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Ostry zespo6l wieficowy u chorej po zabiegu
przeszczepienia trzustki oraz nerki

Pancreas and kidney transplantation complicated by acute coronary syndrome
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Przedstawiamy przypadek 32-letniej chorej, u ktorej
5 dni po przeszczepieniu nerki i trzustki wystapit ostry ze-
spot wiencowy (OZW) bez uniesienia odcinka ST.

Opis przypadku

Omawiana pacjentka od 12. roku zycia chorowata
na cukrzyce. Przez dtugi czas okresowo przeprowadza-
ne badania (w tym okulistyczne, ocena funkcji nerek)
nie wykazywaty uszkodzenia tych narzadéw. Z wywiadu
wynikato jednak, ze tuz po ukofczeniu 26 lat chora
zgtosita sie do Poradni Diabetologicznej, gdzie stwier-
dzono cechy niewyréwnania cukrzycy. Wedtug relacji
chorej, trwajacy wéwczas 3 tyg. okres dekompensacji
wystapit po infekcji wirusowej. Na podstawie wykona-
nych woéwczas badan laboratoryjnych stwierdzono
uszkodzenie funkcji nerek (GFR 46 ml/min, biatko-
mocz 600 mg/dobe). Ponadto badanie okulistyczne wy-
kazato cechy retinopatii Il stopnia. W tamtym okresie
zarbwno w jej zyciu osobistym (matzenstwo), jak i za-
wodowym (podjecie pracy) zaszty znaczne zmiany. Ze-
brany wywiad ujawnit tez, ze kobieta ukrywata zarow-
no swoja chorobe, jak i koniecznos¢ przestrzegania die-
ty, kontroli glikemii i wstrzykiwania insuliny przed rodzi-
na meza oraz wspotpracownikami. Wedtug jej relacji zy-
ta jak kazdy zdrowy cztowiek.

Mimo Ze dzieki modyfikacji insulinoterapii (potaczenie
insulin krotko- i dtugodziatajacych) udato sie uzyskaé wy-
rownanie cukrzycy, to jednak obserwowano postepujaca
niewydolnos¢ nerek. Jej progresja byta tak szybka, ze w wie-
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ku 28 lat chora wymagata juz dializoterapii (GFR 19 ml/min).
Niestety, chora od poczatku bardzo Zle przyjeta koniecznos¢
leczenia nerkozastepczego. Takze stopief wyrdwnania cu-
krzycy, mimo zapewnieh chorej, ze Scisle stosuje sie do za-
lecen, nie byt zadowalajacy. Niezwykle istotnym czynnikiem
w historii naszej chorej byt jej stan psychiczno-emocjonalny.
Obawiajac sie odrzucenia ze strony otoczenia, nadal ukry-
wata swoja chorobe, tzn. koniecznos¢ wstrzykiwania insuli-
ny i dializoterapie.

Majac na uwadze wszystkie te czynniki, lekarze pro-
wadzacy zakwalifikowali ja do zabiegu przeszczepienia
nerki i trzustki. W badaniach dodatkowych wykonanych
przed ta kwalifikacja z odchyleh stwierdzono jedynie
ujemny zatamek T w odprowadzeniach znad $ciany dol-
nej w EKG, jednak ze wzgledu na wiek chorej, a takze
brak danych klinicznych wskazujacych na chorobe
wieficowa nie poszerzano wowczas diagnostyki kardio-
logiczne;j.

Po 2 mies. chora zostata wezwana do szpitala, gdzie
wykonano zabieg przeszczepienia nerki oraz trzustki.
Z raportu operacyjnego wynika, ze w trakcie zabiegu
wykonano zespolenie dwunastnicy dawcy z jelitem na-
szej chorej oraz zespolenia naczyniowe: aorta—ujscie
pnia trzewnego, tetnicy krezkowej gornej z tetnica bio-
drowa wspblng prawa oraz tetnicy nerkowej dawcy
z tetnica biodrowa lewa. Po zakofczeniu operacji pa-
cjentke przekazano na Oddziat Pooperacyjny i wtaczo-
no 3-lekowa immunosupresje (takrolimus, mykofenolan
mofetylu i sterydy).

Adres do korespondencji:
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Rycina 1. Angiografia lewej tetnicy wiencowej
przed zabiegiem angioplastyki

Rycina 3. Obraz angiograficzny po implantacji
stentu do prawej tetnicy wiencowej

W 5. dobie od zabiegu stan chorej gwattownie po-
gorszyt sie. W badaniu przedmiotowym stwierdzono hi-
potonie (RR 90/50 mmHg), tachykardie (110/min) oraz
dusznos¢, natomiast w badaniach laboratoryjnych zano-
towano istotng anemizacje. Okazato sie, ze u podtoza
ww. objawéw lezato krwawienie z zespolenia dwunast-
niczo-jelitowego. Podjete leczenie operacyjne zlikwido-
wato Zrodto krwawienia, jednak nawet przetoczenie ma-
sy erytrocytarnej nie poprawito stanu chorej. Kobieta
zgtaszata dusznos¢ oraz bél zamostkowy promieniujacy

Rycina 2. Angiografia prawej tetnicy wiefcowej
przed zabiegiem

Rycina 4. Obraz angiograficzny po implantacji
stentu do gatezi okalajacej, ukazujacy jedno-
czesnie okluzje gatezi przedniej zstepujacej

do gardta. W EKG poza opisywanymi wczesniej zmiana-
mi stwierdzono istotne obnizenie odcinka ST nad Sciang
dolng. W wykonanym wéwczas badaniu echokardiogra-
ficznym stwierdzono hipokineze Sciany dolnej przecho-
dzaca na srodkowe segmenty Sciany tylnej i bocznej.
Frakcja wyrzutowa lewej komory wynosita 48%. W ba-
daniach laboratoryjnych stwierdzono narastanie pozio-
mu markeréw martwicy miesnia sercowego. Mimo ze
obraz jednoznacznie wskazywat na OZW, konsultujacy
kardiolog z uwagi na $wieze krwawienie zalecit leczenie
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po implantacji stentéw do gatezi przedniej zste-
pujacej

zachowawcze, odraczajac koronarografie. Do leczenia
wigczono enoksaparyne, kwas acetylosalicylowy, meto-
prolol, trandolapril, simwastatyne. W efekcie spoczynko-
we dolegliwosci stenokardialne ustapity, jednak chora
zgtaszata dolegliwosci wysitkowe (CCS 3).

Po 3 tygodniach od reoperacji chora przyjeto do tu-
tejszej Kliniki w celu wykonania koronarografii. Wykona-
ne wéwczas badanie echokardiograficzne serca wykaza-
to pogorszenie kurczliwosci miesnia sercowego, w tym
akineze srodkowego segmentu Sciany tylnej oraz hipoki-
neze srodkowego segmentu Sciany bocznej i dolnej.

W koronarografii stwierdzono zamknietg w segmen-
cie proksymalnym gataz okalajaca lewa oraz zamknieta
w segmencie Srodkowym prawa tetnice wiericowa (Ry-
ciny 1 i 2.). Odcinki obu naczyh wypetniaty sie przez
krazenie oboczne. Ponadto w proksymalnym segmen-
cie tetnicy przedniej zstepujacej stwierdzono 50% zwe-
zenie (Rycina 1.). Po konsultacji z prowadzacym chorg
transplantologiem operator podjat decyzje o jednocze-
snym wykonaniu 2-naczyniowej angioplastyki wiefico-
wej z uzyciem klasycznych stentéw metalowych. Zade-
cydowata o tym zgoda transplantologa na uwzglednie-
nie w terapii immunosupresyjnej rapamycyny, dajacej
szanse na ograniczenie prawdopodobienstwa wysta-
pienia restenozy.

Tuz przed zabiegiem chorej podano 600 mg klopido-
grelu. Operator przede wszystkim udroznit prawg tetni-
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ce wiehncowa prowadnikiem angioplastycznym (BMW,
Guidant) i po predylatacji cewnikiem balonowym (Ma-
verick-2, BSC) o $rednicy 2 mm implantowat 20 mm
stent (Liberte, Boston) o $rednicy 4,0 mm (ciSnienie
9 atm). Ze wzgledu na suboptymalny efekt zabiegu $rod-
kowy segment stentu zostat doprezony cewnikiem balo-
nowym (Mercury, Abbott Vascular) o Srednicy 4,5 mm
(cisnienie 22 atm). W efekcie uzyskano petne odtworze-
nie Swiatta naczynia z przeptywem TIMI 3 (Rycina 3.).
Nastepnie operator udroznit gataz okalajaca (GO) pro-
wadnikiem angioplastycznym i po predylatacji cewni-
kiem balonowym o $rednicy 2,0 mm implantowat z do-
brym angiograficznie efektem (przeptyw TIMI 3) 15 mm
stent (Vision, Guidant) o $rednicy 2,75 mm (Rycina 4.).
Niestety, podczas implantacji stentu w GO doszto
do pekniecia blaszki miazdzycowej w ujsciu gatezi
przedniej zstepujacej, co spowodowato okluzje naczy-
nia. Chorej podano bolus, a nastepnie wlew ReoPro.
Prowadnikiem udrozniono miejsce zamkniecia i po po-
szerzeniu cewnikiem balonowym o srednicy 3,0 mm im-
plantowano (cisnienie 16 atm) na zaktadke 2 stenty Vi-
sion (3,5 x 23 mm i 3,0 x 20 mm), uzyskujac przeptyw
TIMI 3 w naczyniu (Rycina 5.).

Chora przekazano na OIOK. Przy przyjeciu chora by-
ta w stanie dos¢ dobrym, negowata dolegliwosci steno-
kardialne (RR 120/60 mmHg, HR 70/min). W EKG wyko-
nanym tuz po przyjeciu na OlIOK nie stwierdzono no-
wych zmian, w tym uniesienia odcinka ST. Co 6 godz.
od PCl oceniano poziom wskaznikéw martwicy serca, jed-
nak poza nieznacznym podwyzszeniem TnT (0,6 ng/dl)
w 12. godz. od zabiegu nie stwierdzono istotnych od-
chylef biochemicznych. Nie obserwowano takze pogor-
szenia funkcji nerek oraz trzustki. W leczeniu farmako-
logicznym stosowano ASA, klopidogrel, karwedilo|,
trandolapril oraz statyne. Ponadto zgodnie z wczedniej-
szymi ustaleniami zamiast przyjmowanego dotychczas
takrolimusu wtaczono rapamycyne.

W wykonanym 5 dni od zabiegu kontrolnym bada-
niu echokardiograficznym stwierdzono nieopisywany
wczesniej obszar hipokinezy w segmencie srodkowym
przegrody miedzykomorowej. Jednoczesnie stwierdzo-
no poprawe kurczliwosci w zakresie $ciany bocznej
i dolnej.

W 7. dobie od zabiegu chora zostata wypisa-
na do domu. Zostata poinformowana o koniecznosci
stosowania co najmniej rocznej terapii 2 lekami prze-
ciwptytkowymi.
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Lektura historii omawianej cho-
rej rodzi wiele pytah. Sa wérdd nich
takie, ktére dotycza patomechani-
zmu OZW, przyczyn tak szybkiej
progresji miazdzycy, wyboru typu
stentéw, ale i takie, ktére wiaza sie
z leczeniem immunosupresyjnym
czy z rokowaniem odlegtym.

Wydaje sie, ze u naszej chorej
do OZW doszto w wyniku niedokrwistosci pokrwotocz-
nej. C6z, w przypadku tak zaawansowanej miazdzycy
taki mechanizm jest jak najbardziej prawdopodobny,
tym bardziej Zze obraz angiograficzny nie wskazywat
na obecno$¢ pojedynczej zmiany odpowiedzialnej
za stan kliniczny chorej.

Nie od dzi§ wiadomo, ze 3 czynniki ryzyka wystepu-
jace u naszej chorej, tj. cukrzyca, niewydolnos¢ nerek
oraz dializoterapia, bardzo sprzyjaja rozwojowi zmian
miazdzycowych. Anemizacja, jaka nastgpita w wyniku
krwawienia 5 dni po operacji transplantacji trzustki
i nerki, sprowokowata tylko kliniczne zaostrzenie za-
awansowanej juz choroby wiencowej. Niejako przy oka-
zji warto podkresli¢, ze przebieg zabiegu PCl (wystgpie-
nie dyssekcji, koniecznod¢ uzycia 4 stentéw) posrednio
wskazuje, jak podatne na uszkodzenia s3 naczynia
u chorych z takimi czynnikami ryzyka wiefcowego.

Angiografia wykonana u naszej stosunkowo mtodej
chorej potwierdza tylko wyniki badania PDAY, ktére wy-
kazato, ze do rozwoju miazdzycy u 0séb z zaburzeniami
gospodarki weglowodanowej dochodzi juz w wie-
ku 24-35 lat. U cukrzykéw stwierdza sie takze czestsze
wystepowanie wielonaczyniowej choroby wiencowej
oraz obecnosé zwezen w tetnicach o mniejszej Srednicy
(badania GUSTO | i FRISC). Znane s3 tez doniesienia
(Goraya i wsp., JACC 2002), ze bardziej narazone na roz-
woéj zmian miazdzycowych sa kobiety chorujace na cu-
krzyce. Az u 64% z nich w wieku 30-64 lat bez objawdw
choroby wiefcowej stwierdzono istotne zwezenie w tet-
nicach wiencowych. Ich czestosé wzrasta az do ok. 90%
w tej samej grupie wiekowej w przypadku wystepowa-
nia dolegliwosci stenokardialnych. Ma to by¢ zwigzane
ze zniesieniem ochronnego wptywu estrogenéw
na Sciane naczyniowa. Warto przy tym pamieta¢, ze
do rozwoju miazdzycy dochodzi nie tylko w tetnicach

wiefcowych, dlatego chorym z cukrzyca zaleca sie regu-
larng kontrole mikroalbuminurii. Odzwierciedla ona bo-
wiem uogélnienie uszkodzenia srédbtonka, tzw. endote-
liopatii, co ma prowadzi¢ do uposledzania funkcji kolej-
nych narzadéw, w tym nerek (nefropatia cukrzycowa)
czy narzadu wzroku (retinopatia). Taka prawdopodobnie
byta tez kolejnosé rozwoju choroby u omawianej pa-
cjentki. Zapewne jej bunt przeciwko leczeniu cukrzycy
tylko przyspieszyt progresje zmian naczyniowych,
a w konsekwencji rozw6j niewydolnosci nerek i koniecz-
nos¢ wdrozenia leczenia nerkozastepczego. Prawdopo-
dobnie wtedy tez doszto do zaatakowania tetnic wief-
cowych, tj. do progresji miazdzycy. Znane sg liczne do-
niesienia na temat progresji miazdzycy u oséb dializo-
wanych, dlatego tez najbardziej optymalny czas prze-
szczepienia nerki i trzustki to okres przed rozpoczeciem
takiego leczenia. Nasuwa sie pytanie: dlaczego czekano
az 3 lata? Zapewne obawiano sie niezdyscyplinowania
chorej przy stosowaniu immunosupresji. Ponadto z wy-
wiadu wynika, ze planowata ona cigze i z tego powodu
sama odwlekata podjecie tej decyzji.

Czytelnikéw zapewne ciekawi, dlaczego zdecydo-
wano sie na implantacje klasycznych stentéw zamiast
stentow DES, duzo bardziej efektywnych w walce
z wielce prawdopodobna u cukrzykéw restenoza wien-
cowg. Otdz ta konkretna decyzja wiazata sie po pierw-
sze z faktem normalizacji zaburze weglowodanowych
oraz nefrologicznych po udanym przeszczepie trzustki
i nerki, a po drugie z optymistycznymi danymi na temat
efektow doustnej terapii rapamycyna. Zdaniem czesci
badaczy intensywne doustne leczenie sirolimusem wy-
daje sie postepowaniem bezpiecznym i przynosi popra-
we wskaznikéw angiograficznych w obserwacji odlegtej
oraz w istotnym stopniu zapobiega wystgpieniu reste-
nozy w stencie.

I tak w badaniu ORBIT (The Oral Rapamune to Inhi-
bit Restenosis Study) podawano doustnie 2 mg (30 cho-
rym) i 5 mg (30 chorym) rapamycyny przez 30 dni
w zwezeniach poddawanych rewaskularyzacji de novo.
Obecnos¢ restenozy w stencie po 6 mies. stwierdzono
u 7,1% i 6,9% badanych. Takze wyniki badania ORAR
(Oral Rapamycin to Prevent Restenosis in patients un-
dergoing coronary stent therapy) pokazaty korzysci pty-
nace z zastosowania rapamycyny w zapobieganiu re-
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stenozie po zabiegu angioplastyki wiefcowej. Nato-
miast w badaniu OSIRIS (Oral Sirolimus to Inhibit Recur-
rent In-stent Restenosis), dotyczacym 300 chorych
z pierwsza restenozg w stencie (ISR), oceniano wptyw
doustnej rapamycyny na wystapienie ponownej reste-
nozy. W badaniu tym udowodniono, ze czestos¢ wyste-
powania angiograficznie potwierdzonej restenozy
w grupie chorych przyjmujacych sirolimus zaréwno
w duzej (od 12 poprzez 8 i 4 mg do 2 mg przez 6 dni
po zabiegu), jak i normalnej dawce (poczatkowo 6 mg,
a nastepnie 2 mg przez 6 kolejnych dni) ulegta redukcji.
Oceniana w koronarografii po 6 mies. restenoza wysta-
pita u odpowiednio 22,1% i 38,6% badanych przy 42,2%
w grupie placebo (p=0,005). W przypadku omawianej
chorej dawkowanie rapamycyny rozpoczeto od 8 mg,
a pdzniej stopniowo obnizano do dawki podtrzymuja-
cej, tj. 2 mg/dobe.

Nastepna kwestig jest rokowanie odlegte omawia-
nej chorej. Nie jest ono najlepsze. Wprawdzie chora nie
ma juz zaburzeh gospodarki weglowodanowej, ale ma
zaawansowane zmiany miazdzycowe w tetnicach
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wieficowych i zagrozona jest ich progresja. Poza tym
chora ta jest po kompleksowym zabiegu angioplastyki
z wszczepieniem 4 klasycznych stentéw metalowych,
co pomimo wdrozonego leczenia rapamycyna wiaze sie
z prawdopodobiefstwem wystapienia restenozy. Do te-
go musi regularnie przyjmowac leki immunosupresyj-
ne, ktére ewidentnie obnizaja jej odpornosc.

Po zapoznaniu sie z historig naszej chorej nasuwa
sie pytanie, czy u wszystkich chorych kwalifikowanych
do przeszczepienia nerek, trzustki lub jednoczesnie obu
tych narzadéw nie powinno sie wczesniej wykonywaé
koronarografii. Wydaje mi sie, ze opisany przypadek
Swiadczy o celowosci wykonywania tego badania
przed zabiegiem transplantacji u kazdego takiego cho-
rego. A nie jest to zadanie nie do wykonania. Warto so-
bie uswiadomi¢, iz do 20 grudnia 2005 r. w Polsce prze-
prowadzono 1018 transplantacji nerki (w tym 22 zabie-
gi transplantacji nerki i trzustki). Przy ponad 120 tys. ko-
ronarografii wykonywanych w ciggu roku ta liczba nie
stanowi praktycznie zadnego problemu i z cata pewno-
cig nie wydtuzy kolejek oczekujgcych na badanie.



