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nerkozastepczego u chorego z niewydolng nerka przeszczepiona.

Summary: These guidelines address the management of patients with autosomal dominant polycystic
kidney disease who are candidates for kidney and / or liver transplantation. They include issues such

as enlisting for transplantation, indications for nephrectomy, indications for simultaneous kidney and
liver transplantation, qualification of a living donor, qualification for renal replacement therapy in a

patient with a failing transplanted kidney.
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Wstep
Alicja Debska-Slizien, Roman Danielewicz

Zasady postepowania z chorymi na ADPKD kandydatami do transplantacji nerki i/lub watroby jest
kolejnym dokumentem opracowanym przez Grupe Roboczg (GR) ADPKD. GR ADPKD wydata juz
poradnik dla chorych (Autosomalna dominujaca wielotorbielowato$¢ nerek - Poradnik dla pacjentow
oraz ich rodzin, 2017), stanowisko dotyczace diagnostyki molekularnej i poradnictwa genetycznego w
ADPKD (Diagnostyka molekularna i poradnictwo genetyczne w ADPKD, 2018) oraz Zasady
postepowania z chorymi na autosomalnie dominujace wielotorbielowate zwyrodnienie nerek
(ADPKD) i inne torbielowate choroby nerek, 2019).

ADPKD jest najczestsza chorobg genetyczng nerek, wystepuje z czestoscig 1:400 -1000 w populacji
ogoblnej. U okoto 70% chorych w $rednim wieku 58 lat dochodzi do rozwoju przewleklej
niewydolnoS$ci nerek i sprawia to, ze ADPKD jest czwartg najczestsza przyczyng terapii
nerkozastepczej na $wiecie. W Polsce, chorzy na ADPKD stanowia 8% pacjentéw rozpoczynajacych
co roku leczenie nerkozastepcze. Preferowana formg jest przeszczepienie nerek. Chorzy na ADPKD
naleza do jednych z czgsciej kwalifikowanych do przeszczepienia nerek i stanowig 12%-15% biorcow
nerki rocznie. U niektérych chorych na ADPKD dominuje torbielowata choroba watroby co niekiedy
jest wskazaniem do transplantacji watroby. Optymalng forma leczenia u niektorych chorych moze by¢
jednoczesne przeszczepienie nerki i watroby. U wielu pacjentéw przed kwalifikacja do transplantacji
konieczne jest usunigcie nerki wiasnej. Kwalifikacja do nefrektomii jest ztozonym procesem
decyzyjnym 1 zwykle opiera si¢ na doswiadczeniu chirurgéow, jednak obecnie stosowane kryteria sg
subiektywne i nieporownywalne pomiedzy o$rodkami. Istnieje ponadto ryzyko utraty krwi i
konieczno$¢ przetoczenia koncentratu krwinek czerwonych co wigze si¢ z immunizacjg pacjenta.
Wszystko to wydtuza proces kwalifikacji i odwleka transplantacje, uniemozliwia wyprzedzajaca
transplantacje. Spotykamy sie z sytuacjg gdy krewny chorego na ADPKD chce zosta¢ rodzinnym
dawca nerki i rodzi to dylematy, ktére chcemy rozwiaza¢ w niniejszym opracowaniu. Wiele miejsca
poswigcilismy aspektom radiologicznym zwigzanym z transplantacja nerek u chorych na ADPKD.
Chcemy rowniez rozwia¢ watpliwosci dotyczace kwalifikacji chorych na ADPKD do leczenia
nerkozastepczego za pomoca dializy otrzewnowej. Te inne zagadnienia zostaty poruszone w

przygotowanych przez grupe ekspertow zaleceniach.



Rozdziat 1. Zgloszenie do transplantacji chorego wymagajacego nefrektomii przed transplantacja

Magdalena Jankowska, Alicja Debska-Slizien

Z uwagi na mtodszy wiek i niskg wspotchorobowo$é, pacjenci chorujgcy na ADPKD sg bardzo
dobrymi kandydatami do transplantacji nerki w poréwnaniu z 0gélng populacja biorcow. Niemnigj
jednak, przygotowanie chorego z ADPKD do zgtoszenia na list¢ potencjalnych biorcow napotyka
niekiedy na specyficzne dla tej jednostki chorobowej trudnos$ci, w tym na konieczno$¢ nefrektomii
jednej, lub w rzadszych przypadkach, obu nerek wtasnych (NNW). Z obserwacji wlasnych [1] oraz
danych literaturowych [2] wynika, ze konieczno$¢ taka moze dotyczy¢ nawet blisko 40%
potencjalnych biorcow z ADPKD. Odsetek ten, wobec braku systematycznej obiektywizacji wskazan
pozostaje zmienny w zaleznosci od doswiadczen danego osrodka. Nie podlega jednak watpliwosci, ze

procedura ta powinna by¢ zdecydowanie indywidualizowana, niz traktowana standardowo [3].

Ryzyko potencjalnej konieczno$ci NNW nalezy oceni¢ w okresie poprzedzajacym okres
przyspieszenia utraty funkcji nerki, w czasie, gdy planuje si¢ edukacje chorego w zakresie dostgpnych
opcji leczenia nerkozastepczego.

Ocena ryzyka szybkiej progresji choroby

Istnieje szereg wskaznikdw, przydatnych w ocenie ryzyka szybkiej progresji ADPKD i tym samym
oszacowania ewentualnego czasu do podjecia decyzji 0 transplantacji nerki i ewentualnym NNW.

Do wskaznikow tych zalicza si¢ czynniki kliniczne, genetyczne, radiologiczne, biochemiczne oraz
srodowiskowe, ktore zebrano w tabeli 1 [4]. Oceng ryzyka szybkiej progresji prowadzi si¢ w Europie
takze przy uzyciu PRO-PKD score [5] oraz wskaznikow ujetych w wytycznych grupy roboczej ERA-
EDTA dotyczacych leczenia tolvaptanem. W praktyce klinicznej przydatne jest wykorzystanie jako
wskaznikow szybkiej progresji wielkosci nerek w USG przekraczajacej 16 cm u pacjenta ponizej 451z.
i/lub udokumentowany spadek eGFR wigkszy niz 5 ml/min/1.73cm?powierzni ciata w czasie jednego

roku [7].



Ocena wskazan do nefrektomii

Ocena wskazan do nefrektomii zostata omowiona szerzej w osobnym rozdziale ((Rozdziat 3.
Wskazania do nefrektomii).

Z doswiadczen wlasnych osrodka wynika, ze pomocna role w obiektywizacji wskazan odgrywa
badanie MRI bez kontrastu, polecane w diagnostyce obrazowej ADPKD z eGFR<60mI/min/1.73cm?
[8].

Pozwala ono nie tylko oceni¢ catkowitg objetos¢ nerek (TKV), ale takze stopien powigkszenia
torbielowatej watroby, obecno$¢ (lub ilosc¢) torbieli powiktanych oraz impresje powigkszonych nerek
na naczynia zylne, gléwnie zyle gldowna dolng.

Eksperci KDIGO zalecajg wykonanie badania tomokomputerowego bez kontrastu (TK) jamy
brzusznej i miednicy celem ustalenia czy korzystne dla chorego bedzie wykonanie jednoczesnej lub

etapowej nefrektomii [9].

Wybdr czasu nefrektomii

Nalezy pamigta¢, ze NNW wyklucza w zasadzie mozliwo$¢ przeszczepienia nerki pre-emptive, o ile
chory nie ma dawcy rodzinnego. Jezeli oérodek transplantacyjny ma doswiadczenie w zabiegach
jednoczasowego zabiegu NNW oraz transplantacji nerki, taka opcja jest mozliwa, jednak obarczona
wiegkszg ilo$cig powiktan (dtuzszy czas zabiegu, wydtuzona hospitalizacja, konieczno$¢ przetoczenia
preparatow krwiopochodnych) [10,11]. Bywa jednak, Zze chory poinformowany o takim ryzyku
swiadomie decyduje si¢ na wybor tej opcji, jezeli jakos$¢ zycia stanowi dla niego priorytet [12].
Wydaje sie takze, ze wyniki odlegte takich zabiegdw nie r6znia si¢ od wykonywanych dwuczasowo
[10-13].

Z uwagi na zalezno$¢ od dializ chorych poddanych NNW, o ile nie ma naglacych wskazan do zabiegu,
nalezy go odroczy¢ do czasu rozpoczecia dializoterapii. Wowczas opcja z wyboru wydaje sie
hemodializa, jednak niewykluczony jest wybor dializy otrzewnowej po zabiegu NNW. Zagadnienia
dotyczace dializy otrzewnowej omowiono w osobnym rozdziale (Rozdziat 10. Dializa otrzewnowa u

chorego z ADPKD przed transplantacja i po utracie funkcji nerki przeszczepione;j).

Przygotowanie do nefrektomii

Jezeli NNW wykonywana jest z przyczyn naglacych (np. nowotwor), u chorego dotychczas
niedializowanego wowczas przygotowanie do nefrektomii obejmuje wybor metody leczenia
nerkozastepczego koniecznego po zabiegu oraz zapewnienie dostgpu naczyniowego. U pacjentow
leczonych nerkozastepczo rozsadne wydaje sie¢ zachowanie okoto 2-3 miesigcznego odstepu od

rozpoczgcia dializoterapii, chociaz nie ma wystarczajacej ilosci danych na poparcie tej praktyki.



Wynika ona z obserwacji, ze pierwsze 90 dni dializoterapii jest okresem o podwyzszonym ryzyku
powiktan, w tym zgonu.

O ile nie ma przeciwwskazan, nalezy w procesie przygotowania do zabiegu NNW wykorzystac
mozliwo$¢ zabezpieczenia krwi do autotransfuzji, co zostato szerzej oméwione w osobnym rozdziale

(Rozdziat 2. Autotransfuzja u kandydata do nefrektomii).

Przygotowanie do transplantacji

Podstawowa kwestig w przygotowaniu chorego wymagajacego NNW do zabiegu transplantacji jest
zapewnienie choremu odpowiedniej ilosci czasu na wykonanie badan niezb¢dnych do zgloszenia na
liste potencjalnych biorcow. Pelne przygotowanie chorego oczekujacego na NNW pozwala na
unikniecie dtuzszych niz to konieczne opdznien w aktywowaniu chorego na liscie. W praktyce jest to
mozliwe nawet po miesigcu od nefrektomii, dlatego proces przygotowania chorego wymagajacego
nefrektomii nie odbiega od procedur stosowanych u pacjenta z ADPKD przygotowywanego do

przeszczepienia pre-emptive.

Tabela 1. Wskazniki ryzyka szybkiej progresji ADPKD (4)

Genetyczne:
PKD1
Wiariant skracajacy 5’

Obecnos¢ gendéw modyfikujacych

Kliniczne:

Pte¢ meska

Wecezesny wiek wystgpienia objawdw (w tym nadci$nienia)
Woczesne zmniejszenie GFR

Duze rozmiary nerek

Epizody krwiomoczu

Kamica nerkowa

Zakazenie torbieli

Radiologiczne:
Klasa 1C,1D i 1E wg klasyfikacji Mayo
Duza catkowita objetos$¢ nerek (TKV)

Srodowiskowe:
Mata podaz wody

Duza podaz kalorii i sodu w diecie




Otylos¢

Palenie papierosow

Biochemiczne:
Kopeptyna
Biatkomocz

Wysoka osmolarno$¢ moczu

Podsumowanie:

U chorego na ADPKD wskazana jest ocena ryzyka szybkiej progresji niewydolnos$ci nerek. W
praktyce klinicznej przydatne jest wykorzystanie jako wskaznikow szybkiej progresji wielko$ci nerek
w USG przekraczajacej 16 cm u pacjenta ponizej 45rz. i/lub udokumentowany spadek eGFR wigkszy
niz 5 ml/min/1.73cm?powierzni ciala w czasie jednego roku.

Ryzyko potencjalnej koniecznosci NNW nalezy oceni¢ w czasie, gdy planuje si¢ edukacje chorego w
zakresie dostepnych opcji leczenia nerkozastepczego.

O ile nie ma przeciwwskazan, nalezy w procesie przygotowania do zabiegu NNW wykorzystac¢
mozliwos¢ zabezpieczenia krwi do autotransfuzji.

Podstawowg kwestig w przygotowaniu chorego wymagajacego NNW do zabiegu transplantacji jest
zapewnienie choremu odpowiedniej ilo$ci czasu na wykonanie badan niezbednych do zgloszenia na

liste potencjalnych biorcow.
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Rozdziat 2. Autotransfuzja u kandydata do nefrektomii

Magdalena Jankowska, Hanna Suchanek
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Autotransfuzja (transfuzja autologiczna) to zabieg przetaczania krwi, w ktorym dawca i biorca
jest ta sama osoba. Transfuzje autologiczne obejmuja przedoperacyjne pobranie krwi wlasnej pacjenta,
hemodilucj¢ srodoperacyjna, oraz przetoczenie krwi wynaczynionej §rodoperacyjnie. Niniejsze
zalecenia odnosza si¢ jedynie do pierwszej z wymienionych procedur.

Wskazaniem do zabiegu autotransfuzji jest potencjalna konieczno$¢ przetoczenia krwi pacjentowi,
ktory z powodu planowanego postgpowania leczniczego moze wymagaé takiego przetoczenia.
Podstawowa korzyscia z zabiegu autotransfuzji dla kandydata do nefrektomii jest uniknigcie ryzyka
zwigzanego z aloimunizacja. Pozostate korzysci to: uniknigcie ryzyka przeniesienia chorob
wirusowych, zmniejszenie ryzyka innych powiktan poprzetoczeniowych oraz ograniczenie transfuzji
alogenicznych [1].

Przetoczenie krwi moze by¢ konieczne az w 39% zabiegow nefrektomii nerki wielotorbielowatej
wykonanych metodg otwartej nefrektomii i w 12% przypadkow, w ktorych zastosowano metode
laparoskopowa [2]. Przetoczenie krwi i zwigzana z tym aloimunizacja jest najbardziej prawdopodobng
przyczyna wydtuzenia oczekiwania na liscie potencjalnych biorcow obserwowanego w grupie chorych
z ADPKD poddanych nefrektomii [3]. W jednostkowych przypadkach moze to by¢ nawet przyczyna
dyskwalifikacji od przeszczepienia nerki, co opisywano na przyktad w przypadku planowanej

transplantacji od dawcy rodzinnego [2].

Zasady pobierania krwi do autotransfuzji s w Polsce regulowane przez zapisy obwieszczenia Ministra
Zdrowia z dnia 6 marca 2019 r. w sprawie wymagan dobrej praktyki pobierania krwi i jej sktadnikow,
badania, preparatyki, przechowywania, wydawania i transportu dla jednostek organizacyjnych
publicznej stuzby krwi [4].

Z uwagi na wymienione w tabeli 1 przeciwwskazania do pobrania krwi autologicznej, pacjenci z
przewlekla niewydolno$cia nerek, a w szczegdlnos$ci pacjenci leczeni nerkozastepczo, nie sg idealnymi
kandydatami do autotransfuzji. Pacjenci z ADPKD sg jednak chorymi zazwyczaj mtodszymi i
obarczonymi mniejszg chorobowoscig w poréwnaniu do pozostatych chorych kwalifikowanych do
przeszczepienia nerki [5]. Ponadto, do utrzymania docelowych warto$ci hemoglobiny czesto
wymagaja niewielkich dawek srodkow stymulujacych erytropoeze lub nie wymagaja ich wcale [6].
Dodatkowo, pacjenci leczeni metoda hemodializy sa dobrze zaadoptowani do zmian objeto$ci

wewnatrznaczyniowej, co zmniejsza ryzyko donacji.

Tabela 1. Przeciwwskazania do pobrania krwi autologicznej

Bezwzgledne
Stezenie Hb < 10 g/dl
Aktywne zakazenie bakteryjne

Niestabilna choroba wiencowa
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Ciezkie zwezenie aorty
Niekontrolowane nadci$nienie tetnicze
Przebyty zawat serca

Niewydolnos¢ kragzenia moézgowego
Padaczka

Guz mézgu

Wzgledne

Stezenie Hb 10-11 g/dl

Obecno$¢ markerow chorob wirusowych HBV, HCV, HIV, wywiad lekarski wskazujacy na
zakazenie HTLV U/II

Wiek> 70 rz

Ciaza

Brak dostgpu naczyniowego

HTLV- human T-cell leukemia/lymphoma virus; HBV -hepatitis B virus; HCV- hepatitis C virus;

HIV- human immunodeficiency virus

Kwalifikacji do przedoperacyjnego pobrania krwi wiasnej pacjenta dokonuje lekarz kwalifikujgcy do
zabiegu nefrektomii w czasie do 30 dni przed planowanym zabiegiem operacyjnym. Lekarz
dokonujacy kwalifikacji wydaje skierowanie do odpowiedniego centrum krwiodawstwa i
krwiolecznictwa, w ktorym okresla termin i rodzaj postepowania leczniczego oraz liczbe jednostek
krwi pelnej zleconych do pobrania. Ostateczng decyzj¢ o pobraniu krwi autologicznej podejmuje
lekarz RCKiK (Regionalnego Centrum Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa).

Zazwyczaj przeprowadza si¢ 2 pobrania Krwi pelnej po 450 ml. Taka objetos¢ pozwala na
przygotowanie 2 j KKCz oraz 2j. FFP. Pobranie krwi dokonuje si¢ zazwyczaj w odstepach 141 7 dni
przed planowanym przetoczeniem (zabiegiem nefrektomii). Ostatnie pobranie moze nastgpic
najpozniej 72 godziny przed planowanym przetoczeniem. Z doswiadczen wlasnych wynika, ze w
przypadku chorych dializowanych korzystne jest zachowanie odstepu 10 dniowego pomiedzy
donacjami, co pozwala na skuteczng stymulacj¢ erytropoezy przez podanie ESA. Wskazana jest takze
rutynowa ocena gospodarki zelazowej i adekwatna suplementacja zelaza.

Przed przetoczeniem autologicznego KKCz obowigzuje wykonanie proby zgodnosci serologicznej.
Kazde przetoczenie krwi, takze autologicznej, wigze si¢ z potencjalnymi powiktaniami (tabela 2) [7].
Niemniej jednak ryzyko wystapienia takich powiktan jest niewielkie (0.043%) w poréwnaniu do

transfuzji krwi alogenicznej [7].
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Tabela 2. Powiktania i odczyny zwigzane z przetoczeniem krwi i preparatow autologicznych

Hiperwolemia

Zakazenie

Hemoliza nieimmunologiczna
Hemoliza immunologiczna
Hipotensja

Goraczka

Dreszcze

Zaczerwienienie skory
Reakcja alergiczna

Rozsiane wykrzepianie wewnatrznaczyniowe
Zator powietrzny

Reakcje zwigzane z infuzjg antykoagulantow 1 innych substancji konserwujacych

Z uwagi na ryzyko hiperwolemii u chorych dializowanych nie nalezy wykonywa¢ autotransfuzji, o ile
nie wystapig wskazania kliniczne (okotooperacyjna utrata krwi, spadek Hb). Sktadnik krwi (KKCz,
FFP) nie wykorzystany do autotransfuzji nie moze by¢ przeznaczony do leczenia innego pacjenta i
ulega utylizaciji.
Podsumowanie:
Wskazaniem do zabiegu autotransfuzji czyli zabiegu w ktorym dawca i biorca jest ta sama osoba jest
potencjalna konieczno$¢ przetoczenia krwi pacjentowi, ktory z powodu planowanego postepowania
leczniczego moze wymagac takiego przetoczenia.
Podstawowa korzys$cig z zabiegu autotransfuzji dla kandydata do nefrektomii jest uniknigcie ryzyka
zwigzanego z aloimunizacja.
Pi$miennictwo
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Torres VE, EI-Zoghby ZM. Native Nephrectomy in Renal Transplant Recipients with
Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease. Transplant Direct. 2015; 1(10):e43
3. Jankowska M, Kuzmiuk-Glembin I, Skonieczny P, Debska-Slizien A. Native nephrectomy in
renal transplant recipients with autosomal dominant polycystic kidney disease. Transplant
Proc 2018;50(6):1863-1867.
4. Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 6 marca 2019 r. w sprawie wymagan dobrej praktyki
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Rozdzial 3. Wskazania do nefrektomii

Maciej Kosieradzki, Alicja Debska-Slizien, Marcin Matuszewski

Dane na temat korzysci z przedprzeszczepiennej nefrektomii u chorych z ADPKD sa
sprzeczne a wskazania i czas jej wykonania budza kontrowersje. Rezerwuje si¢ ja do dwoch sytuacji,
kiedy przeszczepienie nerki mogtoby by¢ znacznie utrudnione lub niemozliwe ze wzgledu na wielko$é
nerek przy schodzeniu nerki az do miednicy, ponizej kolca biodrowego oraz nawracajgcych, nie
poddajacych si¢ leczeniu powiktan torbieli. Nalezy jednak zawsze bra¢ pod uwage, ze na ogot chorzy
z ADPKD majg zachowang diurezg, ktora zapobiega przewadnianiu si¢ przecigzeniu serca a usunigcie
nawet 1 nerki spowoduje ograniczenie resztkowej diurezy o mniej wiecej potowe z restrykcja
objetosci przyjmowanych ptyndéw i co za tym idzie jakoSci zycia. W zwiazku z tym decyzj¢ o

usuni¢ciu nerki wielotorbielwatej powinna by¢ podejmowana po rozwazeniu wszystkich czynnikow.

Dla potrzeb opracowania przyjeto klasyfikacje dowodu medycznego za Centre for Evidence-Based
Medicine, Oxford:

Poziom | opis

dowodu

1A Przeglady systematyczne (homogeniczne) randomizowanych badan kontrolowanych

1B Pojedyncze randomizowane badania kontrolowane (z waskim przedziatem ufnosci)

1C Wszyscy albo nikt

2A Przeglady systematyczne (homogeniczne) badan kohortowych

2B Pojedyncze badania kohortowe lub stabej jakosci (<80% followup) badania
randomizowane

2C Badania ekologiczne; badania przekrojowe

3A Przeglady systematyczne (homogeniczne) badan kliniczno-kontrolnych

3B Pojedyncze badania kliniczno-kontrolne

4 Serie przypadkow (oraz stabej jako$ci badania kohortowe i kliniczno-kontrolne)

5 Opinie ekspertow

Jedynie niespelna 20% chorych z ADPKD wymaga nefrektomii wlasnej nerki (jednej lub obu) z
jakiegokolwiek powodu. W materiale UCSF (University of California, San Francisco) byto to 32
sposrod 171 chorych, przy czym u polowy zabieg wykonano réwnoczes$nie z przeszczepieniem, u 7
przed a u 9 po przeszczepieniu w okresie badania obejmujacym 10 lat (3). Dos¢ odlegle juz w czasie
badanie z osrodka w Innsbrucku podaja, ze sposrod 99 chorych nefrektomia konieczna byta u 35 (u 25
wykonana przed przeszczepieniem, u 10 po). 5-letnie przezycie chorych i przeszczepu byto o niemal
20% lepsze w grupie, w ktdrej wykonano nefrektomi¢ niz w grupie bez nefrektomii. Chorzy, ktérzy
wymagali usuniecia nerki po przeszczepieniu mieli najgorsze 5-letnie przezycie przeszczepu (52 vs

89% w grupie, ktora nie wymagata nefrektomii po przeszczepieniu) (4). Mimo to autorzy rekomenduja
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nefrektomi¢ jedynie w razie nawrotéw powiktan torbieli. Naszym zdaniem jedyny uprawniony
wniosek z tego badania to w przypadku wskazan nefrektomig nalezy wykonac¢ przed a nie po
przeszczepieniu, chociaz poziom dowodu jest do$¢ niski: 4). W niedawnym badaniu z o$rodka
berlinskiego porownano wyniki 89 nefrektomii wykonanych przed przeszczepieniem i 32 po (w grupie
2 nerki byty $rednio o 1 kg mniejsze!). Wskazania byly podobne: 55% bdl, 30% zakazenia 10%
kamica i 5% krwawienia. W ponad 3% usuni¢tych preparatow w histopatologii stwierdzono raka.
Wydaje sig¢, ze nieco bezpieczniejszg procedurg byto usunigcie nerki po przeszczepieniu — tylko 1
chory doswiadczyt powiktania w stopniu 3 skali Clavien-Dindo, podczas gdy w grupie nefrektomii
przed przeszczepieniem byty 3 powiklania w stopniu 3, 2 w stopniu 4 oraz 3 zgony, aczkolwiek nie
osiaggnigto istotnosci statystycznej (5). Chyba najwigksza opisana grupa obejmuje blisko 500 chorych
po przeszczepieniu nerki na Uniwersytecie Wisconsin: u 303 nie wykonywano nefrektomii, 27 miato
usunigte obie nerki wlasne jednoczasowo przed przeszczepieniem i 161 obie nerki w trakcie
przeszczepienia. W 10 letniej obserwacji nie stwierdzono réznicy w przezyciu chorych ani
przeszczepoéw. W grupie, ktdrej pozostawiono obie nerki 16% chorych wymagato nefrektomii po
przeszczepieniu w okresie 10 letniej obserwacji. Zakrzepica zyly nerkowej wystepowata najczesciej
(4,4%) w grupie nefrektomii wykonywanych jednoczesnie z przeszczepieniem (w pozostatych
grupach 1,3 1 0%). W grupie nefrektomii wykonywanych przed przeszczepieniem odsetek zakazen
rany byt najwickszy (26% vs 11 i 5%), pozostate wezesne powiktania chirurgiczne wystapity z
podobna czestos$cig w kazdej z grup (6). U 47 chorych nie poddanych nefrektomii w okresie 5 lat po
przeszczepieniu zakazenia torbieli, ktdre udato si¢ opanowac antybiotykiem wystapily u 3 chorych, u
2 hematuria nie wymagajgca intensywnego postepowania, nie stwierdzono innych powiktan (7).
Autorzy nie znajdujg przestanek do rutynowego usuwania wielotorbielowatych nerek przed
przeszczepieniem (poziom dowodu: 4). Mimo pozostawienia nerki ryzyko zakazen uktadu
moczowego jest tylko nieznacznie wyzsze u chorych po przeszczepieniu nerki z ADPKD (56%
pacjentow vs 44% w grupie bez ADPKD), a 5-letnie przezycia chorych byty nieco gorsze (67,5% vs
80,1%) ale nalezy uwzglednic, ze jest to schorzenie obejmujace nie tylko nerki, ale rOwniez inne
narzady (8). Veroux i wsp. porownali wyniki 40 jednostronnych nefrektomii wykonanych
réwnoczesnie z przeszczepieniem nerki z 80 przeszczepieniami nerki u chorych z ADPKD bez
nefrektomii oraz 25, u ktérych nefrektomie¢ wykonano przed przeszczepieniem. Nie stwierdzili réznic
W przezyciu przeszczepu ani pacjentéow (Sredni okres obserwacji 5,6 roku), liczba powiktan
okotooperacyjnych byta najwyzsza w grupie, w ktorej nefrektomi¢ wykonano przed przeszczepieniem.
Chorzy po nefrektomii wykonanej przed przeszczepieniem dluzej tez oczekiwali na przeszczep oraz w
chwili przeszczepienia mieli nizsze ste¢zenie hemoglobiny i diureze (9). Autorzy uwazaja, ze
jednostronng nefrektomie mozna bezpiecznie wykonaé rownoczesnie z przeszczepieniem nerki u
bezobjawowych chorych z brakiem miejsca na przeszczep a nefrektomie przed przeszczepieniem
limitowa¢ wytacznie do przypadkéw objawowych (sita dowodu: 3B). Centrum we Fryburgu stosuje

technike jednoczasowego ipsilateralnego usunigcia nerki wielotorbielowatej w trakcie przeszczepienia
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rutynowo (10). Wydtuzato to zabieg o $rednio 30 min w stosunku do kontroli (propensity score
matchnig dla najblizszego w czasie przeszczepienia), czesciej tez konieczne byty przetoczenia krwi
(23 vs 7%). Srednie wydhuzenie czasu wydaje si¢ niewielkie, ale biorgc pod uwage organizacyjne
wyzwania przy przeszczepie nerki ze zwlok moze mie¢ znaczenie. Powiktania chirurgiczne i
ogbélnomedyczne wystgpowaly z identyczng czestoscig. Porownywalne byty tez przezycia pacjenta i
przeszczepu (sita dowodu: 3B). Podobnie w badaniu Lucasa i wsp. jednostronna jednoczasowa
nefrektomia z przeszczepieniem (n=16) wydtuzata czas zabiegu o $rednio 30 minut, pozostawata bez
wplywu na utrate krwi i powiktania §rodoperacyjne (11). Fuller uzyskat identyczne wyniki, gdy
nefrektomie¢ wykonuje si¢ przed, w trakcie czy po przeszczepieniu nerki, przy czym pacjenci
najbardziej usatysfakcjonowani byli jednoczasowym rozwigzaniem. Zabieg trwa jednak znaczaco
dhuzej (160 minut) a chorzy dhuzej przebywaja w szpitalu (3).

Sulikowski i wsp. z kolei w grupie 21 chorych po przeszczepieniu, u ktorych nie usunigto
wielotorbielowatej nerki/nerek odnotowat dobrg odlegla czynno$¢ przeszczepu u 81%, z 4
przypadkami bezobjawowego ucisku nerki przeszczepionej przez torbiele wtasnej nerki, 1 zgon z
powodu uogdlnionego zakazenia, 15 przypadkow zakazen torbieli lub dolnych drog moczowych oraz
1 krwotok do torbieli. 8 chorych (38%) wymagato nefrektomii po przeszczepieniu. Dla porownania
sposrod 25 chorych, u ktorych wykonano nefrektomie przed przeszczepieniem u 3 konieczne byto
odjecie drugiej nerki wtasnej po przeszczepieniu (12%), u 8 (32%) wystapity infekcje po drugiej
stronie a u 5 (20%) powiktania chirurgiczne (12). W innej publikacji tej samej grupy nefrektomia
drugiej nerki po przeszczepieniu konieczna byta u 16% chorych vs 14% w grupie bez nefrektomii, z

tym ze w grupie bez nefrektomii wystgpito wigcej cigzkich powiktan (28% vs 17%) (13).

Nefrektomia laparoskopowa

Ogodlnie nefrektomia laparoskopowa, czy laparokopowa z uzyciem robota skraca okres powrotu do
zdrowia (14), jednak biorac pod uwagg wielko$¢ nerki wielotorbielowatej siggajaca nierzadko 30 cm
zastosowanie jej wydaje si¢ kontrowersyjne. Nalezy pamigtaé, ze i tak bedzie trzeba w jakim$ miejscu
nacia¢ powtoki, aby wydostac¢ nerke na zewnatrz. Koszty tych procedur sa znaczne, a liczba
przepuklin pooperacyjnych — wprawdzie w innej lokalizacji — zblizona i brak badan poréwnujacych
technike otwarta i laparokopowa, czy robotowa. W serii 13 chorych z Indii odnotowano uszkodzenie
torebki §ledziony, uszkodzenie optucnej, podniedroznos¢ jelita i uraz zyly gtownej dolnej przy
dostepie laparoskopowym. (15). W badaniu Chen i wsp. porownat 16 chorych operowanych technikg
otwarta z 15 operowanymi laparoskopowo, w obu grupach cze$¢ zabiegéw wykonana byta
obustronnie, ale usuwane nerki byly relatywnie mate ($rednio <1000 cm3). Utrata krwi i czas pobytu
przemawialy na korzys¢ nefrektomii laparoskopowej w ADPKD, pozostate powiktania byty podobne

w obu grupach (16). Pfister i wsp. zalecaja, aby bardzo duze nerki usuwac¢ technikg otwartg, gdyz
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liczba powiktan jest mniejsza, chociaz wniosek ten stawiajg na podstawie dostepne;j literatury a nie

danych z wtasnego badania (17).
Obustronna nefrektomia

Obustronna nefrektomia moze by¢ wykonana jednoczasowo, w tym takze laparoskopowo, z tym ze
czas takich zabiegéw bywa diugi (blisko 4 godziny) (18). Koledzy z osrodka katowickiego opisali
grupe 18 chorych poddanych obustronnej nefrektomii (19). Chirurgiczne powiktania wystgpity u 45%
chorych (opdznione gojenie rany — 4, przepuklina pooperacyjna — 3, przewlekte bole — 3, krwiak
podwatrobowy — 2, wrzod stresowy — 1, podniedroznos¢ — 1, zakrzep przetoki dializacyjnej - 5).
Autorzy konkluduja, ze zabieg taki niesie ze sobg wysokie ryzyko powiktan (poziom dowodu: 4). W
doswiadczonych rekach obustronna nefrektomia laparoskopowa moze by¢ wykonana réwnoczesnie z
przeszczepieniem (20, 21), ale w innym badaniu blisko 64% chorych po jednoczasowej obustronnej
nefrektomii i przeszczepieniu nerki doswiadczyto cigzkich, wymagajacych reoperacji powiktan (22),
wieksza byla tez utrata krwi i odsetek powiktan urologicznych (23), trudno wigc uznac ja za zabieg
bezpieczny (poziom dowodu: 4). Takze w badaniu Bromberga i wsp. jednoczasowa obustronna
nefrektomia z przeszczepieniem nerki wigzata si¢ z istotnie wickszym ryzykiem ciezkich powiktan
srodoperacyjnych (10% vs 0), dluzszym czasem zabiegu, utratg krwi, potrzebg przetoczen i dtuzszym
pobytem (24). Podobne wyniki prezentuje Lucas: obustronna nefrektomia laparoskopowa wigze si¢ z
ponad dwukrotnie wigkszg utratg krwi, czasem operacji dluzszym o 2 godziny oraz znacznie wyzszym
ryzykiem powiktan srodoperacyjnych (11). Dodatkowo warto wzia¢ pod uwage niechirurgiczne
konsekwencje obustronnej nefrektomii, ktorymi mogg by¢: cigzka niedokrwistos¢, przewlekta

hipotonia czy duze wahania wolemii.

Najczgstsze wskazania do nefrektomii przed przeszczepieniem uszeregowane wg. wystepowania to:

1. Brak miejsca ha przeszczep

Limit miejsca stanowit najczestsze wskazanie do nefrektomii w materiale UCSF (50% chorych), przy
czym wykonywano je jednoczasowo z przeszczepieniem nerki (3). Wydaje sig, ze jako opcja leczenia
wartg rozwazenia jest embolizacja tetnicy nerkowej (poziom dowodu: 3A). W grupie 15 chorych
leczonych na Uniwersytecie w Lille skuteczna embolizacja spowodowata po 3 miesigcach redukcje
objetosci wielotorbielowatej nerki z 2550 cm3 do $rednio 1680 cm3 (o 1/3). Nie odnotowano cigezkich
powiktan. Po zabiegu 13 chorych zostato zakwalifikowanych do przeszczepienia, 7 przeszczepiono do
czasu zakonczenia badania (25). W wigkszym badaniu z Bordeaux sukces zabiegu endowaskularnego
udato si¢ osiggnac¢ w przypadku 90% sposrod 76 embolizowanych nerek. 65 sposrod 73 chorych
trafito na liste oczekujacych. Po 3 miesigcach osiagnigto redukcj¢ objetosci o 40% a w odlegtym
okresie o niemal 60%. Zesp6t poembolizacyjny wystapit w 18,3% zabiegow, cigzkie powiklania u 5%,
czyli w znaczacej ilosci przypadkow (26). U chorych dializowanych otrzewnowo nie byto

koniecznosci przejscia na HD a czas hospitalizacji byt krotszy w porownaniu z nefrektomia (27).
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2. Bole (okolicy) nerki zle kontrolowane farmakologicznie

Przewlekty bol w okolicy powigkszonej nerki stanowit jedno z najczestszych wskazan do nefrektomii
wykonywanej przed przeszczepieniem (3). Embolizacja tetnicy nerkowej jest rowniez skuteczng
metoda leczenia bolu zwigzanego z renomegalia (poziom dowodu: 3A (28)).

3. Nawracajace krwotoki z drég moczowych u chorych, ktorych nie mozna lub nie planuje

sie leczy¢ embolizacjq dotetniczg.

Sposrod 7 chorych w opublikowanej przez UCSF grupie, w ktorej nefrektomie wykonano przed
przeszczepieniem hematuria stanowila jedno z 3 gtdéwnych wskazan (pozostate: podejrzenie guza i
bal) (3).

4. Nawracajace infekcje

Sa najczestszym wskazaniem do wykonania nefrektomii wiasnych nerek po przeszczepieniu (3).
(poziom dowodu: 4). W starej serii z Nantes (1993) sposrod 39 chorych po przeszczepieniu nerki u 3
doszto do zgonu wskutek powiktan septycznych w okresie 4 lat obserwacji (29).

5. Podejrzenie nowotworu

Podejrzenie guza w nerce wielotorbielowatej byto jednym z najczestszych wskazan do wykonania
nefrektomii w ramach przygotowania do przeszczepienia nerki (3). Wsrod obserwowanych 954 zmian
typu IIF w skali Bosniaka Schoots i wsp. zidentyfikowali jedynie 54, ktore ostatecznie wymagaty
usunigcia, przy czym w jedynie 9 potwierdzono nowotwor (30). W przypadku progresji z 1IF w
kolejnej ocenie do typu III Iub IV ryzyko nowotworu wzrastato do 85%. Okoto polowa guzéow
klasyfikowanych jako Bosniak III jest zto$liwych (25-100%) (30-33). Guzy typu Bosniak IV sg
ztosliwe $rednio w 90% (56-100% w poszczeg6lnych publikacjach).

6. Objawy niedozywienia, brak apetytu, zmeczenie, ograniczenie normalnej aktywnosci

7. Przepuklina wewnetrzna spowodowana renomegalig.

8. Przetoczenia krwi

Wisrdd chorych wymagajacych usuniecia nerek wielotorbierlowatych czgsto wystepuja osoby z niskim
poziomem hemoglobiny. Ze wzgledy na rozlegto$¢ zabiegu, konieczne jest u nich zabezpieczenie i
czasami przetoczenie krwi po zabiegu. Dla wyeliminowania potencjalnych komplikacji
immunologicznych zwigzanych z przetoczeniem krwi od dawcy, korzystnym wydaje si¢ rozciggnicte
w czasie przygotowanie krwi wiasne do autotransfuzji. (??)

Podsumowanie

Najistotniejsze zagadnienia do rozwazenia u chorego z ADPKD zwiazane z nefrektomia ujeto w
ponizszej tabeli. Wskazania, czas wykonania nefrektomii oraz uzyta metoda powinny by¢ ustalane

indywidualnie.
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Zalecenie Poziom dowodu
Nie ma wskazan do rutynowego usuwania wielotorbielowatych nerek przed | 4
przeszczepieniem.
Takimi wskazaniami mogg by¢ brak miejsca na przeszczep wynikajacy z
bardzo duzej objetosci nerki wielotorbielowatej lub istotne klinicznie
objawy zwigzane ze zmianami w nerkach
W przypadku podjecia decyzji o nefrektomii zabieg mozna wykona¢
a) W trakcie przeszczepienia nerki 3B
b) Przed przeszczepieniem nerki 4
Embolizacja tetnicy nerkowej jest mozliwg skuteczng metodg zmniejszenia | 3A
objetosci nerki w przypadku, gdy limituje ona przeszczepienie oraz redukcji
objawow boélowych
Jednoczasowa obustronna nefrektomia niesie ze sobg wyzsze ryzyko 4
powiktan. Wskazania do takiego zabiegu powinny by¢ jednoznaczne i nie
powinno si¢ go taczy¢ z przeszczepieniem nerki
Zabiegi technikg laparoskopowa, lub laparoskopowsg z uzyciem robota 4
nalezy ograniczy¢ do sytuacji, gdy rozmiary nerki nie sg ekstremalnie duze
Kazdy chory z PKD, o ile nie planuje si¢ usuni¢cia obu nerek z innych 5
wskazan powinien mie¢ przed przeszczepieniem przynajmniej raz
wykonane badanie TK lub MRI w celu oceny ryzyka onkologicznego
Zmiany typu Bosniak IIF wymagaja okresowej rewaluacji, nie powinno si¢ | 2A
wstrzymywacé przeszczepienia
Zmiany typu Bosniak III Iub IV wymagaja wykonania nefrektomii 2A
Przed zabiegiem wskazane jest zabezpieczenie krwi do autotransfuzji
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Rozdziat 4 Wskazania do transplantacji watroby w torbielowatosci watroby u chorego ha ADPKD
Wskazania i kwalifikacja do jednoczasowej transplantacji nerki i watroby
Krzysztof Zieniewicz, Alicja Debska-Slizien, Magdalena Durlik

Wielotorbielowatos¢ watroby (PLD - Polycystic Liver Disease) moze by¢ patologia
wystepujaca pojedynczo lub, czesciej, jako pozanerkowa lokalizacja autosomalnej dominujace;j
wielotorbielowatos$ci nerek (ADPKD - Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease). PLD jest
najczgstszym pozanerkowym objawem ADPKD i wystepuja u ponad 80% dorostych chorych na
ADPKD [1]. Niezaleznie od tego, izolowane torbiele watroby moga by¢ objawem autosomalnej
torbielowatosci watroby autosomal dominant polycystic liver disease (ADPLD), ktora jest rzadka
choroba genetyczng nie majaca zwigzku z mutacjami w genach PKD1, PKD2.

Do czynnikow ryzyka wystapienia PLD w ADPKD naleza: wiek, ple¢ zenska, przebyte ciaze,

egzogenna terapia hormonalna estrogenami oraz znaczna obj¢to$¢ nerek (total kidney volume, TKV)
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[1, 2]. Istnieje powszechny konsensus, ze kobiety cierpigce na objawowg PLD nie powinny
przyjmowac hormonalnych lekoéw antykoncepcyjnych ani terapii hormonozastepczej. Nie tylko
estrogeny, ale i progesteron jest szkodliwy, poniewaz podobnie jak estrogeny powoduje proliferacje
cholangiocytow.

Wiekszos$¢ chorych na PLD nie odczuwa Zzadnych objawdw i nawet znaczne zaawansowanie PLD nie
prowadzi do uszkodzenia funkcji watroby. Jednak okoto 20% chorych cierpi z powodu objawow
ciasnoty wewnatrzbrzusznej. Hepatomegalia duzego stopnia prowadzi do kompresji sasiednich
narzadow: zotadka, ptuc jelit co przejawia si¢ bolami plecow, brzucha, wymiotami, odbijaniem,
uczuciem petnosci, refluksem zotadkowo jelitowym, brakiem taknienia, utratg masy ciala,
wyniszczeniem, sarkopenig znacznym obnizeniem jako$ci zycia. Duza masa watroby moze
powodowac ucisk zyly wrotnej, nadci$nienie wrotne, ucisk zyt watrobowych -zespot Budd-Chiari,
kompresje zyty gldwnej dolnej z obrzgkami obwodowymi i wodobrzuszem [1].

Fotografia 1 obrazuje wielko$¢ watroby u chorega na PLD.

Obrazowanie watroby w celu okreslenia nasilenia PLD powinno by¢ czgécig wstgpnej oceny chorego
na ADPKD. W badaniu HALT, PLD zostato sklasyfikowane na podstawie obj¢tosci watroby w MRI
standaryzowanej wzrostem pacjenta, jako: tagodne (<1000ml/m), $rednie (1000-1800ml/m) oraz
ciezkie (>1800ml/m) [3].

U 5% pacjentdow stwierdza si¢ krwawienie do torbieli lub zakazenie torbieli, ktore sa przyczyna
ostrego boélu brzucha i wymagaja postepowania zblizonego do leczenia analogicznych powiktan w
nerkach. Pierwszym badaniem obrazowym w tej sytuacji jest ultrasonografia, ktora w przypadku silnie
wyrazonych objawow klinicznych i dobrych warunkéw badania moze by¢ rozstrzygajgca, zalecanym

badaniem obrazowym przy podejrzeniu torbieli powiktanej jest badanie TK lub MRI jamy brzuszne;j.

Leczenie farmakologiczne ciezkich postaci PLD (powodujacych objawy ciasnoty wewnatrzbrzuszne;j)
nie jest stosowane poza badaniami klinicznymi, w ktorych podejmowano proby leczenia analogami
somatostatyny (oktreotyd, lanreotyd) i sirolimusem (4, 5, 6). Zmniejszenie masy watroby nie byto
trwale, a leczeniu towarzyszyly niepozadane objawy co zniechecato do dalszych prob klinicznych z
zastosowaniem wymienionych lekéw. Leczenie tolwaptanem jest nieskuteczne w PLD, poniewaz
komorki watroby nie posiadaja receptorow V2.

Leczenie chorych cierpigcych z powodu cigzkiej, objawowej PLD obejmuje zatem gtéwnie
postgpowanie chirurgiczne. Opcje chirurgiczne sa nastepujace: aspiracja ptynu z torbieli, drenaz
ptynu, skleroterapia, fenestracja, embolizacja odgatezienia tetnicy watrobowej unaczyniajacej
najwieksze torbiele, czg$ciowa resekcja watroby i przeszczepienie watroby. Chirurgiczne interwencje
w PLD moga by¢ obarczone powiktaniami w postaci krwawienia, zakazenia, zacieku z6lci, zapalenia
otrzewnej, a przede wszystkim, nieumiejetnie przeprowadzone mogg prowadzi¢ do pozniejszej
dyskwalifikacji pacjenta od transplantacji watroby. Powinny by¢ zatem wykonywane w

doswiadczonych osrodkach po starannym rozwazeniu wskazan.
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Przeszczepianie watroby w wielotorbielowatej chorobie watroby

Przeszczepienie watroby (orthotropic liver transplantation, OLT) w PLD jest ostateczng opcja
terapeutyczng. Dotyczy chorych, u ktdrych nie mozna wykonaé czesciowej resekcji watroby, lub byta
ona nieskuteczna. U pacjentow z cigzkim przebiegiem PLD funkcja narzadu jest zazwyczaj
prawidtowa; nie obserwuje si¢ wzrostu wskaznikow dysfunkcji watroby ani objawdéw klinicznych
marskos$ci watroby. System MELD (Model for End Stage Liver Disease), gdzie do wyliczenia
punktacji potrzebna jest warto$¢ bilirubiny, kreatyniny, INR (international normalized ratio) i stezenia
sodu w surowicy, czy tez skala Child (encefalopatia, wodobrzusze, bilirubina, INR, aloumina) nie
odzwierciedlajg cigzkosci PLD, stad alokacje narzadu w oparciu o te systemy daja male szanse na
przeszczepienie watroby chorych na PLD. W zwigzku z wspomniang sytuacja, w wigkszosci
systemow alokacji pacjenci majg dodawane punkty (tzw. exception points). Niekiedy rodzi to
dylematy etyczne, czy uzasadnione jest narazanie pacjentdw na leczenie immunosupresyjne do konca
zycia tylko w celu poprawienia ich jakosci zycia. Wskazaniem do przeszczepienia watroby u chorych
ZPLD jest jednak masywna hepatomegalia potaczona z niedozywieniem, niskim st¢zeniem albumin
w surowicy, sarkopenig lub nawracajgcymi powaznymi powiktaniami jak zakazone torbiele,
peknigcia, krwotoki, nadci$nienie wrotne. Czyli objawy, ktore nie tylko obnizajg jako$¢ zycia, ale
rowniez w dtuzszej perspektywie moga spowodowac smier¢ chorego. Przeszczepienie watroby
doprowadza do korekcji niedozywienia czy wyniszczenia oraz poprawia jako$¢ zycia pacjenta.
Jednoczasowe przeszczepienie nerki nie jest konieczne, jesli nie ma cech ich niewydolnosci i

zazwyczaj mozna je odtozy¢ na wiele lat.

U chorych na PLD hepatektomia, ktora poprzedza transplantacje watroby moze nastrecza¢ trudnos$ci
ze wzgledu na mozliwos¢ licznych zrostéw, dotyczy to rowniez chorych po wezesniejszej czeSciowe;j
hepatektomii. Fotografia 1 obrazuje stan przed rozpoczeciem transplantacji watroby, a fotografia 2
wykonana jest srodoperacyjne w trakcie hepatektomii.

Wiyniki transplantacji watroby u chorych na PLD sa porownywalne do wynikéw u biorcéw o innych
etiologiach niewydolnosci watroby [7-14]. Wedtug danych z rejestrow europejskich (ELTR) i
amerykanskich, a takze doniesien z piSmiennictwa z oSrodkow azjatyckich, transplantacja watroby
stanowi skuteczng metode leczenia chorych z PLD, z bardzo dobrym wieloletnim przezyciem — od

ponad 90% poprzez 85-90% i 77%, odpowiednio 1 rok, 5 lat i 10 lat (10, 13).

Wskazania i kwalifikacja do jednoczasowej transplantacji nerki i watroby

Kwalifikacja do jednoczasowego przeszczepienia nerki i watroby (SLKT) powinna by¢
interdyscyplinarna i obejmowac lekarza hepatologa, nefrologa i chirurga transplantologa. Zgtoszenie

do KLO powinno obejmowac¢ dane medyczne dotyczace kwalifikacji do obu narzadow.
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Wskazaniem do przeszczepienia nerki w ADPKD jest schytkowa niewydolno$¢ nerek. Optymalnym
postgpowaniem jest wyprzedzajace przeszczepienie nerki wraz z przeszczepieniem watroby, o ile sa
do tego drugiego wskazania. eGFR, przy ktorym nalezy zglosi¢ pacjenta do SLKT powinien wynosic¢
<30 ml/min. SLKT moze by¢ wykonana rowniez u pacjenta juz dializowanego. Ocena wszystkich
uktadow i narzadow jest taka sama jak do transplantacji samej nerki. Zasadnicze znaczenie ma
obrazowanie narzgdow jamy brzusznej najoptymalniej za pomocg badania MRI.

OPTN (Organ Procurement and Transplant Network) proponuje ponizsze zasady do wzigcia pod
uwage przy kwalifikacji chorego z marskos$cig watroby do SLKT (16).

1) Przewlekta choroba nerek (definiowana jako eGRF<60ml/min w okresie minimum 90 dni) i

przynajmniej jedno z ponizszych:
e Ostatni eGFR <30ml/min
e Rozpoczecie dializy z powodu ESRD

2) Ostre uszkodzenie nerek (acute kidney injury, AKI) udokumentowane ktéryms z ponizszych

zdarzen trwajacych przez 6 kolejnych tygodni (dokumentowane co 7 dni) przynajmniej jedno
Z ponizszych:
e Wymagane leczenie dializami

e eGFR <25ml/min

Pacjenci PLD mieszcza si¢ w punkcie pierwszym, z zastrzezeniem, ze wskazaniem nie jest marskos¢
watroby tylko nasilone objawy ciasnoty wewnatrzbrzusznej. Poniewaz chorzy z PLD nie majg cech
niewydolno$ci watroby duze znaczenie ma obrazowanie narzadow jamy brzusznej i ustalenie
bezwzglednych wskazan do hepatektomii. Usuniecie nerki u chorego kwalifikowanego do SLKT
moze zmieni¢ topografic w jamie brzusznej i spowodowac ustgpienie objawow ciasnoty.
Wystepowanie jednak dodatkowo powaznych powiktan PLD jak nawracajace zakazenia torbieli,
pekniecia torbieli, krwotoki, nadcisnienie wrotne przemawia za SLKT.

W przypadku SLKT zgodnie a zasadami alokacji biorca watroby otrzymuje nerke od tego samego
dawcy.

Zasady alokacji nerek z dnia 1 stycznia 2016 r. wg Poltransplantu przedstawiaja si¢ nastgpujaco:
Parametry wyboru biorcy nerki: Biorca jednoczasowego przeszczepu nerki i innego narzadu: Wybor
biorcy wg zasad osrodka transplantacyjnego, nie jest wymagany cross-match. Przeszczep jest
obligatoryjny.

Biorca jako zgtoszony do przeszczepienia nerki ma oznaczone HLA i oceniang immunizacje w
testach PRA i oznaczane anty-HLA, jednak wykonanie proby krzyzowej CDC pozostawione jest do
decyzji osrodka przeszczepiajacego. Przeszczepienie SLKT najczes$ciej odbywa si¢ na podstawie
zgodnosci grup krwi bez uwzgledniania proby krzyzowej. Natomiast mozna wykona¢ wirtualny
cross-match, ktorego wynik jest prawie natychmiastowy.

Immunosupresja po SLKT
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SLKT najczesciej odbywa si¢ na podstawie zgodno$ci grup krwi bez uwzglednienia proby krzyzowej
i stopnia immunizacji biorcy. Retrospektywna ocena immunologiczna biorcy jest mozliwa gdy
zachowane sg probki surowicy biorcoOw sprzed transplantacji. Watroba wywiera efekt
immunosupresyjny co zmniejsza ryzyko odrzucania nerki. Po SLKT obserwuje si¢ zanikanie lub
obnizanie poziomu DSA (dotyczy DSA klasy I). Ochronny efekt watroby zwigzany jest z absorpcja
preformowanych DSA (donor specific antibody) przez jej uktad siateczkowo-$rodbtonkowy. Opisano
jednak zwigkszone ryzyko zaleznego od przeciwciat odrzucania nerki, odrzucania watroby oraz zgonu
u biorcow z preformowanymi lub powstaltymi de novo przeciwciatami klasy 11 (17). Ochronnego
dziatania watroby nie obserwuje si¢ rowniez w przypadku transplantacji nerki u wczeéniejszego
biorcy watroby.

Nie opracowano konkretnych zalecen dotyczacych protokotu immunosupresyjnego u biorcy SLKT.
Poniewaz jednym z niekorzystnych zdarzen obserwowanych po SLKT jest opoéznione podjecie funkcji
przez nerke przeszczepiong (delayed graft function, DGF) proponowane jest stosowanie indukcji
przeciwciatami monoklonalnymi (anty-IL2R), mykofenolan mofetilu i glukokortykoidy oraz
odroczone o 2 dni podanie takrolimusa. U chorych przeszczepianych w trybie elektywnym gdy
mozliwe jest ustalenie stopnia immunizacji biorcy, u chorych uczulonych, do rozwazenia jest podanie
przeciwcial poliklonalnych (anti-thymocyte globulin, ATG) w zamian przeciwciat anty-IL2R (18).
Odnotowano lepszg przezywalnos¢ pacjenta w przypadku SLKT w poroéwnaniu z OLT (19, 20).
Jednak u chorych ze znaczng chorobowoscia, ryzykiem serowo-naczyniowym, ktorzy przeszli w
niedalekiej przesztosci sepse, przedtuzajacym si¢ zabiegiem OLT, niestabilno$cig w trakcie zabiegu

OLT, ryzyko SLKT jest znaczne i powinno si¢ poprzestawaé na transplantacji samej watroby.

Podsumowanie:

PLD jest najczgstszym pozanerkowym objawem ADPKD i wystepuje u ponad 80% dorostych chorych
na ADPKD. Izolowane torbiele watroby moga by¢ tez objawem innej rzadkiej choroby genetycznej
jaka jest ADPLD. U pacjentdéw z ciezkim przebiegiem PLD funkcja narzadu jest zazwyczaj
prawidtowa; nie obserwuje si¢ wzrostu wskaznikow dysfunkcji watroby ani objawdéw klinicznych
marsko$ci watroby. Mimo to przeszczepienie watroby u chorych na PLD z towarzyszacymi objawami
ciasnoty wewnatrzbrzusznej moze by¢ ratujaca zycie i poprawiajaca jako$¢ zycia opcja terapeutyczna.
Chorzy na PLD z niewydolno$cig nerek powinni by¢ rozwazeni do jednoczasowej transplantacji nerki

i watroby.
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Fotografia 1. Wielotorbielowato$¢ watroby. Zdjecie przed rozpoczgciem transplantacji

watroby.
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Fotografia 2. Wielotorbielowato$¢ watroby. Zdjecie srddoperacyjne w trakcie

hepatektomii.
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Rozdziat 5. Zasady kwalifikacji 0osob spokrewnionych jako dawcow zywych

Beata Lipska-Zi¢tkiewicz, Edyta Szurowska, Joanna Pienkowska

W typowych przypadkach pierwsze objawy ADPKD wystepuja dopiero migdzy 30. a 50. rz,
tak wiec nie jest rzadka sytuacja kiedy mlody, dotychczas bezobjawowy, dorosty cztonek rodziny
zglasza che¢ oddania nerki swojemu krewnemu ktory osiagnat juz etap schytkowej niewydolnosci
nerek w przebiegu ADPKD [1,2]. Z uwagi na duzg zmiennos$¢ fenotypowa choroby przektadajaca sie
na rozny stopien nasilenia objawow i ich zalezno$¢ od wieku ryzyko, ze potencjalny spokrewniony
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kandydat na zywego dawce narzadu sam jest obcigzony ADPKD jest znaczne. Zgodnie z zasadami
dziedziczenia autosomalnego dominujacego wynosi ono az 50% u krewnych I stopnia tj. dzieci (jak
rowniez rodzenstwa w przypadku wywiadu wielopokoleniowego). Z uwagi na powyzsze, przy
rozpatrywaniu kandydatur od oséb spokrewnionych z chorym na ADPKD wskazana jest najwyzsza
ostrozno$¢ a kazda watpliwo$¢ powinna by¢ interpretowana jako przeciwskazanie do dawstwa.
Kandydat powinien zosta¢ poddany szczegotowemu badaniu fizykalnemu, w tym ocenie w kierunku
wystgpowania nadci$nienia tetniczego bedacego najwczesniejszg manifestacjg kliniczng choroby
mogaca ujawni¢ si¢ juz w wieku rozwojowym. Nastepnie, u osob u ktdrych nie stwierdzi si¢ objawow
klinicznych dyskwalifikujacych z dawstwa i/lub sugerujacych ADPKD (por. [3]) konieczne jest
wykonanie badan obrazowych celem wykluczenia obecnos$ci zmian morfologicznych w nerkach
typowych dla torbielowato$ci nerek, ktére ujawniaja si¢ w roznym wieku, jednak najpozniej do 40 r
zycia. Aktualne stanowisko GR PTN zaleca wykonanie MRI jako metody z wyboru [3]. Stwierdzenie
w sumie 10 torbieli u potencjalnego dawcy z grupy ryzyka w wieku 16-40 lat jest wystarczajace do
postawienia rozpoznania ADPKD, a mniej niz 5 torbieli w badaniu MRI jest wystarczajace dla
wykluczenia diagnozy ADPKD, por. nizej [4]. W przypadku, gdy badanie fizykalne i obrazowe nie
wykaze obecnos$ci cech sugerujagcych ADPKD krewnego starajgcego si¢ o kwalifikacje¢ jako dawce
zywego przed ostatecznym zatwierdzeniem kandydatury nalezy skierowac na konsultacje genetyczng
celem przeprowadzenia analizy rodowodowej oraz ew. kwalifikacji do badan molekularnych. Na
rycinie 1. przedstawiono schemat kwalifikacji Spokrewnionego kandydata na dawce zywego dla

chorego z ADPKD uwzgledniajacy wywiad, badania obrazowe i genetyczne.

Radiologiczne aspekty kwalifikacji oséb spokrewnionych jako dawcow zZywych
Joanna Pienkowska, Edyta Szurowska

Diagnostyka radiologiczna odgrywa istotng role we wstepnej kwalifikacji potencjalnego
dawcy narzadu. Obecnie, w wickszosci publikacji, mozna spotka¢ opinie o przydatnosci
przesiewowego badania rtg klatki piersiowej oraz badania usg jamy brzusznej jako metod przydatnych
dla oceny ogdlnego stanu zdrowia dawcy [5]. Wydaje si¢ jednak, ze w zwigzku ze znaczacym
postgpem technologicznym ocena klatki piersiowej powinna by¢ przeprowadzana przy zastosowaniu
niskodawkowego badania TK (NDTK), ktore obcigza pacjenta porownywalng jak rtg dawka
promieniowania, pozwalajac jednocze$nie na bardziej szczegdlowa ocene ptuc i §rodpiersia. NDTK
umozliwia nie tylko wykluczenie procesu rozrostowego w ptucach, optucnej, $cianie klatki piersiowej
i srodpiersiu, ale pozwala rowniez na oceng potencjalnie ztosliwych zmian drobnoguzkowych, czesto
niewidocznych w klasycznym badaniu rentgenowskim. Jest to réwniez metoda zapewniajaca
wykluczenie toczacego si¢ aktywnego procesu srodmigzszowego lub zapalnego oraz rozedmy, ktora
moze byé objawem radiologicznym POCHP. Srédpiersie oceniamy pod katem obecnosci

powigkszonych weztow chtonnych i innych zmian rozrostowych w poszczegoélnych przedziatach.
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Raportujemy takze obecnos¢ ptynu w jamie optucnowej i worku osierdziowym, stan naczyn ptucnych
oraz zmiany w widocznym odcinku kregostupa. Dodatkowo NDTK daje mozliwos$¢ oceny uwapnienia
tetnic wiencowych (zmodyfikowany wskaznik Agatstona, calcium-score), ktore wskazuje na ryzyko
obecnosci istotnych zwezen 1 przysztych incydentow wiencowych. Brak zwapnien z duzym
prawdopodobienstwem wyklucza wystepowanie istotnych zwezen w tetnicach wiencowych, natomiast
ich wysoki wskaznik wskazuje na konieczno$¢ wykonania badania angio-TK tetnic wiencowych i
ocene ryzyka ich istotnosci, a takze wdrozenie postepowania terapeutycznego. Wskaznik Agatstona
wynoszacy od 0 do 10 oznacza niskie ryzyko istotnych zwegzen tetnic wiencowych, od 11 do 100
umiarkowane, od 101 do 400 umiarkowanie wysokie, natomiast >400 wysokie ryzyko zdarzenia
wiencowego.

Celem wykluczenia obecno$ci torbieli w nerkach jako badanie wstepne najczeSciej stosuje sig
konwencjonalng ultrasonografie ze wzgledu na jej wysoka dokladnos¢ diagnostyczna, tatwa
dostepnos¢ i niski koszt. Ocena ultrasonograficzna pacjentéw z wariantem patogennym w genie PKD1
opiera si¢ na kryteriach Ravina zaleznych od wieku (tab. 1) [6]. W przypadku dodatniego wywiadu
rodzinnego ultrasonograficzne kryteria diagnostyczne wymagane dla potwierdzenia diagnozy mowia o
przynajmniej dwoch torbielach w jednej lub obu nerkach u o0séb ponizej 30 roku zycia, przynajmniej
dwach torbielach w kazdej nerce w przedziale wiekowym od 30 do 59 lat i przynajmniej 3 torbielach
w kazdej nerce u 0sob powyzej 60 roku zycia.

Warianty patogenne w genie PKD2 sg przyczyna okoto 15% przypadkow ADPKD i zwykle wiazg si¢
z lzejsza postacig choroby. U takich osob, zwlaszcza w mlodym wieku, kryteria Revine'a nie majg
zastosowania, ze wzgl¢du na ryzyko uzyskania fatszywie ujemnych wynikow. Dlatego tez obecnie w
ramach badan przesiewowych stosuje si¢ zwykle ujednolicone kryteria diagnostyczne (tab. 2), ktore
moga by¢ stosowane niezaleznie od rodzaju mutacji u o0s6b powyzej 15 roku zycia z dodatnim

wywiadem rodzinnym [7].

Tab.1. Kryteria Ravina rozpoznania ADPKD

LICZBATORBIELI

WIEK WYWIAD RODZINNY + WYWIAD RODZINNY -
<30 > 2 torbiele w jednej lub obu|>5
nerkach
30-59 > 2 torbiele w kazdej nerce >5
>60 > 3 torbiele w kazdej nerce >8

Tab.2. Ujednolicone kryteria diagnostyczne rozpoznania ADPKD

Potwierdzenie Wykluczenie

32




wiek Liczba torbieli wiek Liczba torbieli

15-39 Przynajmniej 3 torbiele zlokalizowane w | 15-39 | Niediagnostyczne
jednej lub obu nerkach (tacznie)

40-59 Przynajmniej 2 torbiele w kazdej nerce | >40 Mniej niz 2 w kazdej nerce

>60 Przynajmniej 4 w kazdej nerce

Rozpoznanie ADPKD uniemozliwia dawstwo nerki. Z tego wzgledu u spokrewnionych dawcow
zywych nalezy stosowa¢ metode o wysokiej skutecznosci diagnostycznej (wysokie NPV i
specyficzno$¢) w obrazowaniu torbieli nerek i jednocze$nie nieinwazyjng. Oba te zalozenia spetnia
tomografia rezonansu magnetycznego (MRI), obecnie wykorzystywana zazwyczaj w duzych
osrodkach transplantacyjnych na $wiecie do oceny zyjacych dawcow nerki pod katem ADPKD. W
badaniu MRI bez dozylnego podania $rodka kontrastujacego (bez CM 1i.v.) mozna okresli¢ z bardzo
duza pewnoscig liczbe i charakter torbieli ze wzgledu na wysoka rozdzielczo$¢ kontrastu zwlaszcza
dla struktur ptynowych wedlug ujednoliconych kryteridow rozpoznania ADPKD [7]. Inne opracowanie
przyjmuje, ze wystepowanie tgcznie czterech lub mniej torbieli nerkowych pozwala na wykluczenie
ADPKD (NPV — 100%, specyficznos¢ — 98,3%) [4]. U os6b w wieku ponizej 40 lat z grupy ryzyka i z
niejednoznacznymi wynikami badania MRI Iub braku korelacji badan USG i MRI do wyjasnienia

statusu pacjenta konieczne jest przeprowadzenie badan molekularnych (por. nizej).

W przypadku, gdy nie ma podstaw do podejrzenia, ze u kandydata na dawce nerki rozwinie si¢ w
przysztosci ADPKD, czyli gdy kandydat nie spetnia ujednoliconych kryteriow rozpoznania ADPKD w
USG ani nie wykryto u niego wiecej niz 4 torbieli w badaniu MRI, kolejnym badaniem
diagnostycznym powinna by¢ tomografia komputerowa jamy brzusznej z dozylnym podaniem $rodka
kontrastujacego [8]. Oczywiscie jest to badanie narazajace pacjenta na promieniowanie jonizujace,
dlatego nie powinno by¢ stosowane w dlugotrwalej obserwacji, niemniej wydaje si¢, ze przed
podjeciem tak istotnej decyzji, jakim jest pobranie narzadu, badanie TK wykonane metoda
wielofazowa (faza bez podania $rodka kontrastujacego dozylnie — bez CM 1i.v., tgtnicza, zylna i
wydalnicza) jest niezbgdne.

Tomografia komputerowa pozwala nie tylko na wykluczenie procesu rozrostowego w zakresie jamy
brzusznej i miednicy mniejszej (nie tylko uktadu moczowego), ale rowniez na anatomiczna oceng
nerek (wielko$¢, wolumetria), ich ewentualne anomalie rozwojowe (nieprawidlowa liczbe nerek,
lokalizacje, ksztalt czy budowe np. nerka dysplastyczna, o zdwojonym uktadzie kielichowo-
miedniczkowym), zaopatrzenie tetnicze i zylne oraz funkcje wydalnicza.

TK w fazie tetniczej (tzw. arteriografia-TK, angio-TK) jest obecnie najdoktadniejsza metoda oceny
liczby tetnic nerkowych zaopatrujacych obie nerki, co moze mie¢ istotne znaczenie w podjeciu decyzji

o wybraniu narzadu, ktéry ma zosta¢ pobrany. Ponadto nalezy przesledzi¢ odlegto$¢ i miejsce
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podziatu tetnicy nerkowej wzgledem jej odejscia od aorty, co moze mie¢ znaczenie w planowaniu
przeszczepu nerki. W badaniu angio-TK mozna takze oceni¢ morfologi¢ i strukture tetnic nerkowych,
wystgpowanie ew. tetniakow, choroby prowadzace do zwegzenia tegtnic nerkowych, ktore sa
przeciwskazaniem do dawstwa narzadu np. dysplazje wioknisto-miesniowa (fibro-muscular dysplasia
- FMD), guzkowe zapalenie tetnic czy zmiany miazdzycowe [9, 10, 11]. Prawdopodobienstwo
wystapienia FMD u bezobjawowych normotensyjnych osob jest niskie i wynosi okoto 5%. Ponadto
faza tetnicza TK jest czulg metoda w diagnostyce guzow nerek o bogatym unaczynieniu takich jak np.
jasnokomorkowy rak nerki, onkocytoma, angiomiolipoma oraz nowotworéw pecherza moczowego,
nowotworoéw endokrynnych trzustki, rakéw pierwotnych watroby czy zmian przerzutowych i innych.
Nalezy pamigtac, ze ponad 50% rakéw nerek wykrywanych jest przypadkowo.

Badanie TK pozwala rowniez na wykluczenie/potwierdzenie kamicy nerkowej lub moczowodowej z
przyblizonym okresleniem sktadu chemicznego ztogu (wapienne lub moczanowe na podstawie ich
gestosci) — informacje o braku lub wystgpowaniu kamicy powinna zosta¢ ujeta w koncowym raporcie
radiologicznym.

Faza TK bez podania $rodka kontrastujgcego jest najczulszg metoda w wykrywaniu ztogdw nie tylko
w moczowodach, ale takze w uktadzie kielichowo-miedniczkowym i w pgcherzu moczowym. Pozwala

ponadto na wykrycie powiktanych (w tym skrwawionych) torbieli.

Badanie TK w fazie zylnej umozliwia ocene nie tylko uktadu Zzylnego, potencjalnych nowotworow o
stabym unaczynieniu (np. guz chromofobowy i inne) ale takze wspomnianych juz torbieli u dawcow
rodzinnych. W badania TK w fazie zylnej, niezaleznie od przeprowadzonego wczesniej badania USG
do ewaluacji potencjalnej wielotorbiclowatosci nerek nalezy stosowaé ujednolicone Kkryteria
diagnostyczne rozpoznania ADPKD jako badanie uzupelniajace i komplementarne do USG. W
przypadku rozbiezno$ci pomiedzy badaniem TK i USG na poziomie decyzji o dopuszczeniu danego
kandydata jako dawcy, nalezy powtornie przeanalizowa¢ obraz TK i1 w przypadku dalszych
watpliwosci wykona¢ MRI bez podania $rodka kontrastujacego [12].

Faza wydalnicza umozliwia zapoznanie si¢ z funkcja nerki (potwierdzenie informacji uzyskanych z
wynikow badan laboratoryjnych — GFR, kreatynina), uwidocznienie wariantow rozwojowych
miedniczki nerkowej i moczowodow, szczegélnie dodatkowych moczowodow (np. podwodjnych
moczowodow), wad rozwojowych drég wyprowadzajacych mocz np. zwezenia podmiedniczkowego
moczowodu, oceng ewentualnych zmian rozrostowych w miedniczce nerkowej, moczowodach oraz
pecherzu moczowym. TK jest dokltadng metodg do weryfikacji, czy w uktadzie moczowych nie
stwierdza si¢ raka urotelialnego, skrzepdéw krwi, czy innych nowotworéw pecherza moczowego.
Oczywiscie badanie MRI rowniez pozwala na kompleksowa oceng¢ potencjalnego zyjacego
dawcy przed przeszczepem, nalezy jednak pamigtac, ze szczegdlowa ocena anatomii i funkcji nerek
wymaga dozylnego podania gadolinowego $rodka kontrastujacego. Diagnostyka metoda rezonansu

magnetycznego charakteryzuje si¢ nizsza rozdzielczoscig przestrzenng miedzy innymi w ocenie
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dodatkowych naczyn tetniczych, co ma znaczenie w podjeciu decyzji o wyborze narzadu do pobrania,
czy w wykrywaniu obecno$ci przepuszczajacych ztogow w obrebie drog moczowych [13, 14].
Dlatego uwazamy, ze ocena TK w kwalifikacji do pobrania nerki pozostaje ztotym standardem
diagnostycznym, pomimo stosowania promieniowania jonizujacego i potencjalnej nefrotoksycznosci
zwigzanej z podaniem jodowych s$rodkow kontrastujacych. Wieloptaszczyznowe przetwarzanie i
trojwymiarowe formatowanie obrazow bez utraty wysokiej rozdzielczosci sa kluczowymi elementami
oceny i pomiar6w zaro6wno struktur anatomicznych, jak i zmian patologicznych w badaniu TK u
potencjalnych dawcow.

U dawcow nerki, po usunieciu nerki w celu monitorowania stanu pacjentdow z jedng nerka, zaleca si¢
raz na 1-2 lata obserwacj¢ USG. U tych osob preferuje si¢ badania, ktore nie narazajg ich na
promieniowanie jonizujgce jak ultrasonografia, a w niejasnych przypadkach jako metoda kolejnego
wyboru - tomografia rezonansu magnetycznego. Badaniem pierwszego rzutu powinna by¢ zatem
ultrasonografia, ktoérg nalezy przeprowadzi¢ juz w okresie okolooperacyjnym celem wykluczenia

powiktan po przebytym zabiegu, jak na przyktad krwiaki w lozy po pobranej nerce.

Podsumowanie

U potencjalnego dawcy nerki spokrewnionego z biorcg z ADPKD jedng z najwazniejszych kwestii jest
wykluczenie, ze dawca nerki rozwinie w przysztosci te chorobe. Wstepna ocena obejmuje badanie
USG, a potwierdzenie lub wykluczenie rozpoznania ADPKD dokonywane jest na podstawie badania
MR bez dozylnego podania $rodka kontrastujacego. Badania te moga zakonczyé procedurg, gdy
kandydat na dawcg spelia kryteria rozpoznania ADPKD, z odmowg dalszego procedowania w
sprawie pobrania narzadu. W przypadku ujemnego wyniku testu MRI| w kierunku ADPKD, nalezy
wykona¢ niskodawkowe TK kl. piersiowej, rozszerzone o badanie TK jamy brzusznej i miednicy w
fazie bez kontrastu, fazie t¢tniczej, zylnej i wydalniczej. Proces diagnostyczny u potencjalnych
dawcow przedstawia rycina 1. UsG

Badanie wstepne

|

MRI bez CM i.v.

Potwierdzenie/wykluczenie obecnosci torbieli, ocena
liczby torbieli, okreslenie ich charakteru

|

Kryteria diagnostyczne rozpoznania ADPKD
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|

SPELNIONE
Wykluczenie dawstwa

Rycina 1. Diagnostyka obraz
biorcag z ADPKD

|

NIEPEWNE NIESPELNIONE

Badania genetyczne Dalsza diagnostyka w
kierunku dawstwa

'

Niskodawkowe TK klatki piersiowej bez CM i.v.

Wykluczenie procesu rozrostowego

Ocena potencjalnych ztosliwych zmian drobnoguzkowych

Wykluczenie toczacego sie aktywnego procesu srédmigzszowego lub zapalnego
oraz rozedmy

Ocena powiekszonych weztéw w srédpiersiu

Wykluczenie obecnosci ptynu w jamach optucnowych i w worku osierdziowym
Ocena uwapnienia tetnic wiericowych

Pomiar szerokosci duzych naczyn ptucnych i aorty piersiowe;j

Ocena zmian w widocznym odcinku kregostupa

}

Wielofazowe TK jamy brzusznej i miednicy z CM i.v.
(faza bez CM, tetnicza, zylna i wydalnicza)

Anatomiczna ocena nerek (wielkos$¢, wolumetria)

Wykluczenie anomalii rozwojowych nerek, miedniczek nerkowych i
moczowoddéw

Ocena zaopatrzenia tetniczego i zylnego nerek oraz funkcja wydalnicza nerek
Wykluczenie chordb prowadzacych do zwezenia tetnic nerkowych, ktore sg
przeciwskazaniem do dawstwa narzaddow (dysplazja witdknisto-miesniowa,
guzowate zapalenie tetnic, zmiany miazdzycowe

Wykluczenie/potwierdzenie kamicy nerkowej lub moczowodowej z przyblizonym
okresleniem sktadu chemicznego

Wykrycie powiktanych (w tym skrwawionych) torbieli

Woykluczenie procesu rozrostowego w zakresie jamy brzusznej i miednicy
mniejszej w tym nowotworow nerek o bogatym unaczynieniu (jasnokomérkowy
rak nerki, onkocytoma, angiomyolipoma) nowotworéw o stabym unaczynieniu
(np. guz chromofobowy) oraz nowotwordw pecherza moczowego)

Aspekty genetyczne kwalifikacji os6b spokrewnionych jako dawcow zywych

Beata Lipska-Zietkiewicz

Przeprowadzenie diagnostyki molekularnej w ramach konsultacji genetycznej przez specjaliste

genetyki klinicznej umozliwi jednoczasowe objecie pacjentdw poradnictwem genetycznym, w tym

omoOwieniem zagadnien zwiazanych ze zmienna ekspresja, penetracja zalezna od wieku pacjenta oraz

oceng ryzyka wystgpienia choroby u pozostalych cztonkéw rodziny. Ponadto, z uwagi na predykcyjny
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charakter testu u kandydata na dawcg, waznym jest aby w ramach konsultacji odnie$¢ si¢ rowniez do
aspektow psychologicznych 1 spotecznych zwigzanych z ewentualng diagnoza ADPKD u

bezobjawowego miodego dorostego [15].

Wigkszos¢ aktualnych wytycznych migdzynarodowych jak i polskich nie zaleca rutynowej
diagnostyki molekularnej przy klinicznym podejrzeniu ADPKD [3, 16]. Do postawienia ostatecznego
rozpoznania wystarczajace jest spetnienie kryteriow klinicznych opartych o wywiad rodzinny oraz
diagnostyke obrazows. Jednym z trzech wyjatkow wymienionych w rekomendacjach PTN jest jednak
wiasnie kwalifikacja spokrewnionych kandydatow na zywego dawceg; dwa pozostate to poradnictwo
prokreacyjne oraz przypadki wymagajace diagnostyki réznicowej z uwagi na nietypowy przebieg
kliniczny (wczesny, szybko postepujacy i/lub negatywny wywiad rodzinny). Nalezy réwniez
podkresli¢, ze kwestia badan molekularnych w ADPKD jest obecnie szeroko dyskutowana i
prawdopodobnie w niedalekiej przysztosci rozszerzeniu ulegnie lista wskazan do ich wykonania [17].
W ciagu ostatnich pigciu lat nastapil przetom zarowno w dostepie do testow molekularnych opartych o
technike nastepnej generacji (ang. NGS, next-generation sequencing) w tym analiz genomowych
(sekwencjonowanie eksomowe; ang. ES, exome sequencing — dawniej WES) jak i pojawily si¢
pierwsze proby leczenia celowanego w oparciu o antagonistow receptora wazopresorowego 2
(tolvaptan). Odzwierciedlenie obserwowanego postgpu wiedzy znajduje si¢ w najnowszych
europejskich wytycznych opracowanych przez ERA-EDTA Working Group for Inherited Kidney
Diseases (WGIKD) oraz Molecular Diagnostics Taskforce of the European Rare Kidney Disease
Reference Network (ERKNet) 2021 [18], ktore zalecajg aby kazdy pacjent z klinicznym podejrzeniem
genetycznie uwarunkowanej torbiclowatosci mial przeprowadzong rutynowa diagnostyke

molekularna.

W chwili obecnej w Polsce dostep do wiarygodnych badan molekularnych w kierunku
ADPKD jest jednak bardzo utrudniony. Wynika to przede wszystkim z trudno$ci zwigzanych ze
specyficzng sekwencja genu PKD1, ktora sprawia ze rutynowo stosowane techniki molekularne (tj.
standardowe techniki Sangera oraz NGS w tym sekwencjonowanie eksomowe) zwigzane sg z niskim
(28-50%) odsetkiem wykrywalnosci wariantow patogennych w regionie pokrywajacym si¢ z
sekwencjg pseudogendéw oraz prowadza do ok. 10% odczytow falszywie dodatnich [2,18]. Wykonanie
wiarygodnego testu genetycznego jest trudne i powinno by¢ zlecane jedynie certyfikowanym
osrodkom diagnostycznym stosujacymi odpowiednie techniki molekularne gwarantujace odczyty
dhugich fragmentow DNA. Z uwagi na powyzsze wskazane jest rowniez, aby diagnostyke molekularna
rozpocza¢ od badania biorcy celem okreslenia doktadnego podioza molekularnego jego choroby.
Nalezy jednak pamigtac, iz w 9% przypadkdéw, w rodzinach spetniajacych kryteria kliniczne choroby,
nie udaje si¢ dostepnymi metodami zidentyfikowa¢ mutacji w genach PKD1 i PKD2 [19]. Istnieje
wiec ryzyko, ze wynik badania molekularnego biorcy bedzie negatywny pomimo spelnienia

klinicznych kryteriow choroby. W tym wypadku badanie molekularne dawcy begdzie bezzasadne. W

37



przypadku wykrycia wariantu patogennego w genie PKD1 lub PKD2 u biorcy w drugim etapie
wykona¢ nalezy test celowany w kierunku tej mutacji u potencjalnego dawcy. Wynik takiego testu jest

rozstrzygajacy.
Podsumowanie

Z uwagi na ograniczony dostep do wiarygodnych molekularnych testow diagnostycznych oraz
konieczno$¢ ich wykonania zaréwno u biorcy jak i u kandydata na dawce kwalifikacja cztonka
rodziny chorego z ADPKD jest procesem zmudnym i dlugotrwatym. Zwigzana jest ona rowniez z
ryzykiem postawienia rozpoznania u osoby dotychczas nieswiadomej swojej choroby, niosac ze soba
okreslone konsekwencje psychiczne i spoteczne. Nalezy wigc ostroznie przedstawiaé te opcje

pacjentom z ADPKD kwalifikowanym do leczenia nerkozastgpczego.
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Rozdziat 6. Radiologiczna ocena pacjentow z ADPKD przed kwalifikacja do
transplantacji nerki i/lub watroby

Ewa Banach-Ambroziak, Edyta Szurowska

Radiologiczna ocena nerek

Pomi ar wielkod$ci nerek

-Znaczenie htTKV:

Zgodnie z Consortium for Radiologic Imaging Studies of Polycystic Kidney Disease (CRISP),
parametr catkowitej objetos¢ nerek skorygowanej wzrostem pacjenta (ht-TKV) jest najdoktadniejszym
radiologicznym biomarkerem stosowanym do oceny stopnia zaawansowania i ryzyka progresji
niewydolnos$ci nerek u pacjentow z typowy wariantem ADPKD.[1]

Badacze Mayo Clinic, w oparciu o kalkulacje ht-TKV w badaniu TK lub MRI, opracowali
klasyfikacje pozwalajgcg przewidzie¢ tempo progresji choroby, a tym samym wytypowac podgrupe
chorych zagrozonych wczesnym rozwojem schytkowej postaci niewydolnosci nerek.[2] Klasyfikacja

jest dostepng w formie narzedzia online.[3]

Obrazowanie nerek, preferencyjnie za pomocg TK lub MRI, powinno by¢ cze$cig wstepnej oceny
pacjentow z ADPKD. Powtdrne badanie radiologiczne stuzy diagnostyce powiklan choroby,
monitorowaniu efektow leczenia farmakologicznego oraz coraz powszechniej stanowi element oceny

przedtransplantacyjnej.

PomiarTKV-poszczegdbl ne modal nos$ci radi ol ogiczne

TKV moze by¢ mierzona przy pomocy USG, TK i MRI.

Ocena za pomoca USG nie ma zastosowania w programach klinicznych i w monitorowaniu efektéw
leczenia farmakologicznego, jest natomiast przydatna w ocenie dlugoterminowe;.

Ocena USG jest silnie zalezna od umiejetnosci osoby badajacej, mniej powtarzalna oraz znaczaco
zawyza warto$¢ TKV w poréwnaniu z TK i MRL[5] Dokladnos$¢ pomiarow USG jest odwrotnie

proporcjonalna do stopnia powigkszenia nerek.

CT 1 MRI dajg porownywalne wyniki pomiaréw TKV, w obu przypadkach nie ma konieczno$ci

dozylnego podania srodka kontrastujacego.
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Wada TK jest narazenie pacjenta na promieniowanie jonizujace, co wyklucza przydatnosc tej metody
w wykonywaniu powtarzalnych pomiarow.

Pomiar TKV w sekwencji T2 MRI stanowi metod¢ z wyboru. Badanie MRI nie wigze si¢ z
promieniowaniem jonizujacym, natomiast jest trudniej dostgpne, czaso- i kosztochlonne oraz gorzej

tolerowane.

-Techniki pomiaru TKV

Doktadny pomiary TKYV jest niezbedny do oceny wplywu interwencji terapeutycznych i powinien by¢
dokonany w badaniu TK lub MRI przy wykorzystaniu planimetrii lub stereologii.

W codziennej praktyce klinicznej wykorzystywane sg gtownie szybsze metody, pozwalajace uzyskac
przyblizong wartos¢ TKV np. estymacja TKV ze wzoru na objetosc¢ elipsoidy obrotowe;.

Ponizej omoéwiono dwie metody pomiarowe o niskich wymaganiach technicznych, co umozliwia ich
szerokie stosowanie.

1) Planimetria: metoda uwazana za ztoty standard, o najwigkszej doktadnosc i powtarzalno$¢ pomiaru.
Czas analizy pojedynczego badania wynosi od 35 do 55 minut, co ogranicza mozliwo$¢ wykorzystana
metody w praktyce Kklinicznej.[6] Przy zastosowaniu planimetrii, kontury nerki sa recznie
obrysowywanie na kazdym przekroju poprzecznym badania. Objetos¢ nerki stanowi iloczyn sumy poél
powierzchni oraz grubo$¢ warstwy badania.[ryc.1,2]

Wykorzystanie odpowiednich algorytmow komercyjnie dostgpnego oprogramowania radiologicznego,
pozwala na interpolacj¢ czesci danych, co skraca czas pomiaru, jednak nie pozostaje bez wplywu na

jego doktadnos¢.

Ryc.1 Skan badania MRI w ptaszczyznie poprzecznej, sekwencja T2 z saturacja thuszczu, zaznaczone

obrysy nerek.
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Ryc.2 Rekonstrukcja objetosciowa badania TK

2) Estymacja TKV na podstawie wzoru na objetosc¢ elipsoidy obrotowej.[ryc 3]
Doktadnos¢ estymacji TKV ze wzoru na elipsoid¢ obrotowa jest nizsza niz w przypadku planimetrii,
jednak wystarczajagca w codziennym postgpowaniu klinicznym.[6] TKV uzyskany tg metoda moze

postuzy¢ do oceny zaawansowania i tempa progresji choroby wedtug klasyfikacji Mayo.[2]

Czas kalkulacja TKV wynosi jedynie okoto 7 minut. Wymagany jest pomiar nerki w trzech

ptaszczyznach [ryc. 4,5,6]

Ryc.3 Wzor na objetos¢ elipsoidy obrotowe;j

% x (Length + Length_ )

wormal

2 x Width x Depth

suitfal

eTKV =

Ryc.4, 5, 6 Skany badania TK jamy brzusznej w fazie tetniczej, 5- pomiar dlugosci nerki w
plaszczyznie strzatkowej, 6- pomiar dtugosci nerki w ptaszczyznie czotowej, 7- pomiar szerokosci i
grubosci nerki w plaszczyznie poprzeczne;.

ryc.4 ryc.5
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3) Pozostale metody pomiarowe: metoda mid-slice, stereologia, metoda potautomatyczna/

automatyczna.

Radi ol ogiczna ocena powi ktan ner kowych
-Ocena torbieli powiktanych: pokrwotoczne, z zakazong treScig

Krwawienie do torbieli i infekcja torbieli nerki Iub watroby w wigkszosci przypadkéw mozna
zrdéznicowac na podstawie objawow klinicznych i wynikow badan laboratoryjnych.

Badanie radiologiczne jest wskazane w przypadku niejasnego i pogarszajacego si¢ stanu klinicznego,
narastania parametrow stanu zapalnego, niepowodzenia leczenia empirycznego.

USG:

Badanie USG- ocena wstepna.

Obraz USG torbieli powiktanej: Torbiel zawierajgca echogeniczna, czesto sedymentujacg tresc, bez
przeptywow wewnetrznych w opcjach naczyniowych. W przypadku zakazenia tre$ci torbieli moze
pojawi¢ sig: pogrubienie i wzmozenie przeptywu naczyniowego w obrebie Scianie torbieli, gaz i

poziomy plynu w §wietle torbieli.

W umiarkowanym i ciezkim stopniu torbielowatej przebudowy nerek i/lub watroby badanie USG ma
ograniczone mozliwosci diagnostyczne. Z uwagi na zakres penetracji wigzki ultradzwickow, czes¢
narzadu moze nie by¢ dostgpna ocenie.

Na podstawie badania USG trudno jest jednoznacznie odrézni¢ torbiel po §wiezym krwawieniu lub
aktualnie objeta procesem zapalnym od torbieli powiktanej o charakterze przewleklym.
Patognomoniczny dla zakazenia objaw pod postacia obecnosci pecherzykéw gazu w §wietle torbieli,
pojawia sie rzadko, dopiero w po6znych etapach infekcji.

Pogrubienie $ciany torbieli moze wynika¢ z infekcji, z obecnos$ci przysciennej skrzepliny, jak rowniez

z cze$ciowego obkurczeniu $ciany torbieli po samoistnym peknieciu.
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Celowane badanie USG, moze postuzy¢ do wykonania punkcji z aspiracjg zakazonej tresci torbieli, po
wstepnym okresleniu lokalizacji ogniska infekcji w badaniu TK/MRI lub PET-TK.

TK:

Badanie TK- ocena wstgpna

Obraz torbieli powiktanej: torbiel zawierajagca hiperdensyjng treS¢, nieulegajacg istotnemu
wzmocnieniu pokontrastowemu, moze zawieraC przysScienng skrzepling i zwapnienia. Zakazeniu
torbieli moze towarzyszy¢ pogrubienie i wzmocnienie pokontrastowe §ciany torbieli, obecnos¢ gazu
oraz poziomow plynu w §wietle torbieli oraz zatarcie tkanki tluszczowej w przyleganiu do ogniska
infekcji.

Niewydolnos¢ nerek znacznie ogranicza mozliwos¢ stosowania jodowych srodkow kontrastujacych.
Obraz TK przewlekltej torbieli pokrwotocznej i torbieli zapalnej moze by¢ trudny do odrdznienia,
zwlaszcza w badania bez Srodka kontrastujacego.

Zaleta badania TK jest mozliwos¢ szybkiej, rownoczesnej oceny pozostalych narzadéow jamy
brzusznej i miednicy mniegjszej, wykluczenie wystgpowania pozanerkowej przyczyny dolegliwosci
(np. zapalenia pecherzyka zolciowego, kamicy przewodowej, kamicy nerkowej/moczowodowej).
Badanie TK oznacza bardzo wysoka skutecznoscig w diagnostyce kamicy nerkowej i moczowodowej.
MR:

Badanie MR- ocena pogtebiona, gdy badania USG/ TK nie sg konkluzywne

Obraz torbieli powiktanej: Torbiel pokrwotoczna/ wysokobiatkowa typowo prezentuje wysoki sygnat
w sekwencji T1 i niski sygnat w sekwencji T2 oraz cechy restrykcji dyfuzji w sekwencji DWI

(diffusion-weighted imaging) i na mapie ADC (apparent diffusion coefficient).[ryc.7]

Ryc.7 Cechy restrykcji dyfuzji wolnej w sekwencji DWI (b-value 800) i na mapie ADC.
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W badaniu autorstwa Suwabe i wsp. obecno$¢ gazu byta patognomoniczna dla infekcji, natomiast ten
objaw wystapit jedynie u 1,1 % pacjentow. Wysoki sygnal w sekwencji DWI wykazywal czutosc¢
86,4%, natomiast swoistos$¢ wynoszaca jedynie okoto 33,3%. Zaréwno swoistos¢, jak i czutos¢ dla
pozioméw plynu wewnatrz torbieli lub pogrubienia $ciany torbieli wyniosty okoto 80%.[7]

Mozliwos$¢ stosowania dozylnego kontrast gadolinowego jest ograniczona z uwagi na ryzyko rozwoju
NSF (nephrogenic systemic fibrosis).

PET-TK:

Metoda o najwyzszej czulosci w diagnostyce infekcji torbieli nerki lub watroby.[8] Stosowana w
przypadkach trudno$ci diagnostycznych w badaniu TK/MRI. Badanie z wyboru pozwalajace na

precyzyjng lokalizacje zakazenia torbieli. Metoda trudno dostepna i kosztowna.

Ocena wystepowania zmian ogni skowych w nerkach:

Czestos¢ wystgpowania istotnych klinicznie RCC (renal cell carcinoma) u chorych z niewydolnoscia
nerek w przebiegu ADPKD, w poréwnaniu do chorych z inng etiologia niewydolnosci, wydaje si¢ nie
by¢ zwigkszona [9], jednakze nowsze badania wykazaly wystepowanie ogniska RCC w 5-8%
usunigtych nerek pacjentéw z ADPKD, wigkszo$¢ zmian miata §rednice <2cm.[10]

Podsumowanie zalecen:

KIDIGO 2020: Zalecenie og6lne, dotyczace szerokiej populacji kandydatow do transplantacji nerki.
Ultrasonograficzne badania przesiewowe w kierunku RCC jest zalecane jedynie w grupie chorych
podwyzszonego ryzyka m.in. > 3 lata dializy, wywiad rodzinny w kierunku raka nerki, nabyta
choroba torbielowata nerek lub nefropatia analgetyczna.[11]

KIDIGO 2015: Badania obrazowe w celu wykluczenia rozrostu w nerkach sa zalecane w przypadku
samoistnego nieustgpowania makroskopowego krwiomoczu lub krwawienia do torbieli nerki w ciggu
2-7 dni.[4]

Zalecenia hiszpanskie:

-W przypadku utrzymywania si¢ makroskopowego krwiomoczu si¢ powyzej tygodnia, lub
wystgpienia pierwszego epizod krwiomoczu u chorego >50 roku zycia, zalecane jest badanie
obrazowe w celu wykluczenia raka nerki.

-Powinno si¢ podejrzewac raka nerki w przypadku: obecno$¢ zmiany litej w badaniu USG, obecno$¢
niejednorodnych zwapnien w badaniu TK, ogniskowego wzmocnienia pokontrastowego, zatoru

nowotworowego lub regionalnej limfadenopatii w badaniu TK/MRI.[12]
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Radiologiczna ocena watroby

Torbiele watroby wystepuja u ponad 80% dorostych z ADPKD.[13] Przebudowa torbielowata watroby
postepuje z wiekiem. Torbiele sa liczniejsze u kobiet, zwlaszcza wielorddek i przyjmujacych preparaty
zawierajace egzogenne estrogeny.

Wiekszos$¢ pacjentow z rozpoznang torbiclowatg chorobg watroby (policystic liver disease, PLD) nie
odczuwa zadnych objawow, a nawet znaczne zaawansowanie PLD nie uposledza funkcji watroby.
Jednak okoto 20% pacjentéw, ze skrajng formg PLD, zglasza objawy zwigzane z zespotem ciasnoty
wewnatrzbrzusznej, takie jak uczucie petnosci w nadbrzuszu, przedwczesng sytos¢ popositkowa, bol
brzucha, bdl okolicy ledzwiowej, objawy refluksu zoladkowo-przetykowego.[14] W powyzszych
przypadkach konieczne jest wdrozenie postgpowania leczniczego, ktorego ostateczng forme stanowi
przeszczep watroby.

Kryteria rozpoznania PLD:

Obrazowanie watroby w celu okreslenia nasilenia PLD powinno by¢ czeScig wstepnej oceny chorego
na ADPKD. Do rozpoznania PLD upowaznia uwidocznienie co najmniej 20 torbieli w watrobie w
badaniu USG.

Ocena nasilenia PLD

Wielkos$¢ watroby najdoktadniej wyraza parametr catkowitej objetosci korygowanej wedtug wzrostu
pacjenta (height adjusted total liver volume, ht-TLV). Pomiar wolumetryczny moze zosta¢ dokonany
w badaniu TK Iub MRI, przy uzyciu podstawowych narz¢dzi oprogramowania radiologicznego.

Do oceny stopnia powigkszenia watroby w przebiegu PLD wykorzystywane sg dwie klasyfikacje:

1) klasyfikacja wg Hogan i wsp. (badanie HALT): nasilenie tagodne ht-TLV <1000 mL/m,
umiarkowane ht-TLV 1000 - 1800 mL/m to, ciezkie ht-TLV >1800 mL/m.[15]

2) klasyfikacja wg Kim i wsp.: nasilenie tagodne ht-TLV <1,600 ml, umiarkowane htTLV 1,600—
3,200 ml/m, ciezkie ht-TLV >3,200 ml/m.[16] Zgodnie z Journal of Hepatology (2018r.) skala wg

Kim lepiej koresponduje z nasileniem objawdw i1 koniecznoscia intensyfikacji terapii.[17]

Stopien nasilenia PLD moze rowniez zosta¢ oceniony wedtug klasyfikacji Gigot lub Schnelldorfer, na

podstawie badania TK z jodowym $rodkiem kontrastujacym: [18,19], [Tab 1], [ryc.8]
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Tab.1 klasyfikacja Gigot [18]

Klasyfikacja Gigot

1los¢ torbieli

rozmiar torbieli

obszar migzszu watroby

wolny od torbieli

Typ | <10 duze (>10cm) znaczny
Typ Il liczne male, $rednie znaczny
Typ I liczne male, $rednie niewielki

Ryc.8 Skan badania MRI w ptaszczyznie czotowej, w sekwencji T2, PLD w stopniu Il wg Gigot

Diagnostyka komplikacji w przebiegu PLD:

U 5% pacjentéw stwierdza si¢ krwawienie do torbieli lub zakazenie torbieli watroby, ktore sa
przyczyna ostrego bolu brzucha i wymagaja postepowania zblizonego do leczenia analogicznych

powiktan w nerkach. Obraz radiologiczny torbieli powiktanych watroby i nerek jest tozsamy, zostat

omoOwiony tacznie, powyze;j.

Diagnostyki radiologicznej powiktan PLD, podsumowanie obowiazujacych zalecen:

- KIDIGO: PET-TK jest metoda o najwyzszej czulosci w diagnostyce infekcji torbieli nerki lub

watroby.[4,8]
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- Zalecenia hiszpanskie: W przypadku podejrzenia zakazenia torbieli watroby zaleca si¢ wykonanie
badania TK. Niezbedne jest niezwloczne rozpoczecie antybiotykoterapii (z grupy chinolonéw przez co
najmniej 6 tygodni, jesli goraczka utrzymuje si¢ po 72 godzinach, nalezy dodac cefalosporyne trzeciej
generacji). Gdy objawy infekcji utrzymujg si¢ po 3—5 dniach od rozpoczecia antybiotykoterapii, w
wyniki badan TK i MRI nie sg rozstrzygajace, nalezy wykona¢ FDG-PET w celu doktadnej lokalizacji
ogniska infekcji. Drenaz przezskorny moze by¢ wskazany, jesli infekcja utrzymuje sig, a przyczynowa
torbiel zostata zlokalizowana i jest dostgpna interwencji.

Krwotok z torbieli nalezy rozpoznaé¢ za pomocg MRI i leczy¢ nieopioidowymi i opioidowymi lekami

przeciwbdlowymi oraz odpoczynkiem.[12]

Radiologiczna ocena wskazan do nefrektomii wlasnej nerki

Ponizej skupiono si¢ na ocenie radiologicznej wskazan do zabiegu, natomiast w rozdziale 3. szerzej

wskazania do nefrektomii.

Z uwagi na obecno$¢ w jamie brzusznej masywnie powigkszonych, przebudowanych torbielowato
nerek, cze$¢ pacjentow z ADPKD wymaga szczegolnego postgpowania w okresie okoto
transplantacyjnym. Nawet u blisko 40% chorych z tej grupy konieczne jest przeprowadzenie zabiegu
nefrektomii nerki wlasnej (NNW).[20,21]

Decyzja o kwalifikacji do NNW stanowi istotny problem kliniczny. Zabieg nefrektomii obarczony jest
znamiennym ryzykiem okolo- i $rodoperacyjnym, w tym znacznej utraty krwi. Przetaczanie
preparatow krwiopochodnych moze skutkowaé¢ alloimmunizacjg (Rozdzial 2 Autotransfuzja u
kandydata do nefrektomii). Z drugiej strony zaniechanie nefrektomii, w przypadkach tego
wymagajacych, moze sta¢ si¢ przyczyna uogdlnienia procesu infekcyjnego lub nasileniem objawdw

wynikajacych z zespotu ciasnoty §rédbrzuszne;.

Kwalifikacja do zabiegu oparta jest gtownie o dane kliniczne, konieczna jest ocena pacjenta przez
wielospecjalistyczny zespot skladajacy si¢ z lekarza nefrologa, transplantologa, chirurga, a takze
radiologa. Obecnie kryteria sa subiektywne i oparte na dos§wiadczeniach wlasnych danego o$rodka.
Jednak w celu obiektywizacji wskazan do nefrektomii, coraz powszechniej wykorzystywane sg

metody z zakresu diagnostyki obrazowe;j, gtownie TK i MRI.

Cele szczeg6t owe przedransplantacjnej oceny radi
1) Ocena miejsca dla implantacji graftu.
- wymiarowanie nerek, TKV nerek

- informacja, ktora nerka zstepuje nizej do miednicy mniejszej
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- informacja, czy nerki/ torbiele nerek powoduja istotng impresj¢ na przylegajace narzady lub
struktury naczyniowe

- wymiar CC i AP watroby (CC- craniocaudal, AP- anteroposterior)

- w przypadku wspoétistnienia PLD mozliwa jest ocena TKV watroby oraz wg klasyfikacji Gigot/
Schnelldorfer

- inne: ocena wystgpowania istotnej skoliozy, tetniaka aorty brzusznej oraz powickszenia pozostatych
narzgdoéw jamy brzusznej i miednicy (m.in. $ledziony, trzonu macicy) [ryc.9]

2) Ocena powiktan nerkowych: infekcja torbieli nerek, krwawienie do torbieli nerek, kamica nerkowa
i moczowodowa, ocena wystgpowania zmian litych w nerkach

3) Ocena dostepu naczyniowego: naczyn osi biodrowej lub alternatywnego dostepu naczyniowego
(m.in. dystalny odcinek aorty brzusznej, zyty gtéwnej dolnej).

4) Ocena wystepowania istotnej patologii pozanerkowej, ze szczegdlnym uwzglednieniem zmian

podejrzanych o charakter rozrostowy.

Ryc.9 Skan badania TK w ptaszczyznie czotowej w fazie zylnej. Masywne powigkszenie watroby i

nerek, znaczne powigkszenie trzonu macicy (macica mig¢$niakowata).

Radiologiczna ocena naczyn krazenia mézgowego

W rozdziale 8 omowiono zagadnienia zwigzane z wystgpowaniem tetniakow u chorych z ADPKD i

wskazaniami do diagnostyki, ponizej skupiono si¢ na diagnostyce radiologiczne;.
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Metodg z wyboru do przesiewowej oceny naczyn mézgowych stanowi angiografia MRI technikg TOF
(time-of-flight), niewymagajaca dozylnego podania $rodka kontrastujacego.[ryc.10,11] W przypadku
wystgpowania przeciwwskazan do badania MRI (np. ferromagnetyczny klips wewnatrzczaszkowy)

lub badanie nie jest dostepne, alternatywe stanowi angio-TK z jodowym $rodkiem kontrastujacym.

Ryc.10 MRI, TOF, rekonstrukcja MIP, koto tetnicze Willisa

Ryc.11 MRI, TOF, Rekonstrukcja objetosciowa, strzatka wskazuje tetniaka tetnicy taczacej przedniej

Podsumowanie:

Diagnostyka obrazowa na podstawie badania TK lub MRI jest coraz powszechniej wykorzystywana w

procesie kwalifikacji chorych z ADPKD do transplantacji nerki i/lub watroby.

Jednym z gléwnych celéw obrazowania jest obiektywizacja wskazan do nefrektomii nerki wtasnej.
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Ponadto ocenia si¢ wspotwystepowanie i stopien nasilenia torbielowatej choroby watroby, a takze
obecnos¢ powiklan nerkowych i1 ew. watrobowych. Analiza morfologii i1 przebiegu naczyn
biodrowych, aorty i zyty gléwnej dolnej ma na celu wybdr optymalnego dostepu naczyniowego — W
warunkach typowych jest to o$ biodrowa, w przypadkach atypowych np. odrgbnosci anatomicznych
alternatywny dostep naczyniowego np. dystalny odcinek aorty brzusznej lub zyty gtéwnej dolnej.
Konieczne jest takze wykluczenie zmian rozrostowych w nerkach, watrobie, czy istotnej patologii
pozostatych narzadéw jamy brzusznej i miednicy. U kandydatow z grupy wysokiego ryzyka
wystepowania tetniakow wewnatrzczaszkowych zalecana jest przesiewowa ocena naczyn krazenia
mozgowego, preferencyjnie w badaniu angio-MRI technika TOF (bez dozylnego podania $rodka
kontrastujacego). U wszystkich kandydatow w celu wykluczenia istotnej patologii ptuc i oplucnej
nalezy wykona¢ niskodawkowa tomografie komputerowa zamiast wnoszacego mniej informacji

diagnostycznych klasycznego zdjecia RTG klatki piersiowe;.
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Rozdzial 7. Opieka dlugoterminowa nad przeszczepionym chorym z ADPKD
Kwalifikacja do re-transplantacji

Magdalena Durlik, Alicja Debska-Slizien, Andrzej Oko

Pacjenci z ADPKD podlegaja takim samym zasadom leczenia immunosupresyjnego po
transplantacji, jak biorcy nerek ze schytkowa ich niewydolnoscia z innych przyczyn. W wyborze
schematu leczenie immunosupresyjnego nalezy w pierwszej kolejnosci kierowac¢ si¢ ryzykiem
immunologicznym biorcy, a nastgpnie indywidualnymi wskazaniami/przeciwwskazaniami u
pacjenta. Najczesciej stosowane jest skojarzenie inhibitora kalcyneuryny (takrolimus, rzadziej

cyklosporyna A) z kwasem mykofenolowym (MMF lub MPS) i z glikokortykosteroidami. Takrolimus
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klasyczny podawany dwa razy na dobe¢ moze by¢ zastgpiony przez takrolimus o przedtuzonym
uwalnianiu (Advagraf, Envarsus) podawany raz na dobg. Rzadko w skojarzeniu z inhibitorami
kalcyneuryny stosowane sg takze inhibitory mTOR (syrolimus i nowszy ewerolimus). Wprawdzie
mTORIi majg potencjat ograniczajacy wzrost torbieli, to jednak nie sg zalecane jako lek pierwszego
wyboru, gdyz dla zachowania dobrej czynnosci przeszczepu najwazniejsze sa inhibitory kalcyneuryny.
Jako leczenie indukcyjne chorzy wysokiego ryzyka immunologicznego otrzymujg surowice
antytymocytarng (Tymoglobuline lub Grafalon), umiarkowanego ryzyka —bazyliksymab. Pacjenci z
ADPKD cechujg si¢ niskim stopniem immunizacji, nie maja zaburzen odpowiedzi immunologicznej
zwigzanych z chorobg autoimmunologiczna lub wczesniejszym leczeniem immunosupresyjnym i
rzadko wymagajg przetoczen krwi. Wskazana jest indywidualizacja leczenia w zalezno$ci od ryzyka
immunologicznego, wspotistniejagcych schorzen, czynno$ci nerki i wystepujacych powiktan. W ciggu
3—-6 miesigcy immunosupresja powinna skutecznie zapobiegac procesowi odrzucania, w pdzniejszym
okresie personalizowane postepowanie ma na celu jak najdtuzszego zachowania dobrej czynnos$ci

przeszczepu.

W przypadku jednoczasowego przeszczepienia nerki i watroby (SLKT) watroba wywiera
efekt immunoprotekcyjny, zmniejsza ryzyko odrzucania nerki. Ochronny efekt zwigzany jest z
absorbcja preformowanych DSA przez uklad siateczkowo-$rodbtonkowy watroby. Przeszczepienie
SLKT najczgsciej odbywa si¢ na podstawie zgodnosci grup krwi bez uwzgledniania proby krzyzowej
i stopnia immunizacji biorcy, nie obserwuje si¢ jednak procesu odrzucania przy dodatniej probie
krzyzowej. Po zabiegu SLKT opisywane jest zanikanie lub obnizenie poziomu DSA (zwlaszcza
klasy I). Nie obserwuje sie hatomiast tego efektu w przypadku transplantacji nerki u biorcy watroby.
DGF jest niekorzystnym zdarzeniem po SLKT, w przypadku ryzyka jego wystapienia zaleca si¢
odroczone podanie inhibitora kalcyneuryny (2 dni) i indukcj¢ bazyliksymabem.
Kompleksowa opieka nad biorcg nerki z ADPKD polega na:
1) optymalizacji i indywidualizacji leczenia immunosupresyjnego
2) monitorowaniu czynnos$ci przeszczepu
3) wczesnym wykrywaniu i leczeniu powiktan
4) zapobieganiu powiktaniom
5) edukacji chorych.
Nie odbiega od standardowej opieki potransplantacyjnej.
W praktyce klinicznej monitorowanie czynno$ci przeszczepu opiera si¢ na prostych parametrach

biochemicznych i histologicznych:

-eGFR, stg¢zenie kreatyniny w surowicy
-Biatkomocz
-Biopsja: protokolarna lub ze wskazan

-Ocenaw MS i ME, IFL, C4d, SV40 inne
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-Biomarkery- DSA, inne- donor-derived cell-free DNA

Pacjenci z ADPKD stanowig 12%-15% biorcow nerki rocznie. Dane literaturowe wskazuja, ze
przezycie pacjenta i przeszczepu u chorych z ADPKD jest lepsze w porownaniu z pacjentami nie-
ADPKD. Na lepsze przezycie przeszczepu ma wptyw nieobecno$¢ nawrotu choroby nerek wilasnych.
Lepsze przezycie pacjenta nalezy wigza¢ z mniejszag wspoichorobowoscia. Rzadziej opisywane jest
takze opodznione podjecie funkcji przez przeszczep (DGF) ze wzgledu na zachowanag diureze
resztkowa. Natywna nefrektomia w momencie transplantacji i torbielowato$¢ watroby rozpoznana
przed przeszczepieniem nie wywierajg negatywnego wpltywu na przezycie przeszczepu. Czgstosé
wystepowania procesu ostrego odrzucania jest porownywalna z innymi biorcami nie-ADPKD.

U biorcow z ADPKD stwierdzono zwigkszone ryzyko wystgpowania cukrzycy po
transplantacji, stad istotna jest edukacja dotyczaca diety i stylu zycia. Biorcy z ADPKD wymagaja
leczenia nadci$nienia tetniczego, ktore zazwyczaj jest obecne juz przed transplantacjg i zapobiegania
ryzyku sercowo-naczyniowemu. Zakazenia uktadu moczowego wystepujg nieco czesciej u biorcéOw z
ADPKD, wymagaja standardowego leczenia/profilaktyki. Trudnym problemem klinicznym sa
zakazone torbiele nerek wlasnych lub watroby(ropnie) wymagajace dtugotrwatej antybiotykoterapii a
w niektorych przypadkach interwencji chirurgicznej. Glowng przyczyng poznej utraty przeszczepu
nerki u chorych z ADPKD jest wg. Bhutani i wsp. proces przewlektego odrzucania (54%).

Nefrektomia po transplantacji dotyczy okoto 20% biorcow. Gtowne wskazania to krwotok,
kamica, zakazenia, bol ewentualnie nowotwor. Nalezy podkresli¢, ze rozmiary i obje¢to$¢ nerek
wlasnych ulegajg zmniejszeniu po transplantacji. Veroux i wsp. oceniali 55 nerek wlasnych biorcow
po roku od transplantacji i stwierdzili zmniejszenie rozmiaréw nerek o 12.24% do 14.43%. Srednia
catkowita objetos¢ nerek oceniana w MRI zmniejszyta si¢ z istotnie 1617.94 + 833.42 ml do 1381.42
+ 1005.73 ml (P<0.05), czyli $rednio o 16.44%. redukcja objetosci nerek wlasnych jest
prawdopodobnie zwigzana z ustaniem ich funkcji po transplantacji.

Czestos¢ wystgpowania RCC u biorcow z ADPKD jest nizsza niz u biorcéw nie-ADPKD.
Przyczyna nie jest jasna i moze by¢ zwigzana z biologia ADPKD i zrachowaniami mnie;j
ryzykownymi u chorych z ADPKD. Jak u wszystkich biorcow obowiazuje badanie USG jamy
brzusznej raz w roku.

W przypadku niewydolnosci przeszczepu i koniecznosci rozpoczecia leczenia
nerkozastepczego nalezy rozwazy¢ re-transplantacje. Moze by¢ planowana wyprzedzajaca lub po
rozpoczegciu dializoterapii. Poza standardowym postepowaniem kwalifikacyjnym nalezy rozwazy¢
wskazania do nefrektomii. Zazwyczaj kolejna nerka jest przeszczepiana po przeciwnej stronie, jezeli
nie ma wskazan do graftektomii, pierwszy przeszczep pozostaje, bo ma chroni¢ biorce przed
immunizacjg. Natomiast po przeciwnej stronie czgsto jest nie usuni¢ta nerka wilasna. U pacjentéw po

obustronnej nefrektomii nerek wtasnych nie ma problemu ,,miejsca” dla nowej nerki, natomiast w
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przypadku zachowania jednej lub obu nerek wtasnych nalezy oceni¢, czy istniejg wskazania do

nefrektomii przed transplantacja.

Podsumowanie

Przezycie pacjenta i nerki u chorych na ADPKD jest lepsze niz w innych chorobach nerek. Zasady
doboru immunologicznego, leczenie immunosupresyjne nie roznig si¢ od aktualnie zalecanych.
Kompleksowa opieka nad biorca nerki z ADPKD wymaga wzigcia pod uwage wystepowanie
powiktan typowych dla ADPKD.

Monitorowanie czynnosci przeszczepu opiera si¢ na prostych parametrach biochemicznych i
histologicznych i nie r6zni si¢ od postgpowania z innymi biorcami. W przypadku postepujacej
niewydolnos$ci nerki nalezy rozwazy¢ re-transplantacj¢ wyprzedzajacg. Poza standardowym
postgpowaniem kwalifikacyjnym do re-transplantacji moze zaistnie¢ konieczno$¢ nefrektomii nerki

wilasnej lub graftektomii. Planujgc zabieg operacyjny nalezy zaplanowac autotransfuzje.
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Rozdziat 8. Inne dylematy kwalifikacyjne u chorego na ADPKD.
Tetniaki, uchytkowatos$¢ jelita grubego, przepukliny
Mariusz Niemczyk, Magdalena Krajewska

W autosomalnie dominujacej wielotorbielowatej chorobie nerek (autosomal dominant polycystic
kidney disease, ADPKD) r6zne nieprawidtowosci sg wynikiem uogélnionego defektu réznicowaniu
komorek nabtonkowych i/lub funkcji macierzy zewnatrzkomdrkowej wynikajacych z zaburzen
genetycznych. Z uwagi na lokalizacje policystyny 1 w licznych tkankach [1] ADPKD ma charakter
uktadowy, z licznymi objawami pozanerkowymi [2]. NajczeSciej stwierdzane sg nastepujgce zmiany
morfologiczne pozanerkowe: tworzenie torbieli w watrobie i trzustce, t¢tniaki wewnatrzczaszkowe,
choroby zastawek serca, uchytki jelitowe oraz przepukliny. Obecnos¢ tych objawow, jak rowniez
ryzyko wystapienia zwigzanych z nimi powiktan musi by¢ uwzglednione w procesie kwalifikacji
chorego z ADPKD do zabiegu przeszczepienia narzadu.

Do najpowazniejszych pozanerkowych objawow ADPKD naleza tetniaki srédczaszkowe.
Wystepuja u 10-11,5% chorych z ADPKD [3, 4], czyli okoto 4-5 krotnie czgsciej, niz w populacji
ogolnej [5]. Ryzyko pekniecia tetniaka srédczaszkowego u pacjenta z ADPKD jest najwigcksze w
piatej dekadzie zycia [6], a zatem w okresie, kiedy duza cze$¢ pacjentow z ADPKD nie osiagneta
jeszcze stadium schytkowego przewlektej choroby nerek (end-stage kidney disease, ESKD) i nie jest
kwalifikowana do przeszczepienia narzadu. Co wazne czgsto dotyczy pacjentow ze zle

kontrolowanym nadci$nieniem. Z drugiej jednak strony czgsto$§¢ wystegpowania tgtniakow
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sroédczaszkowych zwigksza si¢ z wiekiem [7, 8] oraz koreluje z powigkszeniem nerek
wielotorbielowatych [7], bedacym wskaznikiem postgpu przewlektej choroby nerek do ESKD [9].

Krwawienia srodmozgowe lub podpajeczyndéwkowe w przebiegu pgknigcia tetniaka to bardzo
ciezkie potencjalne powiktanie. ADPKD jest uwazana za czynnik ryzyka krwawienia
srodczaszkowego u 0sob leczonych dializami [10, 11] a takze przeszczepieniem nerki [12, 13, 14, 15].
Znaczenie rokownicze majg rozmiar tetniaka, jego lokalizacja, a takze wywiad wczesniejszego
krwawienia. Dane literaturowe na temat czgsto$ci wystepowania tetniakow $rodczaszkowych u
pacjentow z ADPKD w schytkowej niewydolnos$ci nerek sg ograniczone. W badaniu Kim i wsp. [16]
wykazano obecnos¢ tetniakéw srodczaszkowych u 14,9% biorcow przeszezepow nerki. Wyniki badan
prowadzonych w Klinice Immunologii, Transplantologii i Chorob Wewngtrznych Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego potwierdzily wystgpowanie tetniakow $rédczaszkowych u ponad 20%
pacjentow z ADPKD po przeszczepieniu nerki [17].

Obecnie rutynowe prowadzenie badan przesiewowych w kierunku tetniakow srédczaszkowych u
wszystkich 0s6b z ADPKD nie jest zalecane. Uzasadnia to niskie ryzyko peknigcia wigkszosci
znalezionych tetniakow [ 18], dos¢ wysokie koszty badan, oraz potencjalne ryzyko powiktan leczenia
tetniakow bezobjawowych [19]. Z uwagi na fakt, ze jedynym uznanym czynnikiem ryzyka peknigcia
tetniaka Srodczaszkowego jest dodatni wywiad rodzinny [20], badanie przesiewowe w kierunku
tetniaka srodczaszkowego wedlug Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) nalezy
przeprowadzi¢ w sytuacji:

e potwierdzenia wywiadu rodzinnego,

e stwierdzenia t¢tniaka Srodczaszkowego u pacjenta w przesztosci,

e wykonywania zawodu lub hobby ,,wysokiego ryzyka” (tradycyjnie jako przyktad podaje si¢

pilota samolotu, ale tez kierowceg autobusu),

e leku pacjenta zwigzanego z mozliwoscig rozwoju tetniaka srédczaszkowego [18].

Inne wytyczne uwzgledniaja dodatkowo takie wskazania jak planowany duzy zabieg operacyjny
[21, 22] oraz podkreslaja stosowanie leczenia antykoagulacyjnego i przeciwptytkowego jako
czynnikéw ryzyka nasilenia krwawienia przy peknieciu tetniaka.

W ostatnich latach, co warto podkresli¢, coraz czgéciej pojawiaja si¢ ekonomiczne argumenty
wskazujace na optacalnos¢ prowadzenia badan przesiewowych w kierunku tetniakow
srodczaszkowych u wszystkich osob z ADPKD [23, 24].

Zwigkszona czesto$¢ wystepowania tetniakow §rodczaszkowych u pacjentéw z ADPKD, ryzyko
ich pekniecia, powszechna dostgpnos¢ badan przesiewowych, jak réwniez aktualne poglady na temat
ekonomicznej optacalnosci prowadzenia badan przesiewowych sprawiaja, ze w wielu osrodkach
transplantacyjnych badanie przesiewowe w kierunku tetniakoéw $rédczaszkowych jest rutynowym
elementem kwalifikacji do przeszczepienia narzadu u biorcow z ADPKD. Przyktadowo w wytycznych

australijskich rozwazenie wykonania badania przesiewowego jest sugerowane u wszystkich pacjentow
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[21]. Takie postepowanie wydaje si¢ wiasciwe i u kazdego potencjalnego biorcy z ADPKD
wykluczenie tetniaka Srodczaszkowego w okresie ostatnich 5 lat przed zabiegiem powinno by¢
rozwazone.

W innych osrodkach badania wykonywane sg u 0s6b z podwyzszonym ryzykiem peknigcia
tetniaka, czyli z wywiadem rodzinnym, bolami glowy i/lub wymagajacych przewlekltego leczenia
antykoagulacyjnego, ale zwykle u 0s6b powyzej 18 roku zycia (peknigcie tetniaka w dziecinstwie jest
rzadko$cia).

Badaniem przesiewowym jest angiografia rezonansu magnetycznego, nie wymagajaca podania
srodka cieniujgcego [18]. U pacjentdw z przeciwwskazaniami do rezonansu magnetycznego badaniem
drugiego wyboru jest angiografia tomografii komputerowej. W przypadku wykrycia tetniaka
wewnatrzczaszkowego wymagana jest konsultacja neurochirurgiczna. Jesli ryzyko peknigcia tetniaka
jest ocenione jako niskie, dopuszcza si¢ opcje obserwacji z coroczng oceng tetniaka w angiografii
rezonansu magnetycznego [24], przy zmianie modyfikowalnych czynnikdéw ryzyka pekniecia tetniaka
(leczenie nadci$nienia, zaprzestanie palenia 1 naduzywania alkoholu). W przypadku decyzji o leczeniu
pacjent jest kwalifikowany do zabiegu neurochirurgicznego lub procedury wewnatrznaczyniowe;.
Decyzje o sposobie postgpowania podejmuje neurochirurg w porozumieniu z chorym [18, 21]. W
przypadku niewykrycia t¢tniaka §rodczaszkowego w pierwszej angiografii rezonansu magnetycznego,
badanie nalezy powtorzy¢ za 5 lat ze wzgledu na mozliwos$¢ powstania tetniaka w okresie
pozniejszym [24]. Ryzyko rozwoju tetniakéw u 0oséb z ADPKD dotyczy takze innych tgtnic [25-27],
nie zaleca si¢ jednak rutynowej diagnostyki w tym kierunku.

Poza tetniakami, ADPKD moze wigza¢ si¢ rowniez z innymi manifestacjami sercowo-
naczyniowymi: defektami zastawek serca (najczesciej jest to wypadanie platka zastawki mitralne;j,
dotyczace nawet 25% o0s6b z ADPKD), poszerzeniem aorty wstgpujacej (i zwigzang z nim
niedomykalnoscig zastawki aortalnej) oraz rozwarstwieniem aorty piersiowej. Zaobserwowano
rodzinng sktonno$¢ do tego ostatniego powiktania. Dlatego w procesie kwalifikacji do przeszczepienia
narzadu u osoby z ADPKD konieczna jest szczeg6lnie wnikliwa ocena kardiologiczna. Wykonanie
echokardiografii zaleca si¢ u 0sob ze stwierdzanym w badaniu przedmiotowym szmerem nad sercem.
Dodatkowo, u 0s6b z wywiadem rodzinnym w kierunku rozwarstwienia aorty piersiowej zaleca si¢

wykonanie echokardiografii lub obrazowania serca metoda rezonansu magnetycznego [28].

Policystyny — biatka kodowane przez geny PKD1 i PKD2 uczestnicza w tworzeniu macierzy
pozakomoérkowej [29], dlatego uchytki jelita grubego wchodzg w sktad obrazu klinicznego ADPKD.
U ponad potowy pacjentoéw w schytkowym stadium przewlektej choroby nerek w przebiegu ADPKD
obserwuje si¢ wystgpowanie uchytkow jelita grubego [30]. Dodatkowo, opisywano wspolistnienie
ADPKD z uchytkami dwunastnicy [31] i zoladka [32]. W przesztosci pojawily si¢ nawet propozycje,
aby w ramach prewencji zapalenia uchytkéw po przeszczepieniu nerki, wykonywac¢ profilaktyczna

resekcje jelita grubego u 0séb z wywiadem zapalenia uchytkow [33].
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Zadne z obowigzujacych obecnie wytycznych nie zalecaja badan przesiewowych w kierunku
uchytkow jelita grubego u 0s6b z ADPKD przygotowywanych do transplantacji nerki [18, 21, 22] i
rutynowa diagnostyki w tym kierunku nie musi by¢ prowadzona.

Za element obrazu klinicznego ADPKD uwazane sg rowniez przepukliny $ciany jamy
brzusznej [34]. Pacjenci leczeni w programach dializy otrzewnowej maja takze zwigkszone ryzyko
rozwoju przepuklin pachwinowych (cz¢sto drozny wyrostek pochwowy). Nie zaleca si¢ rowniez, tak
jak w przypadku uchytkowato$ci rutynowej oceny w kierunku obecnos$ci przepuklin u pacjentow z
ADPKD przygotowywanych do przeszczepienia narzadu [18, 21, 22].

Warto takze wspomnie¢ o mozliwos$ci przypadkowego znalezienia podczas badan
kwalifikacyjnych do przeszczepienia takich rzadkich pozanerkowych manifestacji ADPKD, jak
torbiele $rédczaszkowe pajeczyndwki lub torbiele okotokorzeniowe [35, 36]. Sg one zazwyczaj
bezobjawowe 1 nie wymagajg leczenia. Nie zaleca si¢ takze rutynowej diagnostyki w ich kierunku. Ich
stwierdzenie moze wigzac si¢ z wydtuzeniem czasu kwalifikacji do przeszczepienia, np. w sytuacji
gdy torbiel okotokorzeniowa okolicy krzyzowej imituje guz przydatkéw [36]. Swiadomosé
mozliwosci przypadkowego znalezienia rzadkich pozanerkowych manifestacji ADPKD moze
oszczedzi¢ pacjentowi dodatkowej diagnostyki i skrocic czas przygotowania do zgloszenia na liste

biorcow [18].

Podsumowanie

Z uwagi na lokalizacje policystyny 1 w licznych tkankach ADPKD ma charakter uktadowy, z
licznymi objawami pozanerkowymi. NajczeSciej stwierdzane sg nastgpujace zmiany morfologiczne
pozanerkowe: tworzenie torbieli w watrobie i trzustce, tetniaki wewnatrzczaszkowe, choroby
zastawek serca, uchylki jelitowe oraz przepukliny. Obecnos$¢ tych objawdw, jak rowniez ryzyko
wystapienia zwigzanych z nimi powiktan musi by¢ uwzglednione w procesie kwalifikacji chorego z
ADPKD do zabiegu przeszczepienia narzadu. Szczegolnej uwagi wymagaja tetniaki srédczaszkowe.
Ryzyko ich pegknigcia, powszechna dostepno$¢ badan przesiewowych, sprawiaja, ze w wielu
osrodkach transplantacyjnych badanie przesiewowe w kierunku tetniakow srodczaszkowych jest

rutynowym elementem kwalifikacji do przeszczepienia narzadu u biorcéw z ADPKD.
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Rozdziat 9. Dializa otrzewnowa u chorego na ADPKD przed transplantacjg i po
utracie funkcji nerki przeszczepionej

Monika Lichodziejewska-Niemierko, Ewa Wojtaszek

Zaleca si¢ rozwazenie dializy otrzewnowej jako metody leczenie nerkozastepczego u chorych z
ADPKD zaréwno w okresie przed transplantacja jak i po utracie funkcji graftu.

Omowienie:

Dializa otrzewnowa (DO) jest powszechnie akceptowana metoda leczenia nerkozastepczego u
pacjentow z ADPKD (1). W wielu osrodkach dializ jest ona jednak rzadko oferowana tym chorym. W
Polsce jedynie ok. 4% chorych z ADPKD jest dializowanych otrzewnowo, w Europie ok 6 - 7%,
podczas gdy wedtug rejestru australijsko-nowozelandzkiego % chorych z ADPKD rozpoczynata
leczenie nerkozastepcze od DO i ten odsetek nie zmienial si¢ na przestrzeni lat (1963-2014 ) (2,3,4).
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Wydaje sie, ze na t¢ niepewnos¢ w kwalifikowaniu chorych z ADPKD do DO moze mie¢ wplyw
utrwalone przekonanie, ze ADPKD jest wzglednym przeciwwskazaniem do DO i mate do§wiadczenie
zespotow dializy otrzewnowej w prowadzeniu programu dializ otrzewnowych u tych chorych. Wyniki
badan z lat 80-tych i wczesnych dziewigédziesiatych wskazywaty, ze ADPKD wigze si¢ z wigkszym
ryzykiem powiktan mechanicznych wynikajacych z wysokiego cisnienia wewnatrzbrzusznego
(przepuklin, zaciekow dializatu), infekcyjnych (w zwigzku z zakazeniami uktadu moczowego/torbieli
czy uchytkowatoscia jelit) oraz problemow z uzyskaniem adekwatnej dializy wynikajacych ze
zmniejszonej przestrzeni jamy otrzewnowej przy obecnych duzych rozmiaré6w nerkach i watroby.
Badania jedno-, wieloosrodkowe oraz metaanalizy ostatnich lat pokazujg jednak, ze dializa
otrzewnowa jest efektywna i bezpieczng metodg leczenia nerkozastepczego. Jej zaleta jest dtuzsze
utrzymanie czynnosci resztkowej nerek, mozliwos¢ prowadzenia aktywnos$ci spotecznej i zawodowej,
dobra jakos$¢ zycia 1 bezpieczenstwo w okresie pandemii. DO wydaje si¢ tez dobrym wyborem jako
terapia pomostowa przed przeszczepieniem nerki. W Hiszpanii wykazano znakomite funkcjonowanie
modelu ,,PD first” potgczonego z aktywnym programem transplantacyjnym wsrod chorych z ADPKD
oraz krétszy czas do transplantacji w poréwnaniu do oczekujacych chorych hemodializowanych (5,6).
DO jest tez dobrym wyborem u pacjentow z ADPKD powracajgcych na dializy z powodu
niewydolnosci nerki przeszczepionej. Utrzymujaca si¢ diureza jest zaletg i pozwala na tatwiejsza
kontrole stanu nawodnienia i liberalne przyjmowanie ptynéw. Obecnos¢ graftu oraz kontynuacja
leczenia zredukowanymi dawkami sterydow i inhibitorow kalcyneuryny nie wptywa na wigksza
czesto$¢ powiktan, w tym infekcyjnych w poréwnaniu z chorymi bez ADPKD. Chorzy, u ktérych
planuje si¢ szybkg retransplantacje, zwlaszcza od dawcy zywego, moga odnies¢ korzys$¢ z leczenia

dializg otrzewnowa, wobec lepszych wynikdéw leczenia we wezesnym okresie po utracie funkcji graftu

().

Wyniki leczenia dializg otrzewnowq pacjentow z ADPKD.

Przeprowadzone w ostatnich latach badania i metaanalizy wskazuja, ze wyniki leczenia DO u
pacjentow z ADPKD sa co najmniej poréwnywalne z wynikami leczenia chorych leczonych DO i inng

przyczyna niewydolnos$ci nerek oraz pacjentéw z ADPKD leczonych hemodializami (HD).

Zhang i wsp w przegladzie systematycznym 12 badan poréwnujacych wyniki leczenia DO u
pacjentow z- i bez ADPKD nie wykazali roznic w adekwatnosci i czesto$ci powiktan dializy oraz
niepowodzenia metody a takze Smiertelno$ci catkowitej i przyczyn zgonoéw. Jednoczesnie odsetek
przeszczepow nerki byt istotnie wyzszy u chorych z ADPKD (8). Autorzy wykazali takze podobne
przezycie chorych z ADPKD leczonych DO i HD (8). Podobne wyniki uzyskali Sigogne i wsp w
retrospektywnej analizie danych z rejestrow francuskich. Na podstawie rejestru REIN pigcioletnie
przezycie chorych z ADPKD leczonych DO i HD byto takie samo, a czynnikami ryzyka zgonu w

analizie wieloczynnikowej byt jedynie wiek i cukrzyca. Istotnie wigcej chorych leczonych DO
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otrzymato w tym czasie przeszczep nerki (9). Z kolei korzystajac z rejestru RDPLF poréwnano losy
chorych leczonych DO z ADPKD i innymi przyczynami niewydolnosci nerek. Chorzy z ADPKD
mieli takg samg czgstos$¢ 1 czas do pierwszego epizodu zapalenia otrzewnej oraz przezycie metody.
Czestos¢ przeszczepienia nerki i przezycie byto natomiast istotnie lepsze u chorych z ADPKD, ale w
poréwnaniu z pozostalymi byli oni istotnie miodsi i mieli nizsze wskazniki wspotchorobowosci.
Podobnie w metaanalizie Duponta i wsp przezycie chorych z ADPKD byto lepsze w poréwnaniu z
pozostalymi, co mogto mie¢ zwigzek z mtodszym wiekiem, mniejsza wspolchorobowoscia i wyzszym
stezeniem hemoglobiny (10). Moze to sugerowa¢, ze tacy pacjenci zostali wybrani do leczenia DO. Z
drugiej strony podkresla sig, iz na lepsza przezywalno$¢ moze wplywac wezesne rozpoznanie choroby
genetycznej, wlasciwe prowadzenie w okresie przeddializacyjnym oraz wybor optymalnego czasu
rozpoczegcia 1 indywidualnej decyzji dotyczacej metody leczenia nerkozastgpczego.

W niektorych badaniach obserwowano wigksza czestos¢ powiktan wysokiego ci$nienia
wewnatrzbrzusznego - przepuklin i zaciekow do jamy optucnej w grupie z ADPKD. Ich wystepowanie
nie powodowato jednak konieczno$ci definitywnego przerwania dializoterapii otrzewnowej (4,10,11).
Przezycie techniki byto podobne jak u pacjentow bez ADPKD i nie potwierdzono zwigzku wielkos$ci
nerek z niepowodzeniem metody (12). Zgtaszanie do zabiegu przeszczepienia nerki byto

porownywalne w obu grupach chorych (10).

Sposéb prowadzenia dializy otrzewnowej oraz leczenie powiklan u chorych z ADPKD sg
podobne jak u chorych z innymi rozpoznaniami przewleklej choroby nerek.

Omowienie:

Sposob dializy otrzewnowej

Obie metody, zar6wno ciagta ambulatoryjna dializa otrzewnowa (CADO) jak i automatyczna dializa
otrzewnowa (ADO) mogg by¢ stosowane u chorych z ADPKD. O wyborze decyduje na ogot pacjent,
majac na uwadze realizacje swoich zyciowych celow i priorytetdow wypelniajac warunki akceptowane;j
jakosci zycia (13). Wielko$¢ nerek oraz obecnos¢ przepuklin moze by¢ wskazaniem do stosowania
automatycznej dializy otrzewnowej z mniejsza objgtoscia napetniania jamy otrzewnowej w cyklach

nocnych.

Postepowanie w przypadku przepuklin i zacieku ptynu dializacyjnego

Niektore badania wskazywaty na czestsze, niz wsrod pacjentow bez ADPKD wystepowanie
przepuklin brzusznych i zaciekow ptynu dializacyjnego (do powlok, do jamy optucnej) (4, 10,14).
Wplyw na te powiktania mogto mie¢ powszechne we wczesniejszych latach stosowanie CADO z
objetoscia 2L ptynu dializacyjnego. Hamanoue i wsp. obserwowali czestsze wystepowanie tych

powiktan wérdd chorych z ogromnym rozmiarem nerek i watroby (15). Z kolei Signone i wsp.
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wykazali, iz jedynie duze BMI, a nie objgtos$¢ nerek i watroby moze stanowi¢ ryzyko zwigkszonego
ci$nienia wewnatrzbrzusznego i zwigzanych z tym powiktan mechanicznych dializy (16).
Stwierdzono takze, ze powiklania ze strony brzucha takie jak przepukliny wystepuja czesciej u
pacjentow z ADPKD we wszystkich stadiach przewleklej choroby nerek. Jest zatem prawdopodobne
jest, ze przepukliny moga nie by¢ bezposrednio zwigzane z podwyzszonym ci$nieniem
wewnatrzbrzusznym, ale z defektami kolagenu i moga by¢ obserwowane u pacjentow z ADPKD
leczonych innymi terapiami nerkozastepczymi (17).

Wydaje sie, ze ryzyko powiktan mechanicznych moze zmniejsza¢ stosowanie u pacjentow z
organomegalig automatycznej dializy otrzewnowej, podczas ktdrej pacjent przebywa w pozycji lezacej
i ktéra daje mozliwos¢ ewentualnego stosowania mniejszej objetosci napetniania w cyklach nocnych,
jak rowniez objetosci ostatniego napelniania, pozostajacej w jamie otrzewnowej w ciggu dnia.
Obecno$¢ przepukliny nie wyklucza mozliwosci kwalifikacji chorego z ADPKD do leczenia DO.
Wydaje si¢ jednak racjonalne wykonanie plastyki przepukliny z wszyciem siatki prolenowej przed lub
jednoczasowo z implantacjg cewnika Tenckhoffa. Diagnostyka i leczenie przepuklin i zacieku pltynu

dializacyjnego w czasie prowadzenia DO sg takie same jak u chorych bez ADPKD.

Nalezy wnikliwie rozwazy¢ decyzje i czas nefrektomii jako przygotowanie do zabiegu
przeszczepienia nerki u chorego dializowanego otrzewnowo oraz w przypadku chorego
dializowanego otrzewnowo z nerkg przeszczepiona.

Omowienie:

Utrzymanie resztkowej czynnos$ci nerek i diurezy poprawia przezycie chorych dializowanych, a
podczas dializoterapii otrzewnowej ma dodatkowo udzial w osiaganiu optymalnej adekwatnosci przy
umiarkowanej dawce dializy. Latwiej kontrolowany bilans ptynow i elektrolitow, moze korzystnie
wplywac chorobowo$¢ sercowo-naczyniowa, stan odzywienia i jakos¢ zycia (18). Po usunieciu nerki
natywnej obserwuje si¢ istotne zmniejszenie klirensu nerkowego i diurezy nawet o potowe oraz
konieczno$¢ zwigkszenia dawki dializy i stosowanie plynéw z wyzszym stezeniem glukozy w celu

uzyskania zadowalajacych klirenséw czastek i ultrafiltracji.

Wobec powyzszego, nefrektomia profilaktyczna u chorych z ADPKD powinna mie¢ miejsce tylko w
sytuacji nawracajacych ciezkich infekcji lub krwawien do torbieli oraz przed transplantacja, w
przypadku organomegalii i koniecznos$ci zrobienia miejsca dla nerki przeszczepionej. Aby zmniejszy¢
liczbe powaznych zabiegéw operacyjnych i konieczno$¢ czasowej przerwy w leczeniu DO, w
niektorych osrodkach proponuje si¢ jednoczasowa nefrektomig z zabiegiem przeszczepienia nerki
(19,20). Warto rozwaza¢ taka mozliwos¢, zwlaszcza, gdy pacjent kontynuuje dialize otrzewnowa z
dobra jej adekwatnos$cia, jakoscia zycia i brakiem powiktan. Wskazania do nefrektomii oméwiono

doktadnie w rozdziale 3.
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U chorych powracajacych na DO nie ma koniecznosci wykonywania nefrektomii alloprzeszczepu,
jesli niewydolno$¢ nerki przeszczepionej jest bezobjawowa. Wskazania do graftektomii sg takie same
jak u chorych powracajacych na leczenie HD (7). Jesli powodem utraty funkcji przeszczepu byta
nefropatia BKV i/lub utrzymuje si¢ wysoki poziom wiremii warto rozwazy¢ graftektomie przed
rozpoczeciem dializy otrzewnowej z mozliwoscig implantacji cewnika otrzewnowego W czasie tego
samego zabiegu. Nefropatia BKV nie jest jednak bezwzgl¢dnym wskazaniem do usunigcia
niewydolnej nerki przez kwalifikacjg do kolejnego zabiegu transplantacji. Wsrod wszystkich

pacjentow z pozng utratg funkcji graftu, ok. 1/3 wymagac¢ bedzie nefrektomii allograftu (21).

Postepowanie w przypadku koniecznosci nefrektomii natywnej lub usuniecia graftu podczas
dializoterapii otrzewnowej

Elektywna nefrektomia pozwala na optymalne przygotowanie pacjenta do zabiegu operacyjnego (21).
Zaleca si¢ postgpowanie chirurgiczne oszczedzajace btong i jame otrzewnowg z preferowanym do
nefrektomii dostepem zewnatrzotrzewnowym . Mozna w tym celu wykorzysta¢ technike
laparoskopowa LARN (laparoscopic-assisted retroperitoneal nephrectomy) (22). Przed lub w czasie
zabiegu nefrektomii nalezy implantowa¢ cewnik do HD, poniewaz w wigkszosci przypadkow
konieczne jest czasowe leczenie HD z powodu przerwania cigglosci otrzewnej. W badaniu
obserwacyjnym Ietto i wsp. Sredni czas czasowej hemodializoterapii wynosit 35 dni (23). W
przypadku graftektomii zalecane jest odstgpienie od dializy otrzewnowej na ok. 4 tygodnie. Z uwagi
na mozliwo$¢ powstania przepuklin w bliznie po nefrektomii warto rozwazy¢ ADO, zwlaszcza we
wcezesnym okresie po zabiegu operacyjnym (24). Na ogot niezbedne jest tez zwigkszenie dawki i

przepisu dializy wobec zmniejszenia lub braku diurezy.

Podsumowanie:

Zalecenia KDIGO jednoznacznie wskazujg DO jako alternatywna do HD metode dializ przed
zabiegiem przeszczepienia nerki oraz po utracie funkcji graftu (25, 26). Bezpieczenstwo,
porownywalne lub lepsze przezycie oraz zwigzana z metodg dobra jako$¢ zycia, pozwalaja oferowac
dialize otrzewnowa jako czasowg (do czasu przeszczepienia) lub docelowa metodg leczenia

nerkozastepczego.
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