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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Kon ge ni tal ni ne frot ski sin drom se is po qa va pro te i nu ri jom, hi po pro te i ne mi jom, ede mom i hi per li pi de-
mi jom kod de te ta uz ra sta do tri me se ca. Uzro ci obo qe wa mo gu bi ti ge net ski uslo vqe ni, ali i se kun dar ne pri ro de. 
Fin ski tip je naj če šći na sled ni ob lik kon ge ni tal nog ne frot skog sin dro ma, a iza zvan je mu ta ci ja ma u ge nu za ne frin, 
osnov ni gra div ni ele ment di ja frag me, ko ja pre kri va pu ko ti na stu po ru iz me đu no ži ca epi tel nih glo me rularnih će-
li ja po do ci ta.
Prikaz bolesnika  Pri ka zan je bo le snik kod ko jeg su se kli nič ki i la bo ra to rij ski zna ci ne frot skog sin dro ma ja-
vi li već pr vog da na po ro đe wu. I po red re dov ne i od go va ra ju će sup sti tu ci o ne, an ti pro te i nu rič ne i an ti trom bo-
tič ne te ra pi je, do šlo je do kom pli ka ci ja i smr ti. Ge net skom ana li zom ot kri ve na je mu ta ci ja u ge nu za ne frin (614de-
l8ins2TT) u ho mo zi got nom ob li ku. Tri go di ne ka sni je kod maj ke de te ta je u 12. ne de qi trud no će ura đe na bi op si ja ho ri-
on skih ču pi ca i u do bi je nom ma te ri ja lu utvr đe na he te ro zi got nost za istu re ce siv nu mu ta ci ju, što je zna či lo da fe-
tus ima sta tus no si o ca, ali ne i obo le log od kon ge ni tal nog ne frot skog sin dro ma. Ovo je pr va po ro di ca u Sr bi ji kod 
ko je je ura đe na pre na tal na di jag no za za ovu bo lest.
Zakqučak  Kod de te ta s kli nič kom sli kom ne frot skog sin dro ma po sta vqe na je mo le ku lar na di jag no za bo le sti – kon-
ge ni tal ni ne frot ski sin drom fin skog ti pa. Ovim pri ka zom is tak nut je zna čaj mo le ku lar ne di jag no ze bo le sti kod in-
dek snih bo le sni ka za pra vo vre me nu, br zu i pre ci znu pre na tal nu di jag no zu u na red nim trud no ća ma.

Kqučne reči: kongenitalni nefrotski sindrom; prenatalna dijagnoza; nefrin

UVOD

Ne frot ski sin drom je udru že na po ja va obil ne 
pro te i nu ri je, hi po al bu mi ne mi je, ede ma i hi per li-
pi de mi je [1]. Ka da se ja vi u pr voj go di ni po ro ðe-
wu, bo lest je èe sto opa sna po ži vot. Is po qa va we ne-
frot skog sin dro ma u pr va tri me se ca svr sta va ga u 
kon ge ni tal ni ob lik, dok se ja vqa we po me nu tih od li-
ka bo le sti od èe tvr tog do dva na e stog me se ca po ro-
ðe wu sma tra in fan til nim ob li kom. I je dan i dru gi 
ob lik bo le sti svr sta va ju se u po se ban en ti tet – ne-
frot ski sin drom u pr voj go di ni po ro ðe wu, ko ji se, 
pre ma mno gim oso bi na ma, raz li ku je od ob li ka ko ji 
se ja vqa ju ka sni je u de tiw stvu [1, 2].

Do sa da šwim is pi ti va wi ma je utvr ðe no da je kon-
ge ni tal ni ne frot ski sin drom naj èe šæe ge net ski 
uslo vqen (84,8%). Mu ta ci je ko je su naj èe šæe kod ovih 
bo le sni ka su u ge ni ma NPHS1 (za ne frin), NPHS2 (za 
po do cin), WT1 (za tran skrip ci o ni fak tor ge na ko ji 
uèe stvu ju u stva ra wu bu bre ga i uro ge ni tal nog trak ta) 
i LAMB2 (za la mi nin). Osta li uzro ci kon ge ni tal-
nog ne frot skog sin dro ma su naj èe šæe in fek tiv nog 
po re kla: kon ge ni tal ni si fi lis, tok so pla zmo za, ru-
be o la, he pa ti tis B, ci to me ga lo vi ru sna in fek ci ja i, 
re ðe, in fek ci ja vi ru som hu ma ne imu no de fi ci jen ci-
je (HIV). Mu ta ci je u ge nu za ne frin 1 (NPHS1) na la ze 
se sa mo kod oso ba obo le lih od kon ge ni tal nog ne frot-
skog sin dro ma i ja vqa ju se kod 39,1% bo le sni ka [3, 4].

U ra du je pri ka zan bo le snik sa pot pu nom kli niè-
kom sli kom kon ge ni tal nog ne frot skog sin dro ma 
fin skog ti pa kod ko jeg je po sta vqe na mo le ku lar no-
ge net ska di jag no za i uka za no je na zna èaj pra vo vre me-

ne i pre ci zne pre na tal ne di jag no ze. Pri ka za na po-
ro di ca je, ko li ko je na ma po zna to, pr va u Sr bi ji kod 
ko je je ura ðe na pre na tal na mo le ku lar no ge net ska ana-
li za za kon ge ni tal ni ne frot ski sin drom.

PRIKAZ BOLESNIKA

Pri ka za no je mu ško odoj èe iz ne kon tro li sa ne 
trud no æe, od ro di te qa ko ji ni su u srod stvu, ro ðe no 
u 35. ge sta ci o noj ne de qi pri rod nim pu tem, sa te le-
snom ma som od 2.600 gra ma. Po da ci o Ap gar sko ru i 
od li ka ma po ste qi ce su ne do sta ja li. Zbog kon vul zi-
ja i pe ri na tal ne as fik si je, o èe mu ta ko ðe ni je bi lo 
de taq nih po da ta ka, upu æe no je u re gi o nal nu zdrav-
stve nu usta no vu pr vog da na po ro ðe wu. Pri pri je mu 
je bi lo ble do, sa ge ne ra li zo va nim ede mi ma i ume re-
nom ge ne ra li zo va nom hi po to ni jom, bla go iz ra že nih 
zna ko va ote ža nog di sa wa. Lo ba wa je bi la uobi èa je nog 
ob li ka, obim gla ve je bio 34,5 cm, ve li ka fon ta ne la 
je bi la 3×3 cm u rav ni okol nih ko šta nih struk tu ra, 
grud ni koš je bio si me triè no po kre tqiv pri di-
sa wu, a nad plu æi ma su se obo stra no be le ži li osla-
bqen di saj ni zvuk i ret ki ka sno in spi ri jum ski pu-
ko ti. Na la zi dru gih pa ra me ta ra su bi li nor mal ni.

Eho so no graf skim pre gle dom utvr ðe ni su bla go 
uve æa ni bu bre zi, kao i in tra ven tri ku lar na he mo ra-
gi ja s po sle diè nim in ter nim hi dro ce fa lu som, što 
je po tvr ðe no i na la zom kom pju te ri zo va ne to mo gra-
fi je (CT).

Ru tin skim pre gle dom uri na usta no vqe ne su pro-
te i nu ri ja (+++) i mi kro skop ska he ma tu ri ja (10-15 
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eritrocita), a bi o he mij skim pre gle dom 6,3 g /l be lan-
èe vi na, dok je in deks pro te i ni–kre a ti nin bio 4200 
mg/mmol, tj. pro te i nu ri ja je bi la ne frot skog ran ga. 
U se ru mu su za be le že ne sma we ne vred no sti pro te i na 
(28 g/l) i al bu mi na (13 g/l), te po vi še ne vred no sti ho-
le ste ro la (9,3 mmol/l), dok je op šta funk ci ja bu bre ga 
bi la oèu va na (urea 4,1 mmol/l, kre a ti nin 50 umol/l). 
U krv noj sli ci, osim bla ge ane mi je za uz rast (he mo-
glo bin 132 g/l, eri tro ci ti 3,6×1012/l), ni je bi lo dru-
gih ne nor mal no sti. Na osno vu kli niè kih i la bo ra-
to rij skih na la za po sta vqe na je di jag no za ne frot skog 
sin dro ma i za po èe to dvo ne deq no le èe we kor ti ko ste-
ro i di ma, ko je ni je do ve lo do sma we wa pro te i nu ri je. 
Ta ko ðe su pri me wi va ne sva ko dnev ne in fu zi je al bu-
mi na, u dva na vra ta imu no glo bu li ni i tran sfu zi je 
kon cen tro va nih eri tro ci ta.

U uz ra stu od pe de set da na de te je upu æe no u In sti-
tut za zdrav stve nu za šti tu maj ke i de te ta Sr bi je „Dr 
Vu kan Èu piæ” u Be o gra du. Pri pri je mu su uoèe ni bla-
gi ge ne ra li zo va ni ede mi i hi po to ni ja oso vi ne te-
la, ši ro ko otvo re na ve li ka fon ta ne la (3×3 cm), ra-
sta vqe ne kra ni jal ne su tu re i le vo stra na hi dro ce la, 
dok su dru gi simp to mi bi li kli niè ki ne u pa dqi vi.

Bu bre zi su pri eho so no graf skom pre gle du bi li 
uve æa ni (po 7,2 cm; nor mal no je do 5,8 cm), hi pe re ho-
ge ni i ne ja sne kor ti ko me du lar ne di fe rent no sti. Ul-
tra zvuè ni na laz pre gle da cen tral nog ner vnog si ste-
ma (CNS) se po gor šao i utvr ðe na je pro gre si ja di-
la ta ci je la te ral nih mo žda nih ko mo ra.

Ru tin skim pre gle dom uri na po tvr ðe na je pro te i-
nu ri ja (10 g/l), ovo ga pu ta bez mi kro skop ske he ma tu-
ri je, a bi o he mij skim pre gle dom za be le žen je ne frot-
ski rang uri nar nih gu bi ta ka be lan èe vi na (pro te i-

ni–kre a ti nin 7600 mg/mmol). Hi po pro te i ne mi ja (25 
g/l) i hi po al bu mi ne mi ja (11 g/l) su bi le iz ra zi ti je ne-
go po ro ðe wu, hi per ho le ste ro le mi ja se odr ža va la (7,4 
mmol/l), a ane mi ja po gor ša la (he mo glo bin 72 g/l, eri-
tro ci ti 2,42×1012/l). Op šta funk ci ja bu bre ga je bi la 
i da qe oèu va na (urea 1,9 mmol/l, kre a ti nin 20 umol/l).

Pri me we na su do dat na se ro lo ška is pi ti va wa, ko-
ji ma ni su ot kri ve na an ti te la na ci to me ga lo vi rus, 
ru be o lu, tok so pla zmu, virus hepatitisa B i C, herpes 
simpleks virus i tre po ne mu pa li dum. Ni voi svih 
imu no glo bu li na u se ru mu bi li su sni že ni za uz rast 
(IgA 0,22 g/l, IgM 0,88 g/l, IgG 0,8 g/l). Utvr ðe ne su po vi-
še ne vred no sti ti re o sti mu li šu æeg hor mo na (TSH; 
22 mIU/l) i sni že ne vred no sti ti rok si na (T4; ma we 
od 20 nmol/l).

Po pri je mu je na sta vqe no le èe we sva ko dnev nim 
in fu zi ja ma al bu mi na i di u re ti ci ma (fu ro se mid, 
spi ro no lak ton, hi dro hlo ro ti a zid), a uve de ni su i 
an ti pro te i nu riè ni le ko vi (in do me ta cin, kap to-
pril), an ti a gre ga ci o na sred stva (ace til sa li cil-
na ki se li na), vi ta min D2 (400 i.j.), ti rok sin (25 ug), 
cink-sul fat (5 mg) i pre pa ra ti gvo žða, kal ci ju ma 
(500 mg) i mag ne zi ju ma (50 mg). Is hra na je pri me wi-
va na pre ma pre po ru ka ma za de cu s kon ge ni tal nim ne-
frot skim sin dro mom.

Osmog da na le èe wa is po qi li su se zna ci si stem-
ske bak te rij ske in fek ci je bez izo la ci je uzroè ni ka i 
pri me we no je le èe we ami ka ci nom i ce ftri ak so nom 
to kom de set da na. Dva de set osmog da na le èe wa ja vi la 
se ma kro skop ska he ma tu ri ja pra æe na hi per ten zi jom 
i trom bo ci to pe ni jom, te je, zbog sum we na trom bo zu 
re nal ne ve ne, oba vqen ul tra zvuè ni pre gled bu bre ga i 
uoèe na raz li ka u ve li èi ni i eho ge no sti bu bre ga (de-
sni 74 mm, le vi 88 mm). To kom na red ne dve ne de qe, 
do nor ma li za ci je ul tra zvuè nog na la za, bo le snik je le-
èen he pa ri nom. Tri de set osmog da na le èe wa do šlo je 
do iz ne nad nog re spi ra tor nog za sto ja pra æe nog sla bom 
cir ku la ci jom, a sle de æeg da na do smr ti bo le sni ka.

Na ob duk ci ji je uoèe no uve æa we oba bu bre ga, na ro-
èi to le vog, kao i de li miè no re ka na li sa na trom bo-
za le ve re nal ne ve ne i de la do we šu pqe ve ne (Sli ka 
1). Ta ko ðe su za be le že ni broj na kr va re wa u mo žda-
nom pa ren hi mu i te žak in ter ni hi dro he ma to ce fa-
lus. Uoèe ni su i hi ja li ne mem bra ne u al ve o la ma i kr-
va re wa u obe nad bu bre žne žle zde.

Pa to hi sto lo škim pre gle dom tki va bu bre ga do bi-
jen je sle de æi na laz: u sup kor ti kal noj re gi ji do mi ni-
ra ju glo me ru li fe tal nog iz gle da, a osta li glo me ru li 
su de li miè no otvo re nih glo me ru lar nih ka pi la ra s 
na gla še nim pa ri je tal nim æe li ja ma Bo u ma no ve (Bow-
man) èaure. Na jed nom glo me ru lu se uoèa va kap su lar-
na ad he zi ja. Prok si mal ni tu bu li su ja ko di la ti ra ni, 
od ko jih dva-tri ima ju ci sti èan iz gled, apla ti ra nog 
su epi te la, a po je di ni po ka zu ju pe nu ša vu tran sfor-
ma ci ju epi te la. Osta li ka na li æi su od go va ra ju æih 
oso bi na. In ter sti ci jum je ede ma to zan, sa dis kret-
nom, di fu znom in fil tra ci jom. Krv ni su do vi su bez 
pa to lo ških pro me na.

SLIKA 1. Delimično rekanalisana tromboza leve renalne i dowe 
šupqe vene (nalaz na obdukciji).
FIGURE 1. Partially recanalized thrombosis of the left renal and inferi-

or vena cava (autopsy finding).
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Uzor ci kr vi odoj èe ta i we go vih ro di te qa upu æe-
ni su na ge nom sku ana li zu u Me di cin ski cen tar Uni-
ver zi te ta u Mi èi ge nu (Uni ver sity of Mic hi gan Me di cal 
Cen ter) u En Ar bo ru (Ann Ar bor), u Sje di we nim Ame-
riè kim Dr ža va ma. Di rekt nim se kven ci ra wem svih 
29 eg zo na ge na NPHS1 (za ne frin) usta no vqe na je ho-
mo zi got na mu ta ci ja 614del8ins2TT u eg zo nu 6. U ge ni-
ma NPHS2 i WT1 ni su na ðe ne mu ta ci je. Ovim na la-
zom je ko naè no po tvr ðe na di jag no za kon ge ni tal nog 
ne frot skog sin dro ma fin skog ti pa.

Sa ve to va no je da se maj ka na po èet ku sle de æe trud-
no æe upu ti u In sti tut ra di pre na tal ne di jag no ze. 
Po èet kom 2008. go di ne maj ka na šeg bo le sni ka, ta da 
u 12. ne de qi trud no æe, pri mqe na je ra di bi op si je ho-
ri on skih èu pi ca, a izo lo va na DNK upu æe na je na mo-
le ku lar no ge net ski pre gled. Po sle se dam da na do bi-
jen je na laz ko ji je po ka zao he te ro zi got nu mu ta ci ju 
614del8ins2TT u eg zo nu 6, te je ti me utvr ðe no da fe-
tus ima ge no tip no si o ca re ce siv ne mu ta ci je i da ne-
æe obo le ti od kon ge ni tal nog ne frot skog sin dro ma, 
pa je trud no æa na sta vqe na.

DISKUSIJA

Kod pri ka za nog bo le sni ka do šlo je do is po qa va-
wa pot pu ne kli niè ke sli ke kon ge ni tal nog ne frot-
skog sin dro ma fin skog ti pa. Do sad je utvr ðe no vi-
še od 100 mu ta ci ja u ge nu za ne frin (NPHS1), lo ka-
li zo va nom na 19. hro mo zo mu. Naj èe šæe se sre æu mu-
ta ci je Fin-ma jor (fra me shift) i Fin-mi nor (non sen se), 
ko je se na sle ðu ju auto zom no re ce siv no. In ci den ci-
ja mu ta ci ja u NPHS1 ge nu je 1:8.000 ži vo ro ðe nih u 
Fin skoj [1]. Po lo vi na svih bo le sni ka u sve tu po ti-
èe iz Fin ske, ali se bo lest na la zi u svim ra sa ma i 
svim et niè kim gru pa ma ši rom sve ta. Kli niè ka sli-
ka, bez ob zi ra na tip mu ta ci je, po ka zu je ma lo fe no-
tip ske raz li èi to sti: ve æi na de ce je, baš kao i pri-
ka za ni bo le snik, ro ðe na pre vre me na (80%), te le sna 
ma sa je iz me ðu 1.500 i 3.500 gra ma (sred wa 2.600 gra-
ma), a ma sa po ste qi ce je ve æa od 25% ma se te la na ro-
ðe wu (do 38%); am ni on ska teè nost je obo je na me ko-
ni ju mom, ali no vo ro ðen èad obiè no ne ma pro ble me 
sa di saj nim or ga ni ma; veæ na ro ðe wu mo gu se uoèi ti 
ge ne ra li zo va ni ede mi i dis ten zi ja tr bu ha; ta ko ðe se 
na la ze um bi li kal na her ni ja, ši ro ko otvo re na fon-
ta ne la i raz mak nu te kra ni jal ne su tu re; ova no vo ro-
ðen èad ne ma udru že ne ano ma li je; s dru ge stra ne, be-
le že se bla gi funk ci o nal ni po re me æa ji po put hi-
po to ni je mi ši æa i hi per tro fi je mi o kar da. Pro te-
i nu ri ja po èi we in ute ro i mo že se ot kri ti u pr vom 
uzor ku uri na po sle ro ðe wa, tj. u pr vom da nu ži vo ta, 
ka ko je utvr ðe no kod pri ka za nog bo le sni ka. U pr vim 
me se ci ma po ro ðe wu vred no sti kre a ti ni na u se ru mu 
su nor mal ne. Obil na pro te i nu ri ja (i do 100 g/l) mo-
že do ve sti do iz ra že nih ede ma i oli gu ri je ako se ne 
pri me ni sup sti tu ci o na te ra pi ja. Pri eho so no graf-
skom pre gle du uoèa va ju se ve li ki bu bre zi sa po ja èa-

nom kor ti kal nom eho ge no šæu i ne ja snom kor ti ko-
me du lar nom gra ni com, i to tek u uz ra stu od me sec-
dva [1], što je na ðe no i kod pri ka za nog bo le sni ka. 
Pa to hi sto lo gi ja bu bre ga u po èet ku ni po èe mu ni je 
pa tog no mo niè na. Ti piè ne le zi je mo gu se vi de ti tek 
u uz ra stu od tri me se ca do osam me se ci. Naj èe šæe 
se ja vqa eks pan zi ja glo me rul arnog me zan gi ju ma iza-
zva na ošte æe wem po do ci ta, ob li te ra ci ja glo me rul-
arnih ka pi la ra, skle ro za glo me ru la, in ter sti ci jum-
ska fi bro za i di la ta ci ja prok si mal nih i dis tal nih 
tu bu la [5], što je opis ko ji od go va ra na la zu i pri ka-
za nog bo le sni ka. Pri me we no le èe we bi lo je u skla du 
s pre po ru ka ma na ve de nim u re fe rent nim ux be ni ci-
ma pe di ja trij ske ne fro lo gi je. Zbog stal nih te ških 
gu bi ta ka pro te i na, vr ši se sup sti tu ci ja pri me nom 
in fu zi ja dva de se to pro cent nog al bu mi na u do zi 1-5 
ml/kg te le sne ma se, sva ko dnev no to kom ne ko li ko ne-
de qa, uz fu ro se mid u do zi od 0,5 mg/kg te le sne ma se. 
Ova kva pri me na al bu mi na sa mo pri vre me no ko ri gu-
je hi po pro te i ne mi ju, ali bo le sni ci ipak ne ma ju zna-
èaj ne ede me [1]. Sma we we gu bi ta ka pro te i na pri me-
nom in hi bi to ra an gi o ten zin-kon ver tu ju æeg en zi ma 
(ACE) [6] i in do me ta ci na mo gu æa je uglav nom kod bo-
le sni ka ko ji ne ma ju mu ta ci je ti pa stop-ko do na, de-
le ci ja ili tzv. mi sens mu ta ci ja. Za jed no sa gu bit-
kom osta lih be lan èe vi na gu be se i se rum ski pro te-
i ni ko ji ve zu ju ti rok sin, kao i sam hor mon šti ta ste 
žle zde. Vred no sti TSH mo gu bi ti nor mal ne u po èet-
ku, ali se po ve æa va ju veæ u pr vim me se ci ma po ro ðe-
wu; kod pri ka za nog bo le sni ka su bi le po vi še ne veæ 
kra jem dru gog me se ca. Za to se pre po ru èu je sup sti tu-
ci ja ti rok si na do zom 6,25-12,5 ug na dan, ko ja se me-
wa za vi sno od ni voa TSH. Gu bi ci pro te i na uri nom 
do vo de do po re me æa ja od no sa pro ko a gu lan ci ja i an-
ti ko a gu lan ci ja u kr vi, što vo di po ve æa nom ri zi-
ku od trom bo ze. Za to je pri ka za ni bo le snik pri mao 
ace til sa li cil nu ki se li nu, a pre po ru èu je se i pri-
me na di pi ri da mo la. Uri nar ni gu bi ci ga ma-glo bu-
li na i fak to ra kom ple men ta (B i D) èi ni bo le sni-
ka s ne frot skim sin dro mom sklo ni jem ka bak te rij-
skim in fek ci ja ma. Zbog to ga uvek tre ba mi sli ti na 
bak te rij sku sep su, ko ja se èe sto mo že is po qi ti sa mo 
zna ci ma lo kal ne in fek ci je, i pri me ni ti pa ren te-
ral nu an ti bi ot sku te ra pi ju le ko vi ma ko ji po kri va ju 
ve æi nu bol niè kih so je va, što je uèi we no i kod pri-
ka za nog bo le sni ka. Osnov ni prin cip is hra ne odoj-
èa di s te škim ob li kom kon ge ni tal nog ne frot skog 
sin dro ma je ste vi so ko ka lo riè na i vi so ko pro te in-
ska is hra na. Uku pan dnev ni ener get ski unos tre ba 
da do stig ne 130 kcal/kg te le sne ma se, unos teè no sti 
shod no to me 130 ml/kg, a unos pro te i na ne bi tre ba-
lo da bu de ma wi od 3-4 g/kg te le sne ma se [2].

Re dov na na dok na da al bu mi na uz di u re ti ke i an ti-
pro te i nu riè ne le ko ve spre èa va la je po ja vu zna èaj ni-
jih ede ma kod pri ka za nog bo le sni ka. Me ðu tim, in-
fek ci ja je naj ma we jed nom kom pli ko va la tok bo le-
sti, dok je tre æe po gor ša we, ko je je pro gre di ra lo do 
le tal nog is ho da, ve ro vat no ta ko ðe bi lo po sle di ca 
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bak te rij ske sep se. Zna èaj nog ude la u sla bo sti di saj-
nih or ga na i cir ku la ci ji imao je i raz voj in ter nog 
hi dro ce fa lu sa, èi je je re ša va we, zbog slo že no sti 
osnov ne bo le sti, ne u ro hi rurg ne ko li ko pu ta od la gao.

Da je tok bo lest bio po vo qan, bi la bi raz ma tra na 
ne frek to mi ja, ko ja se u ne kim cen tri ma ru tin ski iz-
vo di kao uni la te ra lan po stu pak, ko jim se sma wu ju gu-
bi ci be lan èe vi na, ili bi la te ra lan, po sle ko jeg po èi-
we pri me na pe ri to ne um ske di ja li ze dok de te ne do-
stig ne te le snu ma su od 9 kg, ka da se vr ši tran splan-
ta ci ja bu bre ga [7].

Pre na tal na di jag no za u po ro di ca ma s po zna tim 
ri zi kom za kon ge ni tal ni ne frot ski sin drom, kad 
god je to mo gu æe, tre ba da se za sni va na mo le ku lar no-
ge net skoj ana li zi. Re zul ta ti se mo gu do bi ti br zo ako 
je mu ta ci ja una pred po zna ta, ali ako ona ni je iden-
ti fi ko va na ili ne ma pret hod no bo le snih u po ro di-
ci, pre na tal na di jag no za je iza zov, jer gen NPHS1 ima 
29 eg zo na i po treb no je do sta vre me na za wi ho vu ana-
li zu [4]. Na mu ta ci je u ge nu NPHS1 se mo že sum wa ti 
ako je ni vo al fa-fe to pro te i na (AFP) po vi šen u am-
ni on skoj teè no sti i u se ru mu maj ke, po seb no ako ul-
tra zvuè nim pre gle dom ni su uoèe ne ano ma li je CNS 
(do spe va „cu re wem“ fe tal nih pla zma-pro te i na pu-
tem li kvo ra ili pro te i nu riè nog uri na u am ni on-
sku teè nost, a za tim u kr vo tok maj ke). Sma tra se da su 
vred no sti AFP u am ni on skoj teè no sti po ve æa ne ako 
su pet pu ta ve æe od pro seè ne vred no sti. He te ro zi go-
ti za NPHS1 mo gu ta ko ðe da ima ju pro la zno po vi šen 
ni vo AFP (i do 50 pu ta ve æi od pro seè nog), pa ga za to 
tre ba vi še pu ta po na vqa ti to kom pr vih 20 ne de qa 
ge sta ci je, po go to vu to kom dru gog tri me stra trud no æe 
[1]. U sle de æoj trud no æi maj ke pri ka za nog bo le sni ka 
ni vo AFP u kr vi je od re ði van u 12. ne de qi ge sta ci je i 
bio je u okvi ri ma pro seè nih vred no sti (3,468 IU/ml).

Pri ka za ni bo le snik je imao sve ti piè ne fe no tip-
ske od li ke s raz vo jem te ških i le tal nih kom pli ka-
ci ja, s ti piè nim op tiè ko mi kro skop skim na la zom 
pre gle da tki va bu bre ga, uz ko naè nu po tvr du di jag no-
ze mo le ku lar no ge net skim me to dom, što je omo gu æi-
lo uspe šnu, br zu i pre ci znu pre na tal nu di jag no zu u 
na red noj trud no æi maj ke.

ZAHVALNICA

Mo le ku lar no ge net sku di jag no zu ura dio je prof. 
Frid helm Hil de brand (Fri ed helm Hil de brandt) iz Me-
di cin skog cen tra Uni ver zi te ta u Mi èi ge nu, u En Ar-
bo ru (SAD). Struèni pa to hi sto lo ški pre gled oba-
vi la je prof. Ja smi na Lip kov ski iz In sti tu ta za pa-
to lo gi ju Me di cin skog fa kul te ta Uni ver zi te ta u Be-
o gra du. Po stu pak pre na tal ne di jag no ze iz ve den je u 
okvi ru Ge net skog sa ve to va li šta In sti tu ta za zdrav-
stve nu za šti tu maj ke i de te Sr bi je „Dr Vu kan Èu piæ“, 
uz uèe šæe dr Ma je Ðor ðe viæ, dr Žar ka Pu zi ga æe i dr 
Adri ja na Sa raj li je, i La bo ra to ri je za me di cin sku ge-
ne ti ku iste usta no ve. Ge nom ska ana li za  je obavqena 
u Cli ni qu es uni ver si ta i res Sa int-Luc u Bri se lu (Bel gi ja).

NAPOMENA

Rad je uraðen u okviru projekta broj 145046 Mini-
starstva nauke i zaštite životne okoline Republike 
Srbije.
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SRPSKI ARHIV ZA CELOKUPNO LEKARSTVO

INTRODUCTION  Congenital nephrotic syndrome is usu-
ally presented with heavy proteinuria, hypoproteinaemia, 
oedema and hyperlipidaemia in a child from its birth until 
the age of 3 months. Aetiology of the disease is mutation in 
the relevant gene or it develops secondary to various infec-
tions. The most common form of congenital nephrotic syn-
drome is caused by mutation in gene for nephrin, the most 
important protein of the slit diaphragm.
CASE OUTLINE  We present the patient with the clinical and 
laboratory signs of nephrotic syndrome expressed in the first 
day of life. Despite the adequate and regular substitution, 
antiproteinuric and antithrombotic therapy, complications 
occurred and the patient deceased. Genetic analysis revealed 
homozygous mutation in gene for nephrin (614del8ins2TT). 
Three years later, in the patient’s mother who was in the 
12th week of pregnancy at that time, biopsy of chorionic villi 
was performed and the foetal genetic material showed het-
erozygosity for the same recessive mutation which meant 
that the foetus had the status of a carrier. To the best of our 

knowledge, this is the first family in Serbia in which prenatal 
molecular – genetic testing for the congenital nephrotic syn-
drome was accomplished.
CONCLUSION  We wish to stress the importance of molec-
ular diagnosis in patients with congenital nephrotic syn-
drome in order to perform early prenatal diagnosis in future 
pregnancies.
Key words: congenital nephrotic syndrome; prenatal diag-
nosis; nephrin
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