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Streszczenie

Glomerulopatie, ktére pojawiajg sie w nerce przeszczepionej sg przyczyng nawrotow zespotu nerczycowego
i stanowig powazny problem kliniczny, poniewaz mogg one doprowadzi¢ do utraty przeszczepu.

Przedstawiamy przypadek 43—letniego pacjenta po transplantacji nerki z powodu schytkowej niewydolnosci ne-
rek w przebiegu nefropatii IgM. Pierwsze objawy choroby pojawity sie juz w wieku 19 lat. Leczenie immunosu-
presyjne i przeciwzapalne stosowane w réznych schematach nie powstrzymato progresji choroby. Pacjent wie-
lokrotnie byt hospitalizowany z powodu zaostrzenia procesu chorobowego. Progresja nefropatii doprowadzita
do koniecznosci przeszczepienia nerki. Po 6 miesigcach od transplantacji pojawit sie zespdét nerczycowy. Biopsja
przeszczepionego narzadu wykazata zmiany minimalne. Uzyskano stabilizacje choroby poprzez podanie pulséw
methyloprednisolonu.

Z uwagi na nawrotowy charakter ktebuszkowych zapalen nerek, a takze mozliwos¢ rozwoju innej patologii prze-
szczepu, celem prowadzenia optymalnego leczenia konieczne jest niekiedy wykonywanie kilkakrotnej biopsji
przeszczepianego narzadu.
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Abstract

Glomerulonephropathies which appear in the transplanted kidney are lead to relapses of nephrotic syndrome
and are an important clinical problem because they may lead to to transplant loss.

We present a case of a 43—year—old patient status-post kidney transplantation IgM nephropathy induced end-stage
renal failure. The symptoms of her disease firt appeared when the patient was 19 years old. Immunosuppressive
and anti-inflammatory therapy used in various combinations did not stop the progression of the disease. The
patient was repeatedly hospitalized secodary to exacerbations of his disease. Progression of his nephropathy
ultimately led to renal transplantation. Six months after transplantation his nephrotic syndrome reappeared.
A biopsy of the transplanted organ showed minimal histological changes. Remission of the disease was achieved
by pulsed dosing of methyloprednisolone.

The recurrent nature of glomerulonephropathies and the possibility of intrinsic transplant pathology as well as
rejection sometimes necessitates frequent biopsies of the transplanted organ.
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Wstep

Zespot nerczycowy rozpoznajemy w przypadku: biatkomoczu
powyzej 3,5g/1,73 m? powierzchni ciata lub powyzej 50 mg/kg,
hipoproteinemii, hipoalbuminemii, hiperlipidemii i obrzekdw,
ktére pojawiajg sie gdy utrata biatka przekracza 5g/d. Gtéw-
ng przyczyna takiego stanu u dorostych sg ktebuszkowe zapa-
lenia nerek, ktére dotyczg 0,1-—0,7% polskiej populacji [1]. Nie-
uchronnym nastepstwem wiekszosci z nich jest schytkowa nie-
wydolnos¢ nerek.

U pacjentéw po przeszczepieniu nerki moze wystgpi¢ na-
wrét choroby kiebuszkowej, na ktérg chory byt leczony przed
zabiegiem transplantacji. Takie zjawisko okresla sie mianem
glomerulopatii potransplantacyjnej. Do gtéwnych objawdw te-
go stanu zaliczamy: proteinurie, erytrocyturie, nadcisnienie tet-
nicze oraz pogorszenie wydolnosci przeszczepionej nerki. Glo-
merulopatie potransplantacyjne stanowig istotny problem kli-
niczny z uwagi na skomplikowang diagnostyke réznicowg. Do
najwazniejszych stanow, z ktérymi nalezy je réznicowac zalicza
sie: przewlekte odrzucanie komdrkowe lub humoralne, prze-
wlekte widknienie srédmigzszu z zanikiem cewek (IF/TA) oraz
pozostate przyczyny dysfunkcji przeszczepu. Podczas diagnozo-
wania i réznicowania zmian typu glomerulopatii potransplan-
tacyjnej nalezy mie¢ na uwadze fakt, ze patologia ta nie tyl-
ko stanowi nawrét choroby podstawowej, ale takze moze by¢
wynikiem rozwiniecia sie choroby de novo lub stanowi¢ konse-
kwencje przeniesienia choroby ktebuszkowej bezposrednio od
dawcy [2].

W przypadku nawrotu choroby podstawowej, najwazniej-
szg przyczyna utraty przeszczepu jest ogniskowe stwardniajgce
szkliwienie ktebuszkéw nerkowych (FSGS) [2]. Dynamiczna pro-
gresja choroby do schytkowej niewydolnosci nerek (w ciggu na-
wet 15 miesiecy) [2] wymusza na lekarzu prowadzgcym wzmo-
zong czujnos¢ w przypadku utrzymujacych sie epizodéw biat-
komoczu u pacjenta po transplantacji nerki. Z uwagi na fakt, ze
ewolucja choroby czesto rozpoczyna sie od zmian minimalnych,
wskazane jest wielokrotne wykonywanie biopsji migzszu prze-
szczepu w celu wychwycenia groznej progresji do FSGS [3, 4].

W niniejszym artykule w oparciu o przedstawiony
przypadek kliniczny przeanalizowano trudnosci diagostycz-
no—-terapeutyczne potransplantacyjnych glomerulopatii oraz
potencjalne ryzyko progresji choroby w odniesieniu do istot-
nych czynnikéw ryzyka.

Opis przypadku

Mezczyzna w wieku 43 lat, po transplantacji nerki z powodu
schytkowe] niewydolnosci nerek wtasnych w przebiegu nefro-
patii IgM oraz z cechami nawrotu zespotu nerczycowego zostat
przyjety do Kliniki Nefrologii celem diagnostyki stwierdzonych
zmian.

W wieku 19 lat pacjent zaczat zgtasza¢ pierwsze objawy
choroby (obrzeki). Biopsja nerki wykazata ktebuszkowe zapale-
nie nerek mesangialnorozplemowe ze ztogami immunoglobuli-
ny M —nefropatie IgM. Chorego poddano leczeniu duzymi daw-

kami lekéw: Prednison w poczatkowej dawce 160 mg/d, chlo-
rambucil (4 mg/d), azatiopryna (100 mg/d). Postepowanie ta-
kie nie doprowadzito do uzyskania petnej remisji zespotu ner-
czycowego. Z powodu nawrotowego i trudnego do wylecze-
nia biatkomoczu zastosowano pulsacyjnie wlewy cyklofosfami-
du (w sumie chory otrzymat 6 g leku). Pomimo takiego leczenia
proteinuria nadal utrzymywata sie w ilosciach 2—4 g/d. Rok péz-
niej dotaczyto sie nadcisnienie tetnicze.

Po ok. 4 latach stosowanego leczenia immunosupresyjnego
u chorego pojawity sie zaburzenia hematologiczne (niedokrwi-
stos$¢ oraz trombocytopenia). Dopatrywano sie w nich podto-
za immunologicznego lub zwigzku z uszkodzeniem szpiku przez
zazywane leki cytostatyczne. Wobec powyzszych komplikacji le-
czenie immunosupresyjne odstawiono.

Rok pdziniej powrdcit petnoobjawowy zespot nerczycowy.
Stwierdzono biatkomocz dobowy ok. 10 g z towarzyszgcymi
zaburzeniami w elektroforezie biatek i lipidogramie, jak row-
niez podwyzszone parametry niewydolnosci nerek ze steze-
niem mocznika 17,4 mmol/I i kreatyniny 122,8 umol/l w su-
rowicy, przy klirensie kreatyniny ok. 60 ml/min. Cisnienie tet-
nicze byto dobrze regulowane przy uzyciu dwdch lekéw hipo-
tensyjnych. Wdrozono leczenie cyklosporyng oraz zastosowa-
no leczenie hiperlipidemii, dzieki czemu uzyskano zmniejszenie
zaréwno biatkomoczu ponizej 3g jak i stezenia lipidéw w su-
rowicy. Parametry funkcji nerek osiggnety stabilizacje. Pacjent
zostat wypisany do domu w stanie ogélnym dobrym. Zalecono
diete bezsolng i niskottuszczowg oraz state kontrole w Poradni
Nefrologicznej.

Po ok. 19 latach trwania nefropatii IgM u chorego rozwi-
neta sie schytkowa niewydolnos¢ nerek i pacjent wymagat roz-
poczecia leczenia nerkozastepczego. Zastosowano leczenie he-
modializamii wykonano niezbedne badania przed planowanym
leczeniem transplantacyjnym.

Tabela 1: Zgodno$¢ antygendw HLA biorcy i dawcy

Dawca Biorca

GRUPA KRWI ARh(+) ARh(+)
HLA A 2,11 2,33
HLA B 44,65 44,65
HLA DR 1,4 1,4

Po 13 miesigcach dializoterapii pacjent otrzymat przeszczep
nerki od dawcy zmartego (tab. 1). Naczynia nerkowe zespolo-
no z naczyniami biodrowymi biorcy, moczowdd wszczepiono
na przednia $ciane pecherza moczowego bez cewnika JJ, czas
cieptego niedokrwienia wynosit 30 min a zimnego 33 h. Za-
stosowano tréjlekowg immunosupresje: steroidy, mykofenolan
mofetylu, takrolimus. Zaobserwowano opdzniong funkcje nerki
przeszczepionej. Bezposrednio po zabiegu diureza wynosita ok.
300-400 ml/d, chory wymagat ogétem 3 zabiegéw hemodia-
lizy, nastepnie diureza stopniowo sie zwiekszata i ostatecznie
kreatyninemia obnizyta sie do 1,4 mg/dl. W ramach profilakty-
ki przeciwwirusowej zastosowano acyklowir. Okoto 2 tygodnia
po przeszczepieniu stwierdzono nasilony biatkomocz. Wykona-
no diagnostyczng biopsje nerki przeszczepionej (tab. 2).
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Tabela 2: Wyniki badan histopatologicznych przeszczepu

| biopsja Il biopsja

Czas wykona-
nia

2 tygodnie po transplan-
tacji

6 miesiecy po transplanta-
cji

Ktebuszki

Bez uchwytnej patologii

Poza bardzo nieznacznym
segmentalnym rozplemem
komédrek mezangium bez
zmian

Kanaliki
(cewki)

Bez zapalenia oraz cech
zaniku cewek

Bardzo ogniskowy zanik
kanalikdw. Ogniskowo
w pojedynczych kanali-
kach cechy wakuolizacji
cytoplazmy. W Swietle
pojedynczych  kanalikéw
obecne mikrozwapnienia

Srédmigzsz

Bez nacieku zapalnego
w zrebie. Brak wtdknienia
zrebu.

Bardzo ogniskowe widk-
nienie. Nieliczne drobne
ogniska naciekéw z ko-
morek  jednojgdrowych
whnikajagcych do komorek
nabtonka (tubulitis)

Naczynia tet-
nicze

Miernego stopnia reduk-
cja Swiatta tetnic zwig-
zana z obecnoscia tkanki
tacznej widknistej w ob-
rebie btony wewnetrznej.
Umiarkowane szkliwienie
$cian arterioli.

Nieznaczny obrzek btony
wewnetrznej. W btonie
miesniowej  pojedyncze-
go wiekszego naczynia
tetniczego obecne rozpro-
szone nieliczne komorki
jednojadrowe

Badanie

w mikro-
skopie
immunoflu-
orescencyj-
nym

Nie wykazano obecnosci
ztogéw IgG, 1gM, IgA,
C3, Clq, ani fibrynogenu
w badanej nerce.

W  materiale badanym
w  mikroskopie fluore-
scencyjnym obecny jest
fragment rdzenia nerki.
Skrojono do korica (brak
ktebuszkdw).  Wykonano
odczyn przeciwko C4d
— ujemny w kapilarach
rdzenia

Rozpoznanie

1. Bez
odrzucania
kowego.

cech ostrego
komor-

2. Bez
cech glomerulo-
patii. W swietle
danych  klinicznych
w réznicowaniu
przyczyn nasilonego
biatkomoczu nalezy

ewidentnych

uwzgledni¢  zmiany
minimalne i wczesng
faze FSGS.

3. Arterioskleroza
z miernego stopnia
redukcjg Swiatta
tetnic.

4. Umiarkowanie na-
silone  szkliwienie
arterioli, bez cech
toksycznosci inhibi-
toréw kalcyneuryny.

1. Powyisze cechy od-
powiadajg  zmianie
minimalnej (minimal
change disease).

2. Cechy podejrzane
o odrzucanie prze-
szczepu (wg Banff
borderline changes).

P6t roku po transplantacji chory przebywat w Klinice Ne-
frologii z powodu cech zespotu nerczycowego oraz pogorszenia
czynnosci przeszczepu. Wartosci biatkomoczu siegaty 7000 g/d.
Wykonano drugg biopsje przeszczepu (tab. 2). Podano pulsy

methyloprednisolonu 3x500 mg i zaczeto obserwowaé wzrost
ilosci oddawanego moczu oraz spadek parametréw azotemii.
Poprawity sie rowniez parametry morfologiczne krwi. W wy-
konanym USG Doppler kontrolnym stwierdzono powiktanie:
obecnos¢ przetoki tetniczo-zylnej w nerce przeszczepionej.
Wobec dobrej kontroli ci$nienia tetniczego zastosowano lecze-
nie zachowawcze. Zalecono oszczedzajgcy tryb zycia, statg kon-
trole w Poradni Transplantacji Nerki oraz przyjmowanie lekéw
(tab.3). Wobec braku ewidentnych cech rozwoju istotnego sta-
nu patologicznego w przeszczepie, nie modyfikowano w sposéb
znaczacy farmakoterapii. Utrzymano tréjlekowa immunosupre-
sje, zwiekszajac jedynie dawki sterydéw w celu zahamowania
progresji ewentualnej glomerulopatii.

Tabela 3: Farmakoterapia zalecona u pacjenta

Nazwa leku Dawka

Cell — Cept 2 x 500mg
Advagraf 1x6mg
Metypred 1x24mg
Betaloc ZOK 1x50mg
Enarenal 2x5mg
Iporel 3 x 1 tabl.
Cardura 2+0+4mg
Atoris 1x10mg
Furosemid 1x1tabl.
Milurit 2 x1tabl.
Controloc 2 x 40mg
Ulgastran 2x1mg

Obecnie pacjent pozostaje pod statg opiekg poradni Trans-
plantacji Nerek z zaleceniem comiesiecznych kontroli. Utrzymy-
wany jest stabilny stan chorego i prawidtowa funkcja nerek. Pa-
cjent nie zgtasza subiektywnych dolegliwosci.

Dyskusja

W opisywanym przypadku, w ktérym glomerulopatia doprowa-
dzita do schytkowej niewydolnosci nerek standardowg forma
leczenia jest przeszczepienie tego narzadu. Jednym z podstawo-
wych probleméw w tej szczegdlnej grupie chorych jest skton-
no$¢ do nawrotu pierwotnej/wtdrnej glomerulopatii po trans-
plantacji [3]. Czestos¢ nawrotéw i skutki kliniczne sg uwarunko-
wane odmiang choroby oraz obecnoscig szeregu innych czynni-
kéw, ktére mogg pogarszac rokowanie.

Bardzo waznym czynnikiem prognostycznym jest wystepo-
wanie biatkomoczu [5]. Pojawienie sie proteinurii niezaleznie
od czasu jaki uptynat od transplantacji wigze sie zawsze ze skré-
ceniem okresu utrzymania czynnego przeszczepu nerki [5]. Wy-
rézniamy trzy rodzaje czynnikdw ryzyka nawrotu zespotu ner-
czycowego po przeszczepieniu nerek (tab. 4) [6,7]. Poziom biat-
ka w moczu koreluje ze stanem narzgdu po transplantacji. War-
tos¢ biatkomoczu ponizej 500 mg/d uwaza sie za dopuszczal-
ng w tej grupie pacjentéw [8], natomiast wielko$¢ powyzej
1500 mg/d wskazuje na obecnos$é nowej glomerulopatii. Po-
Srednie ilosci biatka w moczu $wiadcza o nieglomerulopatycz-
nej i niespecyficznej zmianie histologicznej [8]. U naszego pa-
cjenta stezenie biatka w moczu przekraczato 7000 mg/d, co po-
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winno ukierunkowadé nas na poszukiwanie nowej glomerulopa-
tii.

Tabela 4: Czynniki nawrotu zespotu nerczycowego po przeszczepieniu nerek

Udokumentowany

Czynnik Udokumentowany

czynnik 0 sprzecznym czynnik

zwiekszonego ryzyka znaczeniu zmniejszonego ryzyka

,Dziecieca” postac Pted Podtoze gene-
zespotu  nerczyco- tyczne choroby
wego (o poczatku ktebuszkéw

w okresie dziecin-

stwa)

Rozwdj  schytkowej Dtugos¢ dializoterapii

niewydolnosci nerek
w okresie krétszym
niz 3 lata w prze-
biegu pierwotnej
choroby

przed kwalifikacja do
transplantacji

Rodzaj stosowanej im-

munosupresji »Syndromiczny”

zespot nerczycowy
u dzieci

Obecnos$¢  rozplemu
mezangium w biopta-

Nawrét choroby po cie nerek wtasnych

poprzedniej
transplantacji

Przeszczep rodzinny

Obecnosé¢ czynnika
przepuszczalnosci
biatka

W analizie szans przezycia przeszczepionego narzadu na-
lezy bra¢ pod uwage zgodno$¢ immunologiczng dawcy i bior-
cy w uktadzie HLA. Najlepszg przezywalnoscig cechujg sie gru-
py biorcéw z 6 wspdlnymi antygenami [1, 9]. Brak zgodnosci
immunologicznej w zakresie 1-2 antygendw, tak jak u nasze-
g0 pacjenta, nie ma istotnego znaczenia statystycznego. Gor-
szy dobdr zwieksza prawdopodobieristwo wystepowania epi-
zoddw ostrego odrzucania, a takze przewlektej nefropatii prze-
szczepu, co wigze sie ze skroceniem zycia graftu.

Istotnym czynnikiem nieimmunologicznym, majacym
wptyw na przezycie przeszczepu jest czas zimnego niedokrwie-
nia (CIT). Optymalnie powinien by¢é on mniejszy niz 30 h, za$
kazde jego wydtuzenie stanowi czynnik obcigzajacy [5, 10, 11].
U opisywanego chorego wynosit on 33 godziny.

Zaréwno dtugosé okresu dializoterapii prowadzonej przed
transplantacja, jak i wiek oraz pte¢ dawcéw nie maja istotne-
go znaczenia w osigganych okresach funkcjonowania przeszcze-
pionego narzadu [5].

Istotny klinicznie czynnik utraty przeszczepu stanowig kte-
buszkowe zapalenia nerek. Najczestszymi z nich s3: ognisko-
we segmentalne stwardnienie ktebuszkéw nerkowych — FSGS
(40-60%), mezangiokapilarne ktebuszkowe zapalenie nerek typ
1 (17-50%), nefropatia IgA (7-10%), nefropatia toczniowa
(0-5%) [12-16]. Najczesciej stwierdza sie nawroty nefropatii
z nerek wtasnych, natomiast glomerulopatie rozwijajgce sie
w przeszczepie de novo wystepuja dos¢ rzadko. Czesto spoty-
kanym zjawiskiem jest naktadanie sie na nawrotowg nefropa-
tie innych patologii, takich jak: przewlekta glomerulopatia prze-
szczepu z wtérnym FSGS oraz zmiany o charakterze odrzucania
przeszczepu [17].

Nasz pacjent poddawany jest terapii immunosupresyjnej
inhibitorami kalcyneuryny, takimi jak cyklosporyna i takroli-

mus. Udowodniono, ze majg one niekorzystny wptyw na funk-
cjonowanie nerek. Wyrdznia sie 3 rodzaje nefropatii powigza-
nej ze stosowaniem tych lekéw: zmiany ostre niezwigzane z mi-
kroangiopatia (zmiany w cewkach i arteriolach), mikroangiopa-
tie zakrzepowa oraz zmiany przewlekte. Istotny jest fakt, ze po-
wyzsze powiktania mogg wystgpic nie tylko po przedawkowa-
niu tych lekéw, ale réwniez w zakresie ich optymalnych dawek,
ze wzgledu na zjawisko idiosynkrazji [17]. Zmiany morfologicz-
ne w biopsji nerki przeszczepionej u opisywanego pacjenta mo-
g9 odpowiadaé powyzszym powiktaniom.

U pacjentéw z biatkomoczem po transplantacji nerki nale-
2y takze rozwaza¢ mozliwos¢ przeniesienia kiebuszkowego za-
palenia nerek wraz z przeszczepem [2,12]. U opisywanego cho-
rego te przyczyne biatkomoczu wykluczyta biopsja narzadu, wy-
konana 2 tygodnie po zabiegu. Wykazata ona brak ewidentnych
cech glomerulopatii.

Nalezy mie¢ na uwadze réwniez fakt, iz niezaleznie od po-
zornie oczywistych objawéw klinicznych, w biopsji wykonanej
w krétkim czasie po przeszczepieniu mozna stwierdzi¢ jedynie
zmiany minimalne [3,4]. W Swietle danych klinicznych w rézni-
cowaniu przyczyn nasilonego biatkomoczu u naszego pacjenta
nalezy uwzgledni¢ zmiany minimalne, wczesng faze FSGS, jak
i ostre odrzucanie przeszczepu. Wykonane biopsje nie daty jed-
noznacznych wynikéw. Wraz z uptywem czasu ilos¢ wykrywa-
nych zmian typu FSGS rosnie [4]. Ostateczne diagnoza mozli-
wa bedzie w przysztosci po wykonaniu kolejnych badan histo-
patologicznych. Potwierdzenie zmiany minimalnej jest korzyst-
ne dla pacjenta, poniewaz stan ten jest potencjalnie odwracal-
ny [18]. Z drugiej strony, rozwdj FSGS wigze sie ze znacznym
pogorszeniem rokowania pacjenta. Glomerulopatia ta prowa-
dzi do schytkowej niewydolnosci nerek w czasie 15 — 38 miesie-
cy [19].

Istotne jest szybkie wdrazanie leczenia rozpoznanych biop-
syjnie zmian minimalnych, poniewaz zapobiega ono dalsze-
mu uszkodzeniu przeszczepu. Monitorowanie immunologiczne
opiera sie na immunofluorescencyjnej ocenie populacji limfo-
cytéw krwi obwodowej i komdrek naciekajgcych przeszczep,
jak rowniez immunohistochemicznym badaniu przeszczepionej
tkanki. Pomagajg one odrézni¢ proces odrzucania od cytotok-
sycznosci inhibitoréw kalcyneuryny czy infekcji wirusowych [1].

Biopsja nerki to zabieg inwazyjny, ktéry niesie ze so-
ba mozliwos¢ wystgpienia réznych powiktan. Jednymi z naj-
czestszych s3: krwinkomocz (95-100%), krwiak nadtorebko-
wy (64-81%), przetoka tetniczo-zylna (15-17%), krwiomocz
(5-9%), krwiak podtorebkowy (3—3,4%), koniecznosc¢ interwen-
cji chirurgicznej (0,5-1%), masywne krwawienie do uktadu kie-
lichowo—miedniczkowego (<0,5%), nasilony bdl po biopsji, zgon
(0,02-0,05%) [20-22]. W USG kontrolnym, wykonanym pét ro-
ku po biopsji u naszego pacjenta zdiagnozowano przetoke tet-
niczo—zylng nie dajgca objawoéw klinicznych. nalezy jednak pa-
mietaé, ze powiktanie to moze uposledza¢ funkcje nerki lub
przyczyniac sie do wystgpienia powaznych implikacji kardiolo-
gicznych takich jak: nadcisnienie tetnicze, powiktania zakrze-
powo—zatorowe, niewydolnos¢ serca [23]. Wedtug aktualnych
doniesien klinicznych, zalecanym postepowaniem terapeutycz-
nym w przypadku niewielkich i bezobjawowych przetok jest ob-
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serwacja, poniewaz wiekszos$¢ z nich (80-95%) spontanicznie
zanika. Metodga z wyboru w leczeniu objawowych przetok jest
embolizacja. Badania wykazaty, ze jest to metoda wysoko efek-
tywna ze skutecznoscig 88% [23—25]. W przypadku braku sku-
tecznosci powyzszych sposobow leczenia wykonuje sie czescio-
wa lub catkowitg nefrektomie lub zespolenie tetnicze. U nasze-
go pacjenta do chwili obecnej przetoka nie zamkneta sie samo-
istnie, ale ze wzgledu na jej bezobjawowos$c¢ ograniczono sie je-
dynie do obserwacji oraz badar USG—doppler.

Z uwagi na nieprzewidywalnos$¢ kierunku ewolucji zmian
oraz potencjalng mozliwos¢ btyskawicznej progresji choroby,
do jak najdtuzszego utrzymania prawidtowej funkcji przeszcze-
pu niezbedna jest Scista wspdtpraca pacjenta z lekarzem prowa-
dzgcym. Polega ona na czestym i regularnym zgtaszaniu sie do
poradni transplantologicznej oraz doktadnym stosowaniu sie
pacjenta do zalecen lekarskich. Dzieki temu mozliwa jest jak
najszybsza identyfikacja wyktadnikéw pogorszenia funkcji prze-
szczepionej nerki oraz poszerzenie diagnostyki ukierunkowanej
na wykrycie konkretnych zmian, a takze uzyskanie remisji i jak
najdtuzsze jej podtrzymywanie. Chorzy, u ktérych uzyskano re-
misje wykazywali trzykrotnie wyzszg przezywalnos¢ przeszcze-
pu niz ci, u ktérych choroba stale sie rozwijata [26].

Rokowanie

Dalsze rokowanie pacjenta zalezy od ostatecznego rozpozna-
nia jednostki chorobowej, bedacej przyczyng zespotu nerczy-
cowego. Dlatego nalezy podkresdli¢ istotnos¢ poddania chore-
go regularnej opiece w Poradni Transplantacji Nerki i wykony-
wania niezbednych badan dodatkowych, ktére pozwolg na po-
stawienie petnej diagnozy. W przypadku, gdy potwierdzona zo-
stanie obecnos¢ FSGS w przeszczepie, nalezy liczy¢ z wiekszym
ryzykiem jego utraty. Badania wykazaty, ze do niewydolnosci
przeszczepionego narzgdu dochodzi w ciggu 32 miesiecy od
przeprowadzenia zabiegu u 84% dorostych z nawrotem FSGS.
Wzgledne ryzyko odrzucenia przeszczepu wynosi 2,25 w po-
réwnaniu z grupg chorych, u ktérych nie wykryto nawrotu glo-
merulopatii [27]. Warto takze doda¢, ze ryzyko niepowodzenia
transplantacji jest tym wieksze, im wczesniej wykrywany obja-
wia sie nawrdét choroby [28].

Inne udokumentowane przypadki
trudnych w leczeniu glomerulopatii po
transplantacji nerek

W pismiennictwie mozemy znalez¢ informacje, ze statystycz-
nie glomerulopatia, bedaca gtéwna przyczyng biatkomoczu, po-
jawia sie u 5-10% pacjentéow po przeszczepieniu nerki [17].
U okoto 7% pacjentéw prowadzi do utraty pierwszego prze-
szczepu [3].

W badaniu 81 pacjentéw, u ktérych przeszczep utrzymat sie
przez co najmniej 10 miesiecy, stwierdzono, ze zespdt nerczy-
cowy wystgpit u 24 oséb, co stanowito 29,6% badanych. Wsréd

pacjentéw z biatkomoczem 18 oséb otrzymato nerke od zywego
dawcy, za$ 6 przeszczepiono jg ze zwiok. Stwierdzono, ze zrédto
przeszczepu nie ma znaczenia dla rozwoju zespotu nerczycowe-
go [29].

Przypadek 34—letniego pacjenta z btoniasto—rozplemowym
ktebuszkowym zapaleniem nerek pokazuje, jak wazna jest cig-
gta kontrola stanu pacjenta. W ciggu 7 miesiecy od przeszczepu
pojawienie sie proteinurii sktonito do wykonania biopsji, dzieki
ktérej stwierdzono nawrdt i mimo wdrozenia terapii 3 lata i 9
miesiecy po przeszczepie pacjent wznowit hemodialize [30].

Na trudnosci terapeutyczne potransplantacyjnych glome-
rulopatii wskazuje réwniez przypadek 5,5—letniego pacjenta
z natychmiastowym nawrotem zespotu nerczycowego na tle
FSGS po transplantacji nerki [31]. Nawrét biatkomoczu poja-
wit sie w ciggu 24 godzin od przeszczepienia, w drugiej dobie
osiggajac putap 8200 mg/dl. W protokole immunosupresji u te-
go chorego zastosowano cyklosporyne A, mykofenolan mofe-
tylu oraz steroidy. Leczenie to w dtuzszym okresie czasu oka-
zywato sie by¢ niewystarczajace do osiggniecia stadium remi-
sji choroby. W kolejnym etapie postepowania terapeutycznego
wdrozono powtarzane plazmaferezy. Po kazdorazowej wymia-
nie osocza nasilenie biatkomoczu malato, po czym wykazywato
ponowny wzrost. Ustalono zalezno$¢ choroby od plazmaferez
i uzyskano swiadomg zgode rodzicéw na zastosowanie lecze-
nie Rituximabem, ktore okazato sie by¢ skuteczne. Po czwartej
dawce leku osiggnieto petng remisje, przerywajac jednoczesnie
zaleznos$¢ choroby od wielokrotnie powtarzanych zabiegéw wy-
miany osocza. Obecnie, dla podtrzymania remisji pacjent otrzy-
muje prednison w dawce 0,1 mg/kg, mykofenolan mofetylu
w dawce 1,1 g/m? oraz cyklosporyne A w dawce 6,7 mg/kg
(C0=160 ng/ml). Przytoczony przypadek wskazuje na mozliwos¢
przerwania zaleznosci nawrotu glomerulopatii na podtozu FSGS
od plazmaferezy po transplantacji nerki. Badania wykazaty jed-
nak, ze stosowanie Rituximabu w celu osiggniecia dtugotrwa-
tej remisji w nawrotowym FSGS wykazuje wiekszg skutecznosé
u dzieci niz u chorych dorostych [32].

Whnioski

e 7ywotno$¢ przeszczepionego narzadu zalezy od czynni-
kéw immunologicznych i nieimmunologicznych tj. zgod-
nosc¢ z zakresie antygendw HLA i czas niedokrwienia zim-
nego.

e Niekorzystnym czynnikiem prognostycznym dla przeszcze-
pionej nerki jest pojawienie sie biatkomoczu w okresie po-
transplantacyjnym.

¢ Wielkos¢ biatkomoczu jest istotnie skorelowana z jego me-
chanizmem.

¢ Rozpoznanie glomerulopatii nie powinno by¢ oparte na po-
jedynczym badaniu biopsyjnym, poniewaz zmiany w kte-
buszkach nerkowych moga ewoluowa¢, co moze staé sie
czestq przyczyna btedu diagnostycznego.

¢ Bardzoistotna dla rokowania pacjenta z glomerulopatig po-
transplantacyjng jest ciggta obserwacja stanu klinicznego
oraz dazenie do osiggniecia i utrzymania stanu remisji.
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Nie istnieje jednolity protokét leczenia chorych z glomeru-
lopatiami po przeszczepieniu nerki. W kazdym przypadku
terapia powinna by¢ zindywidualizowana i dostosowana do
aktualnego stanu klinicznego pacjenta.
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Komentarz:

Artykut podejmuje wazny z punktu widzenia praktyki lekarskiej problem trudnosci diagnostycznych przy wystgpieniu
zespotu nerczycowego po transplantacji nerek. Zwraca uwage na czynniki wptywajace na przezycie przeszczepionego narza-
du oraz podkresla znaczenie wiasciwego postepowania diagnostycznego i terapeutycznego. Réznicowanie przyczyn zespotu
nerczycowego wymaga wykonania biopsji nerki. Autorzy zwracajg uwage na koniecznos¢ wtasciwej interpretacji wynikow
badan patomorfologicznych i powtarzanie biopsji nerki w razie utrzymywania sie objawéw klinicznych. Nerczycowy biat-
komocz u biorcy przeszczepu nerki moze doprowadzi¢ do niewydolnosci narzadu i koniecznosci powrotu do dializoterapii.
Wiasciwe postepowanie terapeutyczne, ktérego rodzaj jest zalezny m. in, od wyniku badania patomorfologicznego wycinka
przeszczepionej nerki moze spowodowac wystgpienie remisji zespotu nerczycowego i przedtuzyé funkcjonowanie przeszcze-
pu. Autorzy w dyskusji uwzglednili réwniez fakt, iz zardwno inwazyjne testy diagnostyczne (biopsja) jak i intensywne leczenie
immunosupresyjne by¢ przyczynga dziatan niepozadanych i zagrozenia zycia dla pacjenta.

dr n. med. Dorota Kamiriska
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