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Cilj rada bio je pokazati rezultate lije¢enja transplantacijom bubrega bolesnika s terminalnim zatajenjem funkcije bubrega lije-
¢enih dijalizom s kroniénim C/B virusnim hepatitisom. Retrospektivno smo analizirali rezultate transplantacijskog lije¢enja tih
bolesnika od 1985. do 2009. godine u KBC-u Zagreb: funkciju i prezivljenje transplantiranog bubrega, prezivljenje bolesnika,
jetrenu funkciju, te komplikacije transplantacijskog lijecenja: epizode akutnog odbacivanja, pojavnost dijabetesa melitusa, te
proteinurije. Analizirali smo podatke transplantacijskog lije¢enja 91 bolesnika, od toga 50 muskaraca i 41 Zene, prosjecne dobi
40,9 godina, prethodno lijecenih dijalizom 7,8 godina, a prosjecno praéenje nakon transplantacije iznosilo je 7,3 godine. Naj-
cesce dijagnoze koje su dovele do kroni¢nog zatajenja funkcije bubrega bile su: kroni¢ni glomerulonefritis, refluks nefropatija,
tubulointersticijski nefritis, hipoplazija/aplazija bubrega i policisticna bolest bubrega. 59,5% bolesnika imalo je dobru funkciju
transplantiranog bubrega (serumski kreatinin do 200 umol/L). JednogodiSnje prezivljenje transplantiranog bubrega iznosilo je
93%, 5-godiSnje 64%, 10-godiSnje 39%. JednogodiSnje prezivljenje bolesnika iznosilo je 98%, 5-godisnje 72%, 10-godisnje 42%.
Uredne vrijednosti jetrenih enzima (AST, ALT) imalo je 61% bolesnika, dok su poviSene vrijednosti zabiljezene u 39% bolesnika.
Epizode akutnog odbacivanja transplantiranog bubrega imalo je 56% bolesnika. Proteinurija je zabiljezena u 27% bolesnika,
dijabetes melitus u 18%, dok je poviSene vrijednosti arterijskog tlaka imalo 66% bolesnika. Bolesnici s kroni¢nim virusnim C/B
hepatitisom lijeceni transplantacijom bubrega imali su loSije prezivljenje transplantata, bolesnika, loSiju funkciju transplantata no
bolesnici bez kroni€nog virusnog hepatitisa. Razlozi su veéa ucestalost epizoda akutnog odbacivanja transplantiranog organa, a
prema podacima iz literature i ve¢a u€estalost infekcija (bakterijske infekcije, sepse), CeScée i dulje hospitalizacije, veéa ucestalost
malignih bolesti, te ¢eS¢a kroni€na alograft nefropatija. Najées¢i uzroci smrti bili su kardiovaskularne i cerebrovaskularne bolesti,
te jetrena ciroza.
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UVOD nadomjestaju funkciju bubrega dijalizom, tako i u
bolesnika s transplantacijom; HBV je povezan s pa-
toloskim procesima kao $to su poliarteritis nodosa,
membranski glomerulonefritis (MGN), te membra-
noproliferativni glomerulonefritis (MPGN), dok se
HCV najcesée povezuje s MPGN, a nakon akutne
HCYV infekcije velik broj bolesnika zadobije kroni¢nu
HCYV infekciju (3,4). Uzrok znacajno vece pojavnosti
HCV u dijaliziranih bolesnika i bolesnika s trans-
genosti za jetru (spora progresija u teze stupnjeve plar.lta.c,iljom. lijeéer}je je angmije u "’prederitropoetin—
jetrenog ostecenja, ukljucujudi i jetrenu cirozu, te skoj eri” pripravcima krvi (osobito do 1992. g. kada
hepatocelularni karcinom) jasno dokazani i kao je uvedeno testiranje krvi na anti HCV), nozokomi-
uzrocnici bubrezne bolesti, kako u bolesnika koji jalni prijenos (reduciran je izoliranjem HCV (i HBV)

Infekcije uzrokovane virusom hepatitisa B (HBV) i
poglavito virusom hepatitisa C (HCV) su znacajan
zdravstveni problem koji povecava pobolijevanje i
smrtnost u bolesnika koji se lijece nadomjestanjem
bubrezne funkcije (1). HCV infekcija bolesnika na
dijalizi povezana je s povecanim rizikom od smrt-
nog ishoda od 1,57 u usporedbi s neinficiranim di-
jaliznim bolesnicima (2). HBV i HCV su osim pato-
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pozitivnih bolesnika tijekom postupka hemodjijali-
ze u odvojenim prostorima (2), te transplantacijom
bubrega. Za razliku od HCV infekcije, prevalencija
i incidencija HBV infekcije u dijaliziranih bolesni-
ka i bolesnika s transplantacijom znacajno se sma-
njuje posljednjih desetlje¢a, uvodenjem obveznog
cijepljenja (i docijepljivanja) kako bolesnika tako i
osoblja koje radi u jedinicama za dijalizu (4). Dija-
lizni bolesnici inficirani HCV, HBV virusom kan-
didati su za transplantacijsko lijecenje, koje je naj-
povoljnije lijeCenje nadomjestanja funkcije bubrega
i u tih bolesnika. Dugoro¢no prezivljenje tih bole-
snika, kao i transplantiranog bubrega je losije no u
neinficiranih bolesnika, smrtnost je veéa (uglavnom
vezano za jetrenu bolest i infekcije), a HCV je neo-
visni faktor za gubitak presatka (5). Lije¢enje HCV i
HBV nije jednostavno, kako u dijaliznom razdoblju
kada optimalna terapija interferonom i ribavirinom
mora biti reducirana, prilagodena stupnju bubrez-
nog zatajenja, pracena je poveéanom ucestaloséu
nuspojava (pancitopenija, mialgije), ali i losijim od-
govorom (rani i produljeni virusni odgovor), tako
i nakon transplantacije bubrega gdje je lijecenje
povezano s vecom ucestalos¢u odbacivanja orga-
na (6). Iz svega navedenog nije tesko zakljuciti da
transplantacijski ishod u dijaliziranih bolesnika s
kroni¢nim virusnim hepatitisima nije povoljan kao
u neinficiranih. U ovom radu donosimo pregled bo-
lesnika s kroni¢nim virusnim hepatitisima koji su
primili transplantat od 1985. do 2009. g. u KBC-u
Zagreb, u posttransplantacijskom razdoblju pra-
¢enih u KBC-u Zagreb, te u Opéoj bolnici Sibenik.
Pokusat ¢emo rasvijetliti dileme “zadrzavaju” li bo-
lesnici inficirani HCV, HBV i nakon transplantacije
bubrega povecani rizik ateroskleroze, imaju li veéu
ucestalost epizoda akutnog odbacivanja presatka,
poslijetransplantacijskog dijabetesa melitusa (DM),
proteinurije, kakvo je njihovo prezivljenje, te kakva
je funkcija i prezivljenje transplantiranog bubrega

©)-

BOLESNICI I METODE

Podatke o bolesnicima sakupili smo pregledom po-
vijesti bolesti i medicinskih kartona posttransplan-
tacijskih ambulantnih kontrola. U istrazivanju smo
pretrazili i obradili podatke 91-og bolesnika s trans-
plantacijom i s kroni¢nim virusnim hepatitisom, od
¢ega je 5 bolesnika dobilo transplantat 2 puta. Trans-
plantacije su u¢injene u razdoblju od 1985. do 2009.
godine. Pratili smo epidemioloske podatke: spol,
dob, osnovna bubrezna bolest, vrijeme lijecenja di-
jalizom, infekcija HBV, HCV. Nakon transplantacije
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pratili smo vrijednosti aminotransferaza, te para-
metre funkcije presatka i komplikacije: vrijednost
serumskog kreatinina, epizode odbacivanja presat-
ka (ukupan broj epizoda odbacivanja, broj bolusa
kortikosteroida), pojavnost proteinurije, arterijske
hipertenzije, SeCerna bolest, povratak na dijalizu,
graftektomija, smrtni ishod bolesnika. Imunosupre-
sijski prokoli provedeni u nasih bolesnika razliko-
vali su se ovisno o vremenu transplantacije, te broju
transplantacija.

Prikupljene podatke obradili smo deskriptivnom
statistikom.

REZULTATI

ObiljeZja bolesnika

Prosje¢no pracenje bolesnika bilo je 7,3 godina
(raspon: 3 mj - 18 godina), ovisno o funkciji trans-
plantiranog bubrega, povratku lije¢enju dijalizom
ili smrtnim ishodom bolesnika. Transplantacija je
ucinjena kod 51 muskarca i 40 Zena, prosje¢ne dobi
40,9 godina (najmladi bolesnik u dobi od 12, najsta-
riji 62 godine), od kojih je najveci dio bio inficiran
hepatitisom C (74 bolesnika), dio bolesnika virusom
hepatitisa C i B (14 bolesnika), a samo su 3 bolesni-
ka imala kroni¢nu infekciju hepatitisom B. Prosjec-
no vrijeme lijeenja dijalizom prije transplantacije
iznosilo je 8,1 godinu (6 mjeseci do 22 godine).
Najcesca osnovna bubrezna bolest u nasih bolesni-
ka bio je kroni¢ni glomerulonefritis (37 bolesnika), a
potom refluksna nefropatija (9 bolesnika), tubuloin-
tersticijski nefritis (7 bolesnika), hipoplazija/aplazi-
ja bubrega (5 bolesnika), policisti¢na bolest bubrega
(4 bolesnika). Ostale bubrezne bolesti su se javljale
u pojedinac¢nim slucajevima.

Ishod transplantacije

Jednogodisnje prezivljenje presatka iznosilo je 93%,
petogodisnje 64%, a desetogodisnje 39%. Deset
bolesnika (10%) imalo je uredno funkcionirajudi
presadak 15 godina, a 4 bolesnika (4%) 18 godina.
Od ukupnog broja pracenih bolesnika (92/96; za
4 bolesnika nemamo podataka) zabiljezili smo 12
smrtnih ishoda, od toga 10 bolesnika s uredno funk-
cionirajué¢im presatkom (prosjecno funkcionirajuci
presadak 10,5 godina; 1-18 godina), 2 bolesnika s
malfunkcijom-afunkcijom presatka. Dva bolesnika
umrla su u ranom posttransplantacijskom razdo-
blju (3 mjeseca nakon transplantacije) zbog infek-
tivnih bolesti (sepsa uzrokovana kandidom albi-
kans, aspergiloza pluca), a ostali uzroci smrti bili su
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kardiovaskularna bolest, cerebrovaskularna bolest,
te uznapredovala ciroza jetre.

U poslijetransplantacijskom pracenju 61% bolesni-
ka imalo je uredne vrijednosti AST, ALT, dok su
vrijednosti bile povisene u 39% bolesnika.

Funkciju transplantiranog bubrega pratili smo kon-
trolom serumskog kreatinina. U tablici 1 navedeni
su podaci o postotku bolesnika s dobrom funkci-
jom presatka (kreatinin do 125 umol/L), zadovo-
ljavaju¢om funkcijom presatka (kreatinin do 200
umol/L), loSom funkcijom presatka (kreatinin do
300 umol/L), te nezadovoljavajuéom funkcijom
predsatka i nastavku lijecenja dijalizom (kreatinin
iznad 300 umol/L). Prosje¢no pracenje bolesnika
iznosilo je 7 godina i 4 mjeseca (1-18 godina).

Tablica 1.

Funkcija transplantiranog bubrega

Vrijednost serumskog - " . .
kreatinina Procjenjena funkcija Broj bolesnika
33/82
80-125 umol/L dobra
40%
o 16/82
126-200 umol/L zadovoljavaju¢a
19,5%
« 3/82
201-300 umol/L losa
3,6%
L, 30/82
> 300 umol/L nezadovoljavajuca
36,5%

Od ukupnog broja transplantacija (96) izostavljeni su bolesnici ¢iji
su podaci bili nepotpuni (7), te bolesnici (7) koji su imali primarnu
afunkciju-malfunkciju transplantiranog bubrega i nisu prestali biti
ovisni o lijecenju dijalizom

54 bolesnika (56%) imalo je epizode akutnog odba-
civanja. Prosje¢an broj epizoda odbacivanja po bo-
lesniku uznosio je 2,5 (1-7). Broj bolusa kortikoste-
roida po epizodi odbacivanja varirao je od 3 do 5,42
po bolesniku.

Proteinurija je zabiljeZzena u 27% bolesnika, DM u
18% bolesnika, a pojavnost arterijske hipertenzije
bila je najucestalija; hipertenziju je imalo 66% bole-
snika.

RASPRAVA

Dobro je poznat lo§ uc¢inak HCV/HBV infekcije
na prezivljenje bolesnika s kroni¢nom bubreznom
bolesti, a u sklopu sistemskih u¢inaka tih virusa

posebno je znac¢ajan moguci razvoj bubrezne bole-
sti (MGN, MPGN) u vlastitom i transplantiranom
bubregu, te kroni¢no jetreno ostecenje i bolest. Ne-
gativan ucinak kroni¢nog hepatitisa na prezivlje-
nje, kako transplantata, tako i bolesnika ogleda se
i u povecanoj ucestalosti infekcija (bakterijskih, s
teskim klinickim oblicima-sepse), poslijetransplan-
tacijskog dijabetesa melitusa, vece ucestalost mali-
gnoma (osobito posttransplantacijske limfoprolife-
rativne bolesti), vece ucestalosti epizoda akutnog
odbacivanja bubrega, izraZzenije kroni¢ne nefropati-
je transplantata, te abnormalnog metabolizma imu-
nosupresivnih lijekova iz skupine inhibitora kalci-
neurina (ciklosporin, takrolimus) (7,8).

Prezivljenje transplantiranog bubrega u nasih bo-
lesnika iznosilo je 93%, u prvoj posttransplantacij-
skoj godini, nakon 5 godina uredno funkcionirajuéi
transplantat imalo je 64%, a nakon 10 godina 39%
bolesnika. Deset bolesnika (10%) imalo je uredno
funkcionirajuéi presadak 15 godina, a 4 (4%) bole-
snika 18 godina. Prosje¢no vijeme od transplantaci-
je do povratka na lijecenje dijalizom iznosilo je 7,4
godina (1-15 godina). Za napomenuti je 7% bolesni-
ka koji su imali primarnu afunkciju-malfunkciju
presatka i koji ni nakon transplantacije nisu prestali
biti ovisni o lijecenju dijalizom.

Prema literaturnim podacima utjecaj kroni¢nog
virusnog hepatitisa na uspjesnost transplantacije
bubrega je kontroverzan. Bolesnici s minimalnom
HCYV infekcijom (PHD nalaz bioptata jetre s indek-
som aktivnosti bolesti <4) imali su lo$ije prezivlje-
nje transplantata (i bolesnika) u 2.1 5. godini nakon
transplantacije, ali ne statisticki znacajno. Najcesci
uzroci smrti u HCV pozitivnih bolesnika bili su
sepsa i kardiovaskularni dogadaji (9).

Komparacija prezivljenja transplantata HCV po-
zitivnih i HCV negativnih bolesnika pokazala je
podjednake rezultate, kako u petogodisnjem pre-
zivljenju (48% prema 47%), tako i u 10-godisnjem
prezivljenju (22% prema 20%), a rezultati su nesto
logiji od nasih.

Petogodisnje prezivljenje nasih HCV/HBYV pozitiv-
nih bolesnika iznosilo je 72%, dok je desetogodisnje
prezivljenje iznosilo 42%, sto je losije u odnosu na
podatke iz literature.

Usporedba prezivljenja bolesnika u petogodisnjem
i desetogodisnjem pracenju je jasno na strani HCV
negativnih bolesnika; naime, prezivljenje i HCV po-
zitivmih bolesnika u petogodi$njem intervalu izno-
silo je 77%, HCV negativnih bolesnika 90%, dok je
10-godisnje prezivljenje HCV pozitivnih iznosilo
50%, a HCV negativnih 79% (9). U 39% nasih HCV/
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HBV pozitivnih bolesnika s transplantacijom vri-
jednosti serumskih aminostransferaza (AST, ALT)
bile su povisene, a u 61% uredne.

Komplikacije vezane za funkciju transplantiranog
bubrega su: epizode akutnog odbacivanja (EAO) i
s njima povezana dugoro¢nija prognoza presatka,
pojavnost proteinurije, te sistemski ucinci kronic-
nog hepatitisa i transplantacije: DM te arterijske hi-
pertenzije. Epizode akutnog odbacivanja bile su u
na$ih bolesnika relativno ucestale; zabiljezene su
u vise od polovine ukupnog broja bolesnika (56%),
od kojih je 31% bolesnika imalo tri ili vise EAO.
Pojavnost EAO bila je ucestalija u bolesnika koji u
indukcijskim imunosupresijskim protokolima nisu
imali terapiju antitijelima (oktreotid, daklizumab,
baziliksimab): 59% u usporedbi sa 37,5% bolesni-
ka koji su primili terapiju AT. Trogodisnji uredno
funkcioniraju¢i presadak imalo je 87% bolesnika
koji nisu imali EAO u usporedbi sa 81% bolesnika
koji su imali EAO, a desetogodisnje prezivljenje
presatka bilo je jos jasnije na strani bolesnika bez
EAO (44% naspram 33%). U radu Hamide i sur.
praceno je 230 bolesnika s transplantiranim bubre-
gom: lijeCeni su transplantacijom od 1986. do 2004.
godine (bolesnici nisu imali kroni¢ni virusni hepa-
titis). 40,4% bolesnika imalo je EAQ, ali postotak je
varirao prema vremenu lijeenja transplantacijom:
>45% bolesnika imalo je EAO u razdoblju od 1986.
do 1997.g, da bi postotak bolesnika s EAO znacajno
opadao u sljede¢im godinama: 20,5% (1998.-2000.),
9% (2000.-2004.) sto se povezuje s novim imunosu-
presivnim lijekovima (poglavito mikofenolat mofe-
tilom). Prezivljenje transplantiranog bubrega jasno
je uzro¢no povezano s EAO: u bolesnika s EAO i
bez EAO trogodisnje preZzivljenje presatka iznosilo
je 91-93%, petogodisnje 82-90%, a desetogodisnje
73-83% (10). U usporedbi s nasim rezultatima ja-
sno je da je prezivljenje transplantiranog bubrega
u HCV/HBYV pozitivnih bolesnika izrazito losije no
u HCV/HBYV negativnih: petogodisnje 64% prema
86%, desetogodisnje 39% prema 78%. Isto se moze
osim negativnim ucinkom sistemskih virusnih bo-
lesti-kroni¢nog hepatisa C i/ili B objasniti i ve¢om
ucestaloséu EAO u tih bolesnika: 56% prema 40,5%,
a poznato je da su EAO znacajan negativan faktor u
dugoroénom prezivljenju presatka. Egipatski su au-
tori proveli prospektivno trogodisnje pracenje EAO
u bubreznih bolesnika s transplantacijom ovisno
o imunosupresivnoj terapiji: u bolesnika koji su u
indukcijskoj imunosupresivnoj terapiji primili bazi-
liksimab zabiljeZen je znac¢ajno manji postotak EAO
u prvoj kao i u prve tri godine nakon transplantaci-
je: 36%/62% odnosno 52% /72% (11).
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Poznata je ¢injenica da je incidencija dijabetesa
melitusa u dijaliziranih bolesnika sve veca i da po-
sljednjih godina dijebeti¢ka nefropatija postaje vo-
dedi uzrok terminalnog zatajenja funkcije bubrega;
35-60% bolesnika koji se lijece dijalizom ima DM.
Pojavnost novootkrivenog posttransplantacijskog
DM varira od 10% do 40% (incidencija raste od 16%
u prvoj posttransplantacijskoj godini do 24% u prve
tri posttransplantacijske godine) (12). Novonastali
posttransplantacijski DM tip 2 definira se kao DM
nastao u bolesnika bez prethodne anamneze DM,
a s hiperglikemijom nataste (u barem 2 mjerenja)
GUK >6,7 mmol/L ili testom opterecenja glukozom
GUK>11,1 mmol/L (13). Patogeneza posttrans-
plantacijskog DM je u najveéem broju slucajeva
inzulinska rezistencija, a uzro¢ni faktori su terapi-
ja kortikosteroidima, HCV/HBV infekcija, CMV
infekcija, bakterijske upalne bolesti, debljina - BMI
>30, starija zivotna dob, pozitivna obiteljska ana-
mneza DM tip II, puSenje (13,14). Rjede je post-
transplantacijski DM uzrokovan inzulinskom defi-
cijencijom; terapija inhibitorima kalcijneurina-oso-
bito takrolimusom povezana je sa smanjenjem se-
krecije inzulina iz beta stanica gusterace, te je tera-
pija takrolimusom najznacajniji pojedinac¢ni faktor
rizika za postransplantacijski DM (13).

Kod HCV pozitivnih bolesnika nakon transplan-
tacije solidnih organa inzulinska rezistencija do-
datno je uvjetovana i jetrenom boles¢u - fibrozom
(15). Pojavnost DM u nasih HCV/HBV pozitivnih
transplantiranih bolesnika iznosila je 18%. Prema
literaturnim podacima retrospektivnom analizom
u petogodi$njem razdoblju pojavnost DM iznosila
je 29,4% s ucestalos¢u DM u prvoj posttransplan-
tacijskoj godini od 14,9%. Za napomenuti je da je
vise od 50% bolesnika bilo asimptomati¢no! U
usporedbi s euglikemi¢nim bolesnicima bolesnici s
postransplantacijskim DM imali su jednaku pojav-
nosti arterijske hipertenzije, te isti rizik za nastanak
proteinurije, ali su brze reducirali funkciju trans-
plantiranog bubrega.

U nasih je bolesnika arterijska hipertenzija bila pri-
sutna u 66% bolesnika, $to u kombinaciji s posttrans-
plantacijskim DM znacajno doprinosi kardiovasku-
larnom morbiditetu i mortalitetu i svakako je vazan
¢imbenik u losijem prezivljenju i HCV/HBYV poziti-
vnih bolesnika i transplantiranih bubrega (12).

Pojavnost proteinurije u nasih HCV/HBV poziti-
vnih bolesnika s transplantacijom iznosila je 27%.
Turski su autori u prac¢enju pojavnosti proteinuri-
je, te njena utjecaja na funkciju i prezivljenje trans-
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plantiranog bubrega zakljucili da kroni¢ni hepatitis
C nije rizi¢ni faktor za pojavu proteinurije; od 273
bolesnika 169 je imalo kroni¢ni HCV.

Proteinurija je bila podjednako zastupljena u obje
skupine i imala je negativan utjecaj na funkciju i
prezivljenje presatka; zabiljeZena je veca ucestalost
kroni¢ne alograft nefropatije (16).

Iz nasih se rezultata, a iz literaturnih podataka jasno
uocava losiji ishod nakon transplantacije bolesnici-
ma s kroni¢nim virusnim hepatitisima, prvenstve-
no zbog vece sklonosti infekcijama. HCV/HBV po-
zitivni bolesnici s transplantacijom imaju veéi broj
hospitalizacija u odnosu na bolesnike bez kroni¢nih
hepatitisa (26/100 u odnosu na 17/100 bolesnika
tijekom godine dana), a i trajanje hospitalizacija je
dulje (72 dana u odnosu na 32 dana tijekom godine
dana) (17).

Stoga se zelimo kratko osvrnuti i na lije¢enje kro-
ni¢nih virusnih hepatitisa u cilju eradikacije virusa
iz organizma i eliminacije jednog od faktora rizika
za losiji ishod transplantacije. Lije¢enje kroni¢nih
hepatitisa poZzeljno je provesti prije transplantacij-
skog lijecenja.

Lijecenje HCV nakon transplantacije interferonom
povezano je s veéim brojem akutnog odbacivanja
transplantata, iako se u literaturi sporadi¢no spo-
minju i drugaciji rezultati.

Opisani su slucajevi egzacerbacije HCV virusnog
hepatitisa nakon transplantacije bubrega s ozbilj-
nom hepatalnom disfunkcijom (PHD fibrozni ko-
lestatski hepatitis) koji su lijeceni pegiliranim in-
terferonom i ribavirinom s dobrim uc¢inkom, bez
akutnog odbacivanja (19).

Pegeaux i sur. publicirali su dobre rezultate lijece-
na transplantiranih bolesnika s kroni¢nim hepatiti-
som C: 8 bolesnika primalo je pegilirani interferon
s ribavirinom ili bez ribavirina; u 4 bolesnika (50%
lije¢enih) zabiljeZena je eliminacija virusne RNA,
bez epizoda akutnog odbacivanja transplantiranog
bubrega tijekom ili nakon lijecenja, a jedan je bo-
lesnik dobio hemoliti¢ko-uremijski sindrom s po-
sljedi¢nim gubitkom transplantiranog bubrega (20).
Lijecenje HBV nakon transplantacije povezano je s
dobrim klinickim i bioloskim odgovorom, osobito
promjenom TH analogom nukleozida nakon raz-
voja rezistencije (adefovir, lamivudin, entecavir,
tenofovir) ¢ime se moze postici redukcija, a u dijelu
bolesnika i eliminacija kopija HBV DNA iz seruma

bolesnika. Lije¢enje HBV pozitivnih bolesnika s
transplantacijom nukleozid/nukleotid analozima
djeluje pozitivno na dugoroc¢no prezivljenje; 10 go-
di8nje prezivljenje iznosi 81%, ali smrtnost od jetre-
ne bolesti u tih bolesnika iznosi 40% (21,22). Sva 3
nasa bolesnika koji su imali kroni¢ni hepatitis B li-
jec¢ena su posttransplantacijski analogom nukleozi-
da (Epivir). Jedna bolesnica je nakon 9 godina zbog
terminalnog zatajenja transplantiranog bubrega
nastavila lijecenje dijalizom, a preostala 2 bolesnika
su u Casu zavrsetka pracenja imali uredno funkcio-
nirajudi transplantirani bubreg (serumski kreatinin
90, 199 mmol/L) 16, odnosno 11 godina.

ZAKLJUCAK

Bolesnici s terminalnim zatajenjem funkcije bubre-
ga i kroni¢nim virusnim hepatitisima kandidati su
za transplantacijsko lijecenje. Ishod transplantacij-
skog lije¢enja u tih bolesnika povezan je s losijim
jednogodisnjim, petogodisnjim, kao i desetogodis-
njim prezivljenjem presatka i bolesnika u uspored-
bi s bolesnicima bez virusnih hepatitisa. Od post-
transplantacijskih komplikacija veca je ucestalost
epizoda akutnog odbacivanja za koje znamo da su
povezane s losijom funkcijom i dugoro¢nim preZziv-
ljenjem presatka. Ucestalost proteinurije nije veca
no u neinficiranih bolesnika, a pojavnost DM ta-
koder, iako je poznata ¢injenica da je kroni¢ni C/B
virusni hepatitis faktor rizika za razvoj DM. Lije-
¢enje kroni¢nog hepatitisa B nakon transplantacije
povezano je s boljom prognozom, kako transplanti-
ranog bubrega, tako i bolesnika, dok je lije¢enje kro-
ni¢nog hepatitisa C svakako preporucljivo provesti
prije transplantacijskog lije¢enja, jer je post-tran-
splantacijsko lijeenje povezano s rizikom odbaci-
vanja transplantata. Kako imunosupresivni proto-
koli imaju utjecaj na prognozu transplantata i bole-
snika, primjena monoklonalnih antitijela na recep-
tor za interleukin 2 na limfocitima (daklizumab,
baziliksimab) smanjuje broj epizoda akutnih odbaci-
vanja, a terapija inhibitorima kalcineurina (poglavito
takrolimus) ima negativno metabolicko djelovanje i
hiperlipidemija, inzulinska rezistencija, te kroni¢na
nefropatija presatka zbog negativhog djelovanja
na vaskulaturu, potrebno je u budué¢nosti pokusati
iznadi ,bolja” terapijska rjesenja kako bi se pobolj-
galo funkciju, prezivljenje transplantiranog bubrega
i bolesnika, kako u bolesnika bez kroni¢nih virusnih
hepatitisa, tako (jo$ znacajnije) i u bolesnika s kro-
ni¢nim virusnim hepatitisima koji su kandidati za
transplantacijsko lijecenje.
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SUMMARY

OUTCOME OF RENAL TRANSPLANTATION IN PATIENTS
WITH CHRONIC VIRUS HEPATITIS

M. GULIN, J. SLAVICEK?, N. BASIC-JUKIC!, P. KES!,
Z.PURETIC! and LJ. BUBIC-FILIPI'

Sibenik General Hospital, Department of Nephrology and Dialysis, Sibenik and Zagreb University
Hospital Center and School of Medicine, University of Zagreb, 'Department of
Nephrology, Arterial Hypertension and Dialysis, Zagreb, Croatia

The objective is to present results of renal transplantation in patients with end-stage renal disease and chronic virus C/B he-
patitis. We retrospectively reviewed outcome of transplantation in patients having received renal allograft from 1985 to 2009 at
Zagreb University Hospital Center: graft function, graft and patient survival, hepatic function, and complications of transplanta-
tion, i.e. episodes of acute rejection, manifestation of diabetes mellitus, and proteinuria. There were 91 patients, 50 men and 41
women, mean age 40.9. Patients were previously treated with dialysis for 7.8 years, with the mean follow-up after transplantati-
on of 7.3 years. The most frequent diagnoses of end-stage renal disease were chronic glomerulonephritis, reflux nephropathy,
tubulointerstitial nephritis, renal hypoplasia/aplasia, and polycystic renal disease. Good graft function (creatinine 200 umol/L) was
recorded in 59.5% of patients. One-year, 5-year and 10-year graft survival was 93%, 64% and 39%, and 1-year, 5-year and 10-
year patient survival after transplantation was 98%, 72% and 42%, respectively. Normal values of liver chemistry (AST, ALT) were
found in 59.5% and elevated values in 40.5% of patients. Episodes of acute rejection occurred in 56% of patients. Proteinuria was
recorded in 27%, diabetes mellitus in 18% and elevated blood pressure in 66% of patients. Patients with chronic C/B virus
hepatitis having undergone renal transplantation had worse graft function and worse graft and patient survival than patients
without chronic hepatitis. The most common causes of death were cardiovascular diseases, cerebrovascular diseases and
cirrhosis hepatitis.

Key words: renal transplantation outcome, chronic hepatitis C, chronic hepatitis B
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