PRACA POGLADOWA

Katarzyna Slubowska, Magdalena Durlik

Klinika Medycyny Transplantacyjnej i Nefrologii, Instytut Transplantologii, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego
Il hiorcow przeszczepu nerki

Cardiovascular risk factors in renal transplant recipients

ABSTRACT

Renal transplantation is the optimal treatment mo-
dality for most patients with end-stage renal failure
— it extends the survival and improves the quality
of life compared with continued dialysis therapy.
However, patients after renal transplantation are still
more susceptible to cardiovascular diseases than
the general population. Cardiovascular complica-
tions are the primary cause of death in patients after
renal transplantation. This is related to the fact that
these patients have many risk factors. They include,

WSTEP

Powiktania sercowo-naczyniowe sa wio-
daca przyczyna zgonéw u pacjentdw po prze-
szczepieniu nerki. Lista czynnikéw ryzyka jest
dluga — obejmuje tak zwane czynniki ,,nie-
tradycyjne”, charakterystyczne dla pacjentéw
z przewlekla choroba nerek i poddanych im-
munosupresji, oraz ,tradycyjne”, typowe dla
populacji ogdlnej. Szczegdtowo przedstawiono
je na rycinie 1. Czynniki te nakladaja si¢ na
siebie oraz kumuluja w miar¢ trwania choroby
nerek, powodujac szybszy niz w populacji ogél-
nej rozw6j zmian w uktadzie krazenia — mig-
dzy innymi przerost migS$nia sercowego, nie-
wydolnos¢ serca, zmiany w naczyniach duzego
i matego kalibru. W konsekwencji prowadzi to
do wystapienia takich zdarzef jak zawat serca
czy udar moézgu, bedacych gléwna przyczyna
zgondOw u biorcow nerki. W niniejszym artyku-
le oméwiono wybrane czynniki ryzyka.

among others, the so called “traditional” risk factors,
typical of the general population, as well as “non-tra-
ditional” risk factors, characteristic of patients with
kidney diseases and additionally given immunosup-
pression. What is vital is early identification of the
risk factors and the prevention and treatment of car-
diovascular complications. This article outlines the
most important cardiovascular risk factors in renal
transplant recipients.
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GZYNNIKI PRZENIESIONE Z OKRESU
DIALIZOTERAPII

Jednym 2z najwazniejszych czynnikow
ryzyka  powiklafi  sercowo-naczyniowych
u biorcéw przeszczepu nerki jest wystepowa-
nie schorzef uktadu krazenia jeszcze przed
transplantacja. Pacjenci poddani dializoterapii
sa narazeni na wiele niekorzystnych czynni-
kéw, takich jak toksyny mocznicowe, wtdrna
nadczynno$¢ przytarczyc, niedokrwistosé, za-
burzenia bialkowe, lipidowe, ciagte lub epi-
zodyczne przewodnienie, obecno$¢ przetoki
tetniczo-zylnej itp., co skutkuje nadmiernym
obcigzeniem uktadu krazenia, przerostem
miesnia sercowego, kalcyfikacja naczyf, przy-
spieszonym rozwojem miazdzycy — wszystko
to manifestuje si¢ znacznie cz¢stszym niz w po-
pulacji ogélnej wystepowaniem choréb uktadu
krazenia. Ryzyko ich rozwoju jest tym wigksze,
im dhuzej pacjent pozostaje dializowany, nieza-
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CZYNNIKI TRADYCYJNE

Wiek
Pte¢ meska
Nadcisnienie tetnicze
Zaburzenia lipidowe
Cukrzyca
Otytosé
Palenie tytoniu
Tryb zycia

Wystepowanie choroby sercowo-naczyniowej

Niedozywienie, wyniszczenie, zespot MIA

CZYNNIKI NIETRADYCYJNE

Czas trwania dializoterapii

przed RTx
Przewodnienie, przetoka tetniczo-zylna,
toksyny mocznicowe
Rodzaj choroby nerek przed RTx

Nadczynno$é przytarczyc
kalcyfikacja naczyn

Przerost mig$nia lewej komory

Niedokrwisto$¢/nadkrwistos¢

Czynniki zwiazane z dializoterapia

Wydolnos$¢ nerki przeszczepionej
Leki immunosupresyjne
Infekcje, przewlekly stan zapalny
Biatkomocz

Czynniki zwiazane z przeszczepieniem

Rycina 1. Czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentdw po przeszczepieniu nerki. MIA (mal-
nutrition, inflammation, artherosclerosis) — niedozywienie, zapalenie, miazdzyca
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leznie od rodzaju dializoterapii. Choroby ukta-
du krazenia stanowig u os6b dializowanych
40-60% przyczyn wszystkich zgonéw. Zatem
ogromne znaczenie maja prawidtowa kwali-
fikacja biorcéw do przeszczepienia, rozpo-
znawanie i odpowiednie leczenie tych chordb
przed zabiegiem transplantacji. I tak, zgodnie
z Zasadami Kwalifikacji i Zgloszenia Chorego
do Krajowej Listy Oséb Oczekujgcych na Prze-
szczepienie Nerki (zamieszczonymi na stronie
Poltransplantu), kazdy pacjent kwalifikowany
do przeszczepienia nerki w Polsce powinien
mie¢ wykonane EKG, rentgen klatki piersio-
wej, echo serca, badanie dna oka, USG dop-
pler tetnic biodrowych. Ponadto kazdy pacjent
z rozpoznang choroba wieficowa, po 60. roku
zycia, z cukrzyca, z miazdzyca, z nieprawidto-
wymi wynikami badafn EKG lub z echo serca
powinien mie¢ wykonana koronarografie i od-
by¢ konsultacje kardiologa, a w zaleznoSci od
wynikéw powinien by¢ odpowiednio leczony
(angioplastyka, stentowanie tetnic wienco-
wych lub leczenie kardiochirurgiczne). Kazdy
pacjent z objawami neurologicznymi lub nasi-
long miazdzyca powinien mie¢ wykonane USG
doppler tetnic szyjnych [1].
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Dla pacjenta optymalne bytoby prze-
szczepienie wyprzedzajace dializoterapig, co
w Polsce jest nadal zbyt rzadkie.

Czynno$¢ nerki przeszczepionej. W popu-
lacji ogblnej udowodniono, ze kazde stadium
przewleklej choroby nerek sprzyja rozwojowi
choréb uktadu krazenia. Obnizony wspodtczyn-
nik przesaczania kigbuszkowego (GFR, glo-
merular filtration rate) jest niezaleznym czyn-
nikiem ryzyka zdarzefi sercowo-naczyniowych
— spadek GFR o 10 ml/min/1,73 m?* zwi¢ksza
ryzyko incydentéw sercowo-naczyniowych
0 6-10% [2, 3]. Wigkszo§¢ pacjentdéw z prze-
wlekta choroba nerek nie dozywa terapii ner-
kozastepczej, gdyz umiera z przyczyn sercowo-
-naczyniowych. Przeszczepienie nerki istotnie
poprawia rokowanie pacjentéw dializowanych,
jednak nie wyréwnuje go do takiego rokowa-
nia jak w populacji ogdlnej. Chorzy po prze-
szczepieniu nerki to ciagle chorzy z przewlekla
chorobg nerek — ponad 70% biorcéw nerki
jest w III-V stadium przewlektej choroby ne-
rek niezaleznie od czasu po transplantacji. Ba-
dania populacji 0s6b po przeszczepieniu nerki
potwierdzaja wptyw niewydolnoSci przeszcze-
pu na ryzyko rozwoju chordéb uktadu kraze-
nia [4-6]. Dokladajac zatem wszelkich staraf
o utrzymanie prawidtowej czynnosci nerki
przeszczepionej, nalezy walczy¢ nie tylko o jak
najdluzsze przezycie przeszczepu, lecz takze
o jak najdtuzsze przezycie biorcy.

Biatkomocz. Dobowa utrata biatka przez
zdrowe nerki nie przekracza 250 mg, w tym nie
wiecej jak 30 mg albumin. Biatkomocz patolo-
giczny jest przede wszystkim objawem uszko-
dzenia nerek. Ale wskazuje si¢ tez jego role
W prognozowaniu incydentéw sercowo-naczy-
niowych, nie tylko w populacji ogélnej, lecz
wsrdd oséb po przeszczepieniu nerki. W po-
pulacji ogélnej przeprowadzono wiele badan
oceniajacych zwiazek biatkomoczu z powikta-
niami sercowo-naczyniowymi. Autorzy z Au-
stralii podjeli si¢ przeprowadzenia metaanali-
zy 26 badaf z udzialem prawie 170 tys. oséb,
wsrdd ktoérych stwierdzono ponad 7100 zda-
rzen wiencowych (w tym 27% S$miertelnych).
Okazalo sie, ze biatkomocz (calkowita utrata
bialka > 300 mg/d.) byt zwigzany z prawie
50-procentowym wzrostem ryzyka rozwoju
choroby wiencowej po uwzglednieniu tzw. kla-
sycznych czynnikéw ryzyka, a makroalbuminu-
ria (utrata albumin > 300 mg/d.) zwigkszata
ponad 2-krotnie ryzyko choroby wieficowej [7].

U o0s6b po przeszczepieniu nerki biatko-
mocz wystepuje u okoto 20-40% biorcéw [8, 9].
Moze by¢ wywolany wieloma czynnikami, takimi



jak ostre odrzucanie, niedokrwienie, prze-
wlekta dysfunkcja przeszczepu, starszy wiek
dawcy, klebuszkowe zapalenie nerek de novo
po przeszczepieniu lub przetrwale uszko-
dzenie nerek wiasnych z okresu przed RTx.
Niezaleznie od przyczyny w populacji 0s6b po
przeszczepieniu nerki biatkomocz réwniez jest
zwigzany z powiklaniami sercowo-naczynio-
wymi oraz $miertelnosScia [10-12]. Roodnat
i wsp. [13] wykazali 2-krotne zwigkszenie ry-
zyka zgonu z czynnym przeszczepem w grupie
pacjentéw po przeszczepieniu nerki z biatko-
moczem w poréwnaniu z chorymi bez biatko-
moczu. Dziesigcioletnie ryzyko rozwoju choro-
by wieficowej u 0s6b po przeszczepieniu nerki
wynosi prawie 40% (u pacjentéw z biatkomo-
czem) i 21% (u pacjentéw bez biatkomoczu)
(p < 0,001) [9]- W leczeniu biatkomoczu sto-
suje si¢ leki objawowe — inhibitory konwerta-
zy angiotensyny (ACE, angiotensin converting
enzyme) i/lub antagonistéw receptora angio-
tensyny II, ale przede wszystkim poszukuje si¢
jego przyczyn i je zwalcza.

Leki immunosupresyjne. Stosowanie
immunosupresji jest niezbedne do osiagnig-
cia stanu immunotolerancji na allogeniczny
przeszczep, co zapobiega jego odrzucaniu.
Obecnie stosowane w Polsce leki immuno-
supresyjne obejmuja: glikokortykosteroidy,
inhibitory kalcyneuryny (cyklosporyna A, ta-
krolimus), inhibitory proliferacji limfocytéw
(mykofenolan mofetylu, mykofenolan sodu,
azatiopryna), inhibitory biatka mTOR (siroli-
mus, ewerolimus), przeciwciala przeciwko lim-
focytom T poliklonalne (ATG, tymoglobulina)
lub monoklonalne — przeciwciata skierowane
przeciwko receptorowi IL-2 (bazyliksymab).
Aby zapewni¢ podstawowa immunosupre-
sje, najczedciej stosuje sie 3 leki jednocze$nie
— podstawe stanowia glikokortykosteroidy,
a pozostale dwa dobierane sg z nastepujacych:
inhibitor kalcyneuryny, lek antyproliferacyjny
(najczesciej mykofenolan mofetylu lub myko-
fenolan sodu, rzadziej azatiopryna), inhibitor
biatka mTOR. Schemat tréjlekowy zaktada
zapewnienie odpowiedniej ochrony przeciwko
ostremu i przewleklemu odrzucaniu, a jedno-
czes$nie jego celem jest minimalizowanie da-
wek jego poszczegllnych sktadnikéw, tak by
ograniczy¢ ich dzialania niepozadane. Niestety
wachlarz dzialan niepozadanych jest bardzo
szeroki. Szczegllnie wplywaja one na wyste-
powanie licznych czynnikéw ryzyka powiktaf
sercowo-naczyniowych, sprzyjaja infekcjom
i nowotworom, maja tez niekorzystny wplyw
na rozwo6j przewleklej dysfunkcji przeszczepu

i gorszej jego czynnosci. Glikokortykosteroidy
wplywaja na rozwdj choréb uktadu krazenia
poprzez wywotywanie dysfunkcji Srédbtonka
1 przyspieszanie miazdzycy, rozwdj nadciSnie-
nia tetniczego, zaburzen lipidowych i zaburzen
gospodarki weglowodanowe;j. Efekt ten nasila-
ja inhibitory kalcyneuryny, ktére niekorzystnie
wplywaja na uktad krazenia, wywotujac nad-
ci$nienie tetnicze, zaburzenia lipidowe, zabu-
rzenia gospodarki weglowodanowej. Ponadto
inhibitory te sa nefrotoksyczne — pogarszajac
czynno§¢ przeszczepu, rowniez w ten sposob
przyczyniaja si¢ do rozwoju powiklan sercowo-
-naczyniowych. Z kolei inhibitory proliferacji
limfocytéw czegsto wywoluja niedokrwistosé,
ktdra sprzyja przerostowi migsnia sercowego.
Podstawowym dzialaniem niepozadanym in-
hibitoréw bialka mTOR jest hiperlipidemia
i mielosupresja. Moga by¢ one réwniez nefro-
toksyczne, cho¢ w mniejszym stopniu niz inhi-
bitory kalcyneuryny.

Optymalizacja leczenia immunosupresyj-
nego do momentu, kiedy beda dostepne leki
pozbawione tak wielu dziatan niepozadanych,
polega na znalezieniu — indywidualnie dla
kazdego pacjenta — réwnowagi mig¢dzy sku-
tecznoScia a bezpieczefistwem.

Nadci$nienie tetnicze. Po przeszczepie-
niu nerki zalecane warto$ci wedtug Kidney Di-
sease: Improving Global Outcomes (KDIGO)
ci$nienia skurczowego powinny by¢ nie wiek-
sze niz 130 mm Hg i rozkurczowego — nie
wigksze niz 80 mm Hg w pomiarach metoda
Korotkova, niezaleznie od wystepowania bial-
komoczu [14]. Czesto$¢ nadci$nienia tgtnicze-
go zdefiniowanego jako RR powinna wynosi¢
co najmniej 140/90 mm Hg i/lub stosowanie le-
kéw przeciwnadciSnieniowych w obserwacjach
0s0b po przeszczepieniu nerki waha si¢ miedzy
50-90% [15-17]. W patogenezie bierze udziat
wiele czynnikéw: miedzy innymi nadci$nienie
przetrwate z okresu przed przeszczepieniem,
wiek, otytos¢, choroba nerek wlasnych, nadcis-
nienie przeniesione z nerka dawcy, opdzniona
czynno§¢ przeszczepu, epizody ostrego od-
rzucania, przewlekta dysfunkcja przeszczepu,
terapia glikokortykosteroidami i inhibitorami
kalcyneuryny, zwezenie tetnicy nerki prze-
szczepionej. Postuluje sie, ze najwigksze zna-
czenie w rozwoju nadci$nienia po transplanta-
cji nerki maja nadciS$nienie przetrwate z okresu
przed przeszczepieniem oraz terapia inhibito-
rami kalcyneuryny. Zanim zaczgto stosowac
cyklosporyne, nadciSnienie tetnicze stwier-
dzano u nie wiecej niz 50-60% os6b po RTx
[18, 19]. Inhibitory kalcyneuryny — poprzez
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stymulacj¢ uktadu wspétczulnego, a takze przez
wplyw na uktad renina—angiotensyna—aldoste-
ron (RAA) —wywotuja skurcz tetniczki dopro-
wadzajacej, ponadto biorg udziat w hamowaniu
uwalniania czynnikéw wywotujacych wazody-
latacje, takich jak prostaglandyny czy tlenek
azotu, a stymuluja uwalnianie wazokonstryk-
toréw, takich jak adenozyna, tromboksan A2,
endotelina-1.

Udowodniono, ze nadci$nienie tetnicze
w populacjibiorcéw nerek jest niezaleznym pre-
dyktorem zdarzefi sercowo-naczyniowych [20],
a takze pOzniejszej utraty przeszczepu [21].
Dlatego tez odpowiednia kontrola ci$nienia
tetniczego jest jednym z kluczowych czynni-
kéw w redukgji ryzyka niekorzystnych zdarzen
sercowo-naczyniowych oraz wydtuzaniu zycia
biorcy i przeszczepu. W leczeniu zaleca si¢
indywidualizacje terapii, dopuszczajac stoso-
wanie preparatow ze wszystkich grup lekéw
hipotensyjnych, z uwzglednieniem ich dziatan
niepozadanych. Szczegdlng grupe stanowig
pacjenci z biatkomoczem powyzej 1 g/dobe,
u ktérych w pierwszej kolejnosci wskazane jest
stosowanie inhibitoréw ACE lub antagonistéw
receptora angiotensyny II (ARB, angioten-
sin receptor blockers) [22]. Najlepszym narze-
dziem weryfikujacym skuteczno$¢ leczenia jest
catodobowy ambulatoryjny pomiar ciSnienia
(ABPM, ambulatory blood pressure monitoring),
w ktérym wartoSci, przy ktorych rozpoznaje
si¢ nadci$nienie, to co najmniej 130 mm Hg
i/lub co najmniej 80 mm Hg dla pomiaréw z ca-
tej doby, a takze nie mniej niz 135 mm Hg i/lub
nie mniej niz 85 mm Hg dla pomiaréw w ciagu
dnia oraz co najmniej 120 mm Hg i/lub co naj-
mniej 70 mm Hg w ciagu nocy [23]. Jednak ze
wzgledu na ograniczenia w dostepnosci ABPM
nie jest stosowany rutynowo i rezerwuje si¢
go raczej dla chorych z chwiejnym, cigzkim
lub opornym nadciS$nieniem, u ktérych trud-
no ustali¢ odpowiednie leczenie. Dlatego tez
w praktyce zaleca si¢ wykonywanie pomiaréw
podczas kazdej wizyty kontrolnej oraz prowa-
dzenie przez pacjentéw dzienniczkéw samo-
kontroli.

Cukrzyca. Zgodnie z definicja Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO, World Health
Organization) cukrzyca, ktéra pojawia si¢ po
raz pierwszy po przeszczepieniu, to cukrzyca
potransplantacyjna (NODAT, new onset dia-
betes after transplantation). Kryteria umozli-
wiajace jej rozpoznanie sa takie same jak kry-
teria cukrzycy w populacji ogdlnej: 2-krotne
stwierdzenie glikemii na czczo nie mniejsze
niz 126 mg/dl lub glikemii przygodnej co naj-
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mniej 200 mg/dl przy towarzyszacych objawach
klinicznych (poliuria, polidypsja, utrata masy
ciata itp.) lub stwierdzenie glikemii co naj-
mniej 200 mg/dl w doustnym teScie obciaze-
nia glukoza. Czesto$¢ wystepowania NODAT
sicga 10-30% u os6b przyjmujacych gliko-
kortykosteroidy oraz inhibitory kalcyneuryny
W czasie pierwszego roku po przeszczepieniu
(maksimum przypada na pierwsze 3 miesiace
po transplantacji). Wiadomo, ze ryzyko wy-
stapienia NODAT rosnie réwniez w pozZniej-
szym okresie.

Ocena stezenia glukozy we krwi powin-
na by¢ wykonywana co tydzief przez pierwsze
4 tygodnie po RTx, nastgpnie co 3 miesiagce
w czasie pierwszego roku, a pdzniej co roku,
a takze u wszystkich chorych rozpoczynajacych
terapi¢ glikokortykosteroidami, inhibitorami
kalcyneuryny lub inhibitorami biatka mTOR,
a takze przy zwigkszaniu dawek tych lekéw
[22]. Warto zaznaczy¢, Ze oznaczenie stgzenia
HbA, we krwi jest przydatne jedynie u oséb
bez niedokrwistosci.

Patogeneza cukrzycy potransplantacyjnej
nie jest dokladnie poznana. Zaktada si¢ istnie-
nie wielu czynnikéw wplywajacych na wystapie-
nie choroby, takich jak leki immunosupresyjne
(gtownie glikokortykosteroidy i takrolimus),
otylos¢, podeszly wiek, wywiad rodzinny w kie-
runku cukrzycy, przewlekle zapalenie watroby
typu C, epizody ostrego odrzucania. Inhibitory
kalcyneuryny moga oddzialywa¢ na komorki
beta wysp trzustkowych, zmniejsza¢ sekrecje
insuliny i ten sposéb wywolywaé rozwdj cu-
krzycy [24].

Cukrzyca, niezaleznie od jej typu i przy-
czyn, jest u oséb po RTx waznym czynnikiem
ryzyka choréb sercowo-naczyniowych, zgo-
néw oraz niewydolnosci przeszczepu. Nie
udowodniono jednak, aby zbyt intensywne
leczenie cukrzycy, z utrzymywaniem HbA
ponizej 6,5% w populacji ogdlnej przyniosto
wiecej korzySci niz leczenie standardowe,
wrecz przeciwnie — tak intensywne leczenie
wigzalo si¢ z wigksza liczba zgonéw [25]. Bra-
kuje duzych randomizowanych badan poréw-
nawczych oceniajacych intensywnos¢ leczenia
i jego skutki u chorych po przeszczepieniu
nerki. Zgodnie z KDIGO zaleca si¢ utrzymy-
wanie HbA, miedzy 7% a 7,5% i unikanie
intensywnego leczenia majacego na celu uzy-
skanie HbA,  ponizej 6%. W leczeniu stosuje
si¢ insuliny lub dostgpne leki przeciwcukrzy-
cowe z uwzglednieniem ich dzialaf niepoza-
danych oraz przeciwwskazan — zwlaszcza wy-
dolnoSci nerki przeszczepionej. Najbardziej



optymalnym leczeniem cukrzycy typu 1 jest
jednoczasowe przeszczepienie nerki i trzust-
ki. U wybranych chorych z cukrzyca wskaza-
ne jest stosowanie kwasu acetylosalicylowego
jako profilaktyki zdarzeh sercowo-naczynio-
wych [22].

Zaburzenia lipidowe. Dyslipidemia to
stan, w ktorym stezenia lipidow w osoczu prze-
kraczaja wartosci uznane za pozadane (r6znig
si¢ one w poszczegllnych populacjach cho-
rych). U oséb po RTx zaburzenia lipidowe
sa czestym zjawiskiem, w czasie pierwszego
roku od RTx obserwuje si¢ je u ponad 50%
os6b. Wytyczne KDIGO nakazuja oznaczanie
petnego profilu lipidowego u wszystkich cho-
rych po RTx w ciagu 2-3 miesigcy od zabiegu,
a nastepnie co najmniej raz w roku, a takze po
kazdej zmianie lekéw lub w innych okoliczno-
Sciach mogacych wywotac zaburzenia lipidowe.
Konieczno$¢ monitorowania lipidéw podykto-
wana jest oczywistym faktem, ze zaburzenia
lipidowe to silny i udowodniony czynnik ryzyka
sercowo-naczyniowego, co udokumentowa-
no gléwnie odnosnie do cholesterolu frakcji
LDL (LDL-C). U chorych po przeszczepie-
niu nerki nalezy najpierw wykonaé bada-
nia pod katem ciezkiej hipertriglicerydemii
(= 500 mg/dl) i ewentualnie ja w pierwszej ko-
lejnosci leczyC. JeSli zostanie wykluczona, to
wtedy w celu terapeutycznym pozostaje LDL-C
— zalecane jest utrzymanie wartoSci ponizej
100 mg/dl. W przypadku gdy LDL-C wynosi
ponizej 100 mg/dl, a triglicerydy — powyzej
200 mg/dl i nie-HDL-cholesterol (nie-HDL-C)
jest wyzszy niz 130 mg/dl, nalezy w pierwszej
kolejnosci dazy¢ do zmniejszenia nie-HDL-C
do wartoSci ponizej 130 mg/dl. Wynik steze-
nia nie-HDL-C, ktéry zbiorczo mierzy znane
frakcje ,,ztego cholesterolu” (LDL-C, VLDL,
Lp(a), IDL), oblicza si¢, odejmujac od catko-
witego cholesterolu ,,dobry” cholesterol frak-
cji HDL (HDL-C): nie-HDL-C = cholesterol
calkowity — HDL-C. Aby uzyska¢ obnizZenie
nie-HDL-C stosuje si¢ leczenie jak przy wy-
sokich LDL-C. W zaleceniach KDIGO jako
priorytet podaje si¢ leczenie cigzkiej hipertri-
glicerydemii (= 500 mg/dl), udowodniono bo-
wiem, ze nieleczona moze wywotac ostre zapa-
lenie trzustki.

W leczeniu, oprécz diety, stosuje si¢
uznane w populacji ogélnej leki hipolipemizu-
jace w dawkach dostosowanych do wydolnoSci
nerki, z uwzglgednieniem ich dziatah niepoza-
danych i interakcji z lekami immunosupresyj-
nymi. Konieczna moze by¢ tez modyfikacja
leczenia immunosupresyjnego. Szczegdlnie

niekorzystny wplyw na profil lipidowy maja
glikokortykosteroidy, inhibitory biatka mTOR
i cyklosporyna A. Nalezy réwniez poszukiwac
wtornych przyczyn zaburzen lipidowych, ta-
kich jak biatkomocz, ostre odrzucanie, niewy-
dolno$¢ przeszczepu, niedoczynno$¢ tarczycy,
choroby watroby itp. W wytycznych KDIGO
nie okreslono, jakie powinny by¢ wartosci do-
celowe stezen cholesterolu catkowitego, chole-
sterolu frakcji HDL i trigliceryd6w, jednak wy-
raznie podano, ze chorych po przeszczepieniu
nerki nalezy traktowac jak chorych podwyzszo-
nego ryzyka sercowo-naczyniowego. Dlatego
zgodnie z wytycznymi europejskimi dotycza-
cymi prewencji choréb sercowo-naczyniowych
warto za warto$¢ docelowg cholesterolu cat-
kowitego przyja¢ mniejsza niz 175 mg/dl, dla
triglicerydéw za§ — ponizej 150 mg/dl, a cho-
lesterolu frakcji HDL powyzej 40 mg/dl u mez-
czyzn i powyzej 50 mg/dl u kobiet. Warto tez
zawsze obliczy¢ stezenie wspomnianego juz
nie-HDL-C.

Przerost mie$nia lewej komory serca.
Przerost migsnia sercowego (LVH, left ven-
tricular hypertrophy) jest to zwigkszenie jego
catkowitej masy w stosunku do powierzchni
ciata. Rozwija si¢ najcze¢sciej w odpowiedzi na
przeciazenie ciSnieniowe lub objegtosciowe (jak
w nadci$nieniu tetniczym czy u oséb z czynna
przetoka tetniczo-zylna) i/lub w efekcie dzia-
fania innych czynnikéw, takich jak katecho-
laminy, angiotensyna II, aldosteron, czynniki
wzrostu, wspoélistniejace choroby (m.in. nie-
dokrwistos¢), leki, wysitek fizyczny (np. sport
wyczynowy). Przerost mig$nia sercowego moze
prowadzi¢ do powaznych powiktaf, takich jak
choroba niedokrwienna serca, zaburzenia ryt-
mu, niewydolno$¢ serca, nagly zgon. Przerost
mie$nia lewej komory serca rozpoznaje si¢
przede wszystkim na podstawie echokardio-
grafii, cho¢ pomocne moga by¢ EKG i rentgen
klatki piersiowe;.

Przerost migénia lewej komory serca wy-
stepuje u okoto 74% o0s6b ze schytkowa nie-
wydolnoScia nerek, rozpoczynajacych terapie
nerkozastgpcza [26]. Glownymi czynnikami
predysponujacymi do LVH w tej grupie cho-
rych sa miedzy innymi: wiek, niedokrwistos¢,
nadci$nienie tetnicze, przewodnienie, czynna
przetoka tetniczo-zylna, czas trwania dializ.
Po przeszczepieniu nerki u czgsci chorych
dochodzi do regresji przerostu, jednak w do-
tychczasowych badaniach nie wykazano jed-
noznacznie wplywu przeszczepienia nerki na
zahamowanie przerostu mig¢snia lewej komory
[27, 28]. Podkresla sig, ze istotne sa: wiek ba-
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danych, wyjSciowa masa lewej komory, stopiefi
niedokrwistosci, cigzko$¢ nadciSnienia tetni-
czego, stopiefi wydolnosci przeszczepu, czas
trwania dializ, obecno$¢ przetoki tetniczo-zyl-
nej, wspotwystepowanie cukrzycy, stosowanie
inhibitoréw ACE oraz antagonistow recepto-
ra angiotensyny II (blokada systemu RAA),
czynniki genetyczne (szczegllnie zwigzanych
z uktadem RAA), a takze stosowana immuno-
supresja (glikokortykosteroidy, inhibitory kal-
cyneuryny, sirolimus).

W populacji 0séb po przeszczepieniu
nerki, podobnie jak w populacji ogélnej, udo-
wodniono, ze przerost mi¢énia lewej komory
jest czynnikiem ryzyka rozwoju niewydolnosci
serca i zgonu [29]. Dlatego szczegdlnie wazne
jest jego wczesne wykrycie, zdiagnozowanie
czynnikéw go wywotujacych i leczenie, by za-
pobiec dalszym powiklaniom sercowo-naczy-
niowym.

Niedokrwistos$¢. Niedokrwisto§¢ po prze-
szczepieniu nerki wedtug KDIGO rozpoznaje
si¢ wtedy, gdy stezenie hemoglobiny wynosi
ponizej 12 g/dl u kobiet lub mniej niz 13 g/dl
u mezezyzn. W populacji ogélnej anemia jest
uznanym czynnikiem ryzyka choréb uktadu
krazenia, nasila juz istniejace choroby serca
i naczyn obwodowych, powoduje niedotlenie-
nie narzadow, charakteryzuje si¢ objawami, ta-
kimi jak ostabienie, spadek tolerancji wysitku,
dusznosci, bdle w klatce piersiowej, zaburzenia
pamigci, uwagi, koncentracji i innymi. U oséb
po przeszczepieniu nerki obraz czerwonokr-
winkowy morfologii krwi jest uwarunkowany
réznymi czynnikami, we wczesnym okresie zna-
czenie maja: stopien niedokrwistosci sprzed
transplantacji, utrata krwi w czasie zabiegu
przeszczepienia (mniejsze znaczenie), zaprze-
stanie podawania preparatow stymulujacych
erytropoeze, opoZniona czynno§¢ przeszczepu,
natomiast w odlegtym okresie do anemii moga
prowadzi¢ przede wszystkim: niezadowalajaca
czynnoS¢ przeszezepu, (epizody ostrego odrzu-
cania, zmiany przewlekte), hemoliza (poleko-
wa, poinfekcyjna, inna), infekcje pogarszajace
czynno$¢ nerki lub wplywajace na szpik, leki
hamujace szpik (immunosupresyjne antyproli-
feracyjne, inhibitory ACE, antagonisci recep-
tora AT?2), niedobory zelaza, kwasu foliowego,
witaminy B12, nowotwory. Dlatego tez niedo-
krwisto$¢ stwierdza si¢ u 20-38,6% chorych
po transplantacji nerki [30-32]. Istotne jest
aktywne poszukiwanie przyczyn anemii i ich
leczenie, a w wypadku uposledzonej czynnoSci
przeszczepu — podawanie preparatow erytro-

poetyny.
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Otylosé. Zgodnie z definicja WHO jest to
choroba przewlekta charakteryzujaca si¢ nad-
miernym gromadzeniem tkanki tluszczowej
i wskaznikiem masy ciata (BMI, body mass in-
dex) co najmniej 30 kg/m?. Choroba prowadzi
do pogorszenia jakoSci zycia, niepetnospraw-
nosci i zwigkszonego ryzyka przedwczesnego
zgonu. Powiklania otylodci to miedzy innymi
insulinooporno$¢, cukrzyca typu 2, nadci$nie-
nie tetnicze, choroba wienicowa, niewydolno$¢
serca, obturacyjny bezdech senny, glomerulo-
patie i niewydolno$¢ nerek, kamica zétciowa,
choroba zwyrodnieniowa stawow, powiktania
hormonalne (zaburzenia miesigczkowania,
hirsutyzm, ginekomastia), nowotwory (jelita
grubego, pecherzyka zétciowego, rak sutka
i endometrium, rak gruczotu krokowego), za-
burzenia depresyjne.

U os6b po przeszczepieniu nerki—oprécz
oceny BMI — zalecany jest takze pomiar ob-
wodu talii jako badanie uzupetniajace i ocenia-
jace wystepowanie otylosci trzewnej. Problem
otylosci dotyczy pacjentéw po przeszczepie-
niu nerki w podobnym stopniu jak populacji
ogolnej, ale do jej wystapienia przyczyniaja
si¢ dodatkowo leki immunosupresyjne, szcze-
gblnie glikokortykosteroidy oraz inhibitory
kaleyneuryny. Udowodniono silny niezalezny
wplyw zwickszonego wskaznika BMI na wysta-
pienie zdarzen sercowo-naczyniowych po prze-
szczepieniu nerki oraz krétszy czas przezycia
pacjentéw i przeszczep6éw. Dlatego tez wspo-
maganie pacjentéw w utrzymaniu prawidtowe;j
masy ciata jest jednym z priorytetéw w opie-
ce nad pacjentem po przeszczepieniu nerki.
Zaleca si¢ leczenie dietetyczne i zmiang stylu
Zycia, nie powinno sie stosowac zadnych lekéw
,»odchudzajacych”, w wybranych przypadkach
wskazane jest leczenie bariatryczne.

Palenie tytoniu. Wedlug badania Global
Adult Tobacco Survey Poland 2009-2010 prze-
prowadzonego w Polsce pod nadzorem Mi-
nisterstwa Zdrowia dla WHO 33% dorostych
mezezyzn i 21% doroslych kobiet, a ogétem
27% o0s6b dorostych (8,7 miliona Polakéw) co-
dziennie pali tytofi, a dodatkowo okoto 3,3%
mezezyzn i 3,3% kobiet pali tyton okazjonalnie
[33]. Po przeszczepieniu nerki okazuje sig, ze
czg8¢ palaczy rzuca natdg, jednak nadal okoto
25-30% nie przestaje palic [34].

Palenie tytoniu pod wieloma wzglgdami
ma szkodliwy wpltyw na organizm. W popula-
cji ogblnej dowiedziono, ze nikotynizm zwiek-
sza ryzyko rozwoju choréb uktadu krazenia,
choréb phuc i pojawienia si¢ nowotwordw, co
prowadzi do przedwczesnego zgonu. Podobnie



jest u 0séb po przeszczepieniu nerki. Kasiske
i wsp. [35] w populacji 1334 chorych po prze-
szczepieniu nerki dowiedli, ze palenie tytoniu
zwicksza ryzyko choréb sercowo-naczynio-
wych, nowotworéw, niewydolnosci przeszcze-
puiSmiertelno$¢. W innej populacji pacjentow
po przeszczepieniu nerki udowodniono, ze
palenie 3-4-krotnie zwigksza ryzyko ostrych
zespotéw sercowych we wczesnym okresie od
transplantacji [36].

Dlatego konieczne sa: ciagla edukacja pa-
cjentéw, uswiadamianie im zagrozen, jakie nie-
sie ze soba naldg palenia tytoniu, zachecanie do
zerwania z nim i pomoc w osiagnieciu tego celu.
Warto kierowaé pacjentéw do specjalistycznych
poradni leczenia uzaleznienia od tytoniu.

STRESZCZENIE

Przeszczepienie nerki u wigkszosci pacjentow ze
schytkowg niewydolnoScig nerek jest najkorzyst-
niejsza forma leczenia nerkozastgpczego — udo-
wodniono, ze wydtuza zycie i poprawia jego komfort
w porownaniu z dializoterapig. Jednak w porownaniu
z populacjg 0goIng biorcy nerek sg bardziej narazeni
na choroby uktadu krazenia. Gtowng przyczyng zgo-
now w tej grupie s3 powiktania sercowo-naczynio-
we, C0 wigze sie z wystepowaniem wielu czynnikow
ryzyka. Do czynnikow ryzyka powiktan sercowo-na-
czyniowych u biorcow przeszczepu nerki zalicza sig
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uktadu krazenia i stosowanie skutecznej te-
rapii. Niezbedne sg regularne okresowe zrdz-
nicowane badania oceniajace uktad krazenia.
Istotna jest Scista wspotpraca miedzy lekarzem
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tzw. czynniki ,tradycyjne” — dobrze znane, typowe
dla populacji ogdlnej, a takze ,nietradycyjne” — cha-
rakterystyczne dla pacjentdw z przewlekig chorobg
nerek i dodatkowo poddanych immunosupres;ji.
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wych. W niniejszej pracy omowiono najwazniejsze
czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego u biorcow
przeszczepu nerki.
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