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Kiehuszkowe zapalenie nerek u biorcy
nrzeszczepu watrohy — opis przypadku

Glomerulonephritis in liver transplant recipient — case report

ABSTRACT

We present history of liver transplant recipient with
glomerulonephritis diagnosed by kidney biopsy ear-
ly after transplantation. Management of kidney and

U chorego w wieku 48 lat (urodzony
w 1971 r.) z marskoScig watroby o etiologii
wirusowego zapalenia watroby typu C [HCV
(hepatitis C virus) genotyp 1b] oraz toksycz-
nej [alkoholowa choroba watroby (ALD, al-
coholic liver disease)] wykonano zabieg trans-
plantacji watroby od dawcy zmartego w dniu
10.06.2014 roku. Pacjent otrzymat leczenie
immunosupresyjne w schemacie trzylekowym
(steroidy, takrolimus, mykofenolan mofe-
tylu). Juz przed przeszczepieniem u chore-
go stwierdzono niewielki biatkomocz (ok.
0,5 g/d.) i okresowa erytrocyturi¢, czynnos$¢
nerek byta prawidlowa, w przeddzien zabiegu
przeszczepienia stezenie kreatyniny w surowi-
cy wynosito 0,9 mg/dl, szacowany wspétczynnik
filtracji klebuszkowej (eGFR, estimated glome-
rular filtration rate) 92,3 ml/min, st¢zenie biatka
w moczu porannym 50 mg/dl, w osadzie moczu
erytrocyty 4-10 wpw. Miesiac po przeszczepie-
niu watroby stwierdzono wzrost biatkomoczu,
maksymalnie do 7,5 g/d., z cechami pelnoobja-
wowego zespolu nerczycowego (hipoproteine-
mia, hipoalbuminemia, obrzeki, przesigki do
jam ciata, zaburzenia lipidowe). W badaniach
ogbélnych moczu poza biatkomoczem 100-
—300 mg/d]l wystepowala erytrocyturia. W lip-

liver diseases were discussed, five years follow-up
was presented.
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cu 2014 roku pacjent zostat hospitalizowany
w celu przeprowadzenia diagnostyki przyczyny
biatkomoczu. Wykonano nast¢pujace badania:
C3, C4 dopehiacza — w normie; oznaczenie
przeciwciat anty-PLA2R (przeciwciata skiero-
wane przeciwko receptorowi fosfolipazy A2)
— ujemne; tancuchy lekkie k/A — w normie
(0,49; N: 0,26-1,65); proteinogram — obnizo-
ne stgzenie biatka catkowitego i albumin, bez
obecnosci biatka monoklonalnego; oznaczenie
autoprzeciwcial: przeciwciata przeciwjadrowe
(ANA, anti-nuclear antibodies) — 1:80, prze-
ciwciata przeciw cytoplazmie granulocytéw
obojetnochtonnych (ANCA, anti-neutrophil
cytoplasmic antibodies) — ujemne; badanie
ultrasonograficzne (USG) nerek + badanie
dopplerowskie zyl nerkowych — znacznie pod-
wyzszona echogeniczno$¢ miazszu obu nerek,
zyly nerkowe obustronnie drozne. W dniu
28.08.2014 roku wykonano biopsj¢ nerki. Na
30 kiebuszkéw 6 byto stwardnialych w catosci,
a w 6 kolejnych kiebuszkach opisano odcinko-
we twardnienie petli naczyniowej. Stwierdzo-
no rozlane, znacznego stopnia poszerzenie
mezangium, zwiazane z przybytkiem komorek
imacierzy, zdwojenie okonturowania czesci ka-
pilar i wiékniste pogrubienie torebek Bowma-
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na czesci ktgbuszkéw. Badanie immunofluore-
scencyjne (IFL) wykazato obecno§¢ obfitych
(+3), ziarnistych zlogéw IgA, fibrynogenu,
lekkich taficuchéw A, k zlokalizowanych w me-
zangium kilebuszkéw i wzdhuz okonturowania
kapilar, umiarkowanie (+2) obfitych zlogéw
IgM w tej samej lokalizacji, miernie (+1) ob-
fitych zlogéw C3 w tej samej lokalizacji, nie
wykazalo za§ obecnosci ztogéw IgG ani Clq,
ani fibrynogenu w badanej nerce. Ostatecznie
rozpoznano nefropati¢ IgA, typ morfologicz-
ny: zapalenie bloniasto-rozplemowe, wtérne
ogniskowe segmentalne stwardnienie klebusz-
kéw nerkowych (FSGS, focal segmental glome-
rulosclerosis) (klasa IV wedlug Haasa), a we-
dhug klasyfikacji oksfordzkiej: M1, EO, S1, T1.

W 2014 roku nie byly jeszcze dostepne te-
rapie bezinterferonowe przy uzyciu lekow o bez-
posrednim dziataniu przeciwwirusowym (DAA,
direct acting antivirals), dlatego nie zdecydowano
si¢ na leczenie zespolu nerczycowego pulsami
metyloprednizolonu, gdyz glikokortykosteroidy
sa znanym czynnikiem nasilajacym replikacje
HCV. Zmodyfikowano leczenie immunosupre-
syjne, dokonujac konwersji z takrolimusu na
cyklosporyne. Wedhug o6wczesnych pogladow
uznano, ze cyklosporyna nasila replikacj¢ HCV
w mniejszym stopniu niz takrolimus i jest bardziej
skuteczna w ograniczaniu FSGS i biatkomoczu.
Do leczenia dotaczono leki nefroprotekcyjne
(inhibitor konwertazy angiotensyny — ramipryl).
Obserwowano powolne obnizenie biatkomoczu
do 2,6 g/d. po uptywie roku po transplantacji oraz
ustapienie erytrocyturii. Po 5 latach od transplan-
tacji biatkomocz dobowy nie przekracza 1 g/d.,
nie stwierdza si¢ krwinkomoczu, obserwuje si¢
niewielki wzrost st¢zenia kreatyniny w surowicy
do 1,27 mg/dl, eGFR 60,8 ml/min.

We wrzes$niu 2015 roku z powodu nieprawi-
dlowej czynnosci watroby wykonano biopsj¢ tego
narzadu, stwierdzajac miernie nasilone cechy
zapalenia spowodowane nawrotem zakazenia
HCV. W 2016 roku pacjent otrzymat leczenie
przeciwwirusowe w schemacie bezinterferono-
wym [Exviera (dazabuwir), Viekirax (ombita-
swir/parytaprewir/rytonawir), Copegus (rybawi-
ryna)J; uzyskano trwatg eradykacje wirusa HCV.
Czynno$¢ przeszczepionej watroby pozostaje sta-
bilna, okresowo obserwuje si¢ niewielki wzrost
aktywnosci aminotransferaz (nieprzekraczajacy
dwukrotnosci normy laboratoryjnej).

DYSKUSJA

Dane literaturowe wskazuja, ze u okoto
30% biorcéw watroby obecne sa cechy uszko-
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dzenia nerek przed transplantacja. Wsréd
przyczyn tego stanu rzeczy wymienia si¢ zespot
watrobowo-nerkowy, polekowe uszkodzenia
nerek, klebuszkowe zapalenie nerek, przewle-
kta chorobe nerek zwiazana z cukrzyca, nadcis-
nieniem tetniczym i miazdzyca [1]. U chorych
z zaawansowana marsko§cia watroby bardzo
rzadko wykonuje si¢ biopsj¢ nerek ze wzgle-
du na stan pacjenta (wodobrzusze, zaburze-
nia krzepniecia, matoptytkowos¢) i zwigzane
z tym zbyt duze ryzyko powiklan. Pichler i wsp.
opublikowali wyniki biopsji nerek wykonanych
u 59 pacjentéw kwalifikowanych do transplan-
tacji watroby; w duzym odsetku stwierdzano
klebuszkowe zapalenia nerek: nefropatia IgA
u 19% chorych, bloniasto-rozplemowe kie-
buszkowe zapalenie nerek u 23%, a FSGS
u 9% chorych [2]. Nefropatia IgA jest najczest-
sza glomerulopatia u chorych z marskoScia
watroby, a ztogi IgA obecne sa w kiebuszkach
u 35-90% chorych. U chorych z marskoScia
watroby obserwuje si¢ podwyzszone st¢zenie
IgA w surowicy, zwlaszcza w ALD. Przyczyny
nefropatii IgA upatruje si¢ w zmniejszonej
zdolnoSci watroby do eliminacji krazacych
komplekséw immunologicznych z powodu
upoSledzenia funkcji fagocytarnych komoérek
Browicza—Kupffera [3]. W opisanym przypad-
ku nefropatia IgA bez watpienia wystepowata
u pacjenta przed transplantacja, kiedy to opi-
sywano biatkomocz i krwinkomocz przy pra-
widlowej funkcji nerek. W biopsji nerki wyko-
nanej 2 miesiagce po przeszczepieniu watroby
stwierdzono juz wtérne FSGS i zaawansowa-
ne zmiany nefropatii IgA wedtug klasyfikacji
Haasa i oksfordzkiej. W biopsji nerki opisano
rzadki typ morfologiczny nefropatii IgA w po-
staci uszkodzenia btoniasto-rozplemowego ze
zdwojeniem okonturowania czeSci kapilar.
Stosunkowo rzadko opisywany jest zwiazek
zakazenia HCV z nefropatia IgA; tej etiologii
nie mozna wykluczy¢ u opisywanego biorcy,
chociaz czgdciej HCV jest przyczyna krioglo-
bulinowego kigbuszkowego zapalenia nerek,
nefropatii bloniastej lub mezangio-kapilarne;j
[4]. Przyczyna wzrostu biatkomoczu bezpo-
$rednio po transplantacji mimo wilaczenia le-
czenia immunosupresyjnego jest niejasna. Na-
silenie replikacji HCV po przeszczepieniu jest
typowym zjawiskiem i mogtoby prowadzi¢ do
zaostrzenia przebiegu nefropatii, ale w opisa-
nym przypadku redukcja biatkomoczu przy za-
chowaniu prawidlowej czynnoSci nerek miala
miejsce przed wlaczeniem DAA. Nie mozna
wykluczy¢ wplywu innych, niezidentyfikowa-
nych czynnikéw uszkadzajacych, zwiazanych



z przebiegiem pooperacyjnym. Konwersja do
cyklosporyny A i wlaczenie blokady uktadu
renina—angiotensyna—aldosteron (RAA) przy-
czynily si¢ do stopniowej poprawy i zmniejsze-
nia biatlkomoczu. Progresja przewleklej cho-
roby nerek w nefropatii IgA jest powolna i po
5 latach po transplantacji watroby obserwuje
si¢ niewielki wzrost stg¢zenia kreatyniny, ktory
ma prawdopodobnie ztozony charakter. Moze
wynika¢ z przewleklej glomerulopatii (nefro-

STRESZCZENIE

W pracy przedstawiono przypadek biorcy watroby
Z kiebuszkowym zapaleniem nerek rozpoznanym na
podstawie biopsji nerki we wczesnym okresie po
transplantacji. Omowiono postepowanie terapeu-

patia IgA) oraz stosowania cyklosporyny A,
ktora jest lekiem nefrotoksycznym. Ponadto
u chorego rozwinela si¢ cukrzyca potransplan-
tacyjna; obecnie jest leczony wylacznie dieta.
Przedstawiony przypadek stanowi potwier-
dzenie wystgpowania klebuszkowego zapale-
nia nerek jako przyczyny uszkodzenia nerek
u biorcéw watroby. Wykazano, ze biopsja nerki
jest bezpieczna, a jej wynik pozwala wdrozy¢
wlasciwe postgpowanie terapeutyczne.

tyczne w przypadku jednoczesnego uszkodzenia
nerek oraz watroby i przedstawiono losy pacjenta po
pieciu latach po transplantacii.
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Stowa kluczowe: przeszczepienie watroby,
ktebuszkowe zapalenie nerek

P PPrzedstawiony
przypadek stanowi
potwierdzenie
wystepowania
ktebuszkowego
zapalenia nerek

jako przyczyny
uszkodzenia nerek

u biorcow watroby.
Wykazano, ze biopsja
nerki jest bezpieczna,
a jej wynik pozwala
wdrozy¢ wtasciwe
postepowanie
terapeutyczne 44

1. Weber M.L., Ibrahim H.N., Lake J.R. Renal dysfunction
in liver transplant recipients: evaluation of the critical is-
sues. Liver Transpl. 2012; 18: 1290-1301.

2. Pichler R.H., Huskey J., Kowalewska J. Kidney biopsies
may help predict renal function after liver transplantation.
Transplantation 2016; 10: 2122-2128.

3. Hartleb M. Nerki w przewlektych chorobach nerek. Gastro-
enterol. Klin. 2011; 3: 106-120.

4. 0Ozkok A., Yildiz A. Hepatitis C virus associated glomeru-
lopathies. World J. Gastroenterol. 2014; 20: 7544-7554.

Marcin Sitnicki i wsp., Kigbuszkowe zapalenie nerek u biorcy przeszczepu watroby

PisSmiennictwo

239



