovy syn-
drom, oligohydramnion, chorioamnionitida,
in utero smrt dvojcete), tak i ditéte (dehydra-
tace, sepse, asfyxie, RDS, polycytemie, pre-
maturita, vrozena trombofilie, cyanoticka
srdecni vada, katetrizace velkych cév), déle
relativné nizky pritok renalnim recistém
a maly prdmér cév (1).

Renalni arterie byva postizena trom-
bézou mnohem vzacnéji nez rendini zila, ze-
jména v souvislosti s pfitomnosti centrélniho
arterialniho katétru; ¢astéjsi vyskyt je uvadén,
pokud je katétr zaveden v arteria femoralis
nez v arteria umbilicalis (1). Rizikovymi faktory
jsou prematurita, nizkd porodni hmotnost,
protrahovana doba kanylace arterie a posko-
zeni cévni stény pfi kanylaci, maly kalibr cévy,
sepse, typ podavanych infuznich roztoka (hy-
pertonické infuze a infuze obsahujici kalcium),
nebyl prokadzén zadny rizikovy faktor ze strany
matky (1).

Pfesnd incidence rendlni venéznitrombd-
zy neni zndma, odhaduje se 2,2 ptipadd na
100000 porodd, Castéji se vyskytuje u chlapcd
(asi 67 %). Priblizné 2/3 se projevi béhem prv-
nich 3 dnt zivota. V 70 % pfipad je postizeni
unilaterdlni, ¢astéji levostranné, v 52-60 % za-
sahuje trombus az do dolni duté Zily. Zaroven
muze byt pfitomnd hemoragie do nadledviny
(14,8 %) (1).

U nedonosenych novorozencu se vysky-
tuje nejcastéji jako komplikace po katetrizaci
centralni zily, u donosSenych novorozenct
vznikd az v 80 % spontanné (2). Ve stejném
procentu pfipadd spontdnni trombdzy je moz-
né identifikovat rizikovy faktor u matky nebo
u ditéte (4, 7).

Klinické projevy jsou variabilni v zavis-
losti na rozsahu trombdzy a lokalité, zda je
trombodza unilaterdlni nebo je postizeni bila-
teralni. Pfiznaky mohou byt mirné (hmatna
rezistence, hematurie, proteinurie, zvyseny
krevni tlak), az zivot ohrozujici (akutni renalni
selhani); pfipadné se mize jednat o ndhodny
nalez na zobrazovacich metodéach provadé-
nych z jiného ddvodu (1). Pokud trombus za-
sahuje az do dolni duté zily, mlze se objevit
edém a cyandza dolnich koncetin (3).

Vétsina novorozencl ma pfitomen ale-
spon jeden ze 3 typickych pFiznakd: mikro
nebo makroskopicka hematurie (56,2 %),
trombocytopenie (47,5 %) a hmatna rezi-
stence v bfise (45,4 %). Vsechny 3 ptiznaky
jsou pritomny jen u 22 % pfipadt (1).

Jedinym pfiznakem trombozy renaini arte-
rie mlze byt i tranzientni hypertenze. Pokud
trombus zasahuje az do aorty, nebo je posti-
Zeni bilateralni, mGze se vzacné projevit jako
akutnirendlni selhdni. Riziko vzniku arteridlni-
ho trombu dosahuje az 80 %, pokud je katétr
v arteria umbilicalis zaveden déle nez 21 dni
(1). Prevenci trombotizace katétru je aplikace
kontinualni heparinové infuze. Vysoka pozice
umisténi konce umbilikalniho katétru (v arov-
ni obratlového téla T6-T9) je preferovana pred
nizkou pozici (v Urovni obratl L3-L4), tato
hematurie nebo ischemickych pfihod jako
napr. nekrotizujici enterokolitida (1).

Dle literarnich zdrojl je rendlni vendzni
trombdza nejcastéji diagnostikovana béhem
prvnich 3 dnt Zivota (67,1 %), po 3.dniv 25,6 %
pfipadd, vzacné mize byt zachycena jiz pre-
natalné (asiv 7,3 % ptipadd) (2). Diagnostickou
metodou volby je ultrasonografie véetné dop-
plerovského zobrazeni. Pfi ultrazvukovém vy-
Setfeni zobrazujeme zvétsené a hyperecho-
genni ledviny, byvé patrna ztrata kortikome-
dularni diferenciace. Pfiblizné po 2-3 tydnech
mohou byt zachyceny kalcifikace, v pozdéjsich
fazich dochazi k rozvoji kolateral, které pfi
okluzi dolni duté zily sméruji do povodi vena
azygos a hemiazygos. Na dopplerovském zob-
razeni vidime zpomaleny nebo chybéjici tok
v rendlni Zile. Pfi trombdze rendlni arterie je
zvyseny rezistencni index s reverznim tokem
v diastole.

K uréeni rozsahu trombu Ize vyuzit i MRI
angiografie, k posouzeni funkce ledvin radio-
nuklidova vysetteni ledvin pomoci dynamické
scintigrafie s MAG3 (merkaptoacetyltriglycin)
a statické scintigrafie s DMSA.

Z laboratornich vysetieni je vhodné ode-
brat krevni obraz, CRP, ureu a kreatinin v séru
a v modi, kyselinu mocovou, mineralogram,
osmolalitu séra a moci, mocovy sediment,
protrombinovy ¢as, aPTT (aktivovany parcidlni
tromboplastinovy cas), fibrinogen. U matky Ize
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doplnit odbér krve na lupus antikoagulans,
antikardiolipin.

V pfipadech, kdy tromboéza vznikd spon-
tanné, je klinicky vyznamnd nebo rekurentni,
je doporuceno vysetiit trombofilni stavy — pfi-
blizné v 2 pfipadl byva trombofilie potvrzena
(5). Pokud je vysledek odbéru abnormalni, je
nutné provést kontrolni odbér za 6-8 tydnd,
zéroven se vysetiuji i oba rodice (1).

Dosud neexistuje zadny evidence-based
doporuceny postup profylaxe a lécby vas-
kularni trombdézy v novorozeneckém véku.
Podle momentalné dostupnych doporuceni se
|é¢ba liSi podle rozsahu a lokality trombézy. Je
nutné individudlni zvazeni vyhod a nevyhod
|é¢ebného postupu, zejména u nedonosenych
novorozencl (vyssi riziko masivniho a Zivot
ohrozujiciho krvaceni). Cilem je obnoveni
perfuze ledvin bez poskozeni jejich funkce
s pouzitim nejméné rizikové terapie.

Léc¢ebné moznosti zahrnuji podplrnou
terapii — ,wait and see”, antikoagulaéni terapii
a trombolyzu (1, 10).

1. Spontanni unilateralni trombéza bez
poruchy funkce ledvin - neni jedno-
znacny nazor, doporucuje se podpurna
terapie a pravidelné UZ monitorovani;
pokud dojde ke zvétseni rozsahu trombu
zahajit antikoagula¢ni terapii. Alternativou
je okamzité zahajeni antikoagulacni te-
rapie kontinudlni infuzi heparinu nebo
nizkomolekuldrnim heparinem (LMWH)
v terapeutickych davkach.

2. Spontanni unilateralni trombéza s po-
ruchou funkce ledvin nebo s trom-
bem zasahujicim do dolni duté zily (az
v 52-60% piipadl) - zahdjit antikoagulac-
ni terapii kontinuélni infuzi heparinu nebo
LMWH v terapeutickych davkach.

3. Spontannibilateralni trombdza s posti-
zenim funkce ledvin - kontinualni infuze
s heparinem nebo LMWH, ptipadné trom-
bolyticka terapie s tPA (tkanovy aktivator
plasminogenu) nasledovand heparinem
nebo LMWH.

4. Renalni venézni trombdza vznikla po
katetrizaci umbilikalni zily - doporuco-
vano katétr odstranit az po 3-5 dnech
antikoagulacnilécby, pokud je to mozné
(2, 8).
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Velky dliraz je kladen na udrZovani rovnova-
hy v pfijmu a vydeji tekutin a iontd, pfiméfeném
stavu vyzivy a udrzovani acidobazické rovnovahy.

Antikoagulacni terapii lze zahajit kontinu-
alni infuzi s heparinem nasledovanou LMWH
anebo LMWH v terapeutickych dévkach, tedy
1501U/kg = 1,5mg/kg po 12 hodinéch. V tera-
pii se pokracuje 6 tydnl az 3 mésice do roz-
pusténi trombu. Rozsah trombdzy je vhodné
pravidelné sonograficky monitorovat (1).

Trombolyticka terapie je vyhrazena pou-
ze pro zivot nebo orgdn ohrozujici stavy, jako
napfiklad bilateralni rendlni zilni trombdza
s rendlnim selhavanim (1, 10). K parenteralni
aplikaci se pouzivaji aktivatory plasminogenu,
napf. rekombinantni tPA, které indukuji kon-
verzi plasminogenu na plasmin s naslednym
Stépenim fibrinu, co vede k postupnému roz-
pusténi trombu. Trombolyticky efekt mize byt
limitovan nedostate¢nou hladinou plasmino-
genu u novorozencl, proto je doporuc¢ovano

podat 10-15ml/kg Cerstvé zmrazené plazmy

LITERATURA

1. Resontoc LPR, Yap HK. Renal vascular thrombosis in the
newborn. Pediatr Nephrol. 2016;31:907-915. doi.org/10.1007/
500467-015-3160-0.

2.Kayemba-Kay's S. Spontaneous neonatal renal vein throm-
bosis, a known pathology without clear management guide-
lines: An overview. Int J Pediatr Adolesc Med. 2020;7(1):31-35.
doi: 10.1016/j.ijpam.2019.07.001.

3. Bacciedoni V, Attie M, Donato H. Comité Nacional de He-
matologfa, Oncologia y Medicina Transfusional. Thrombosis in
newborn infants. Arch Argent Pediatr. 2016;114(2):159-166. doi:
10.5546/aap.2016.eng.159. Epub 2016 Mar 2. PMID: 27079395.
4. Mockové A, Huml P, Dort J, et al. Pfipad zavazné vendzni
trombdzy u novorozence. Pediatr. praxi. 2013;14(2):118-119.
5. Winyard PJ, Bharucha T, De Bruyn R, et al. Perinatal renal

www.pediatriepropraxi.cz

Ddvkovdni antikoagulancii (1, 8, 10)

RENALNI VASKULARNI TROMBOZA U NOVOROZENCE — 1. CAST

Terapeuticky Profylaxe Monitorace Rozmezi (IU/ml)
LMWH <3 mésice 1501U/kg a 12h | 1501U/kg a 24h Anti Xa 0,5-1,0 (terapeuticky)
>3 mésice 1001U/kg a 12h | 1001U/kg a 24h 0,1-0,5 (profylakticky)
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