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soucasnosti vzriistd pocet HIV pozitivnich nemocnych
Vtrpl’cich nezvratnym selhdnim ledvin, ktefi by mohli pod-
stoupit transplantaci ledviny. V USA a v Evropé je nyni 1 % vSech
nemocnych s nezvratnym selhanim ledvin HIV pozitivnich.
HIV nefropatie je tfeti nejcastéjsi pricinou nezvratného selhdni
ledvin v cernos$ské populaci USA ve véku 20-64 let. Proto autori
provedli multicentrickou, prospektivni randomizovanou studii
s cilem vysettit bezpecnost a uspéchy transplantace ledviny v této
populaci. Do studie bylo zatazeno 150 HIV infikovanych nemoc-
nych po transplantaci ledviny, ktet1i byli sledovani po tti roky v 19
transplantacnich centrech v USA. VSichni nemocni méli pocet
CD4+ lymfocytt po 16 tydnt pred transplantaci alespor 200 bu-
nék/mm? a nedetekovatelnou RNA HIV-1 (< 50 kopii, resp. < 75
kopii v 1 ml podle typu diagnostické soupravy) pii vysoce aktivni
antiretrovirové terapii (HAART, highly active antiretroviral thera-
py). Nemocni museli spliiovat i dal$i zdravotni kritéria specificka
pro kazdé jednotlivé centrum, nebyli zafazeni nemocni s anamné-
zou lymfomu a nékterych dalsich vzacnych oportunnich infekei.
Nemocni byli lé¢eni steroidy, cyklosporinem nebo tacrolimem
a mykofenolat mofetilem. Sirolimus byl pouzit v pfipadé nefroto-
xicity inhibitort kalcineurinu. Indukéni terapie byla pouzita s ATG
nebo s blokatory receptoru pro interleukin 2 podle zvyklosti centra.
Ve vétsiné pripadu pokracovali pacienti po transplantaci ve své
predchozi antiretrovirové 1écbé a davky byly upravovany podle
urovné funkce $tépu. Vsichni nemocni obdrzeli dlouhodobou
profylaxi proti Pneumocytis jiroveci, fluconasol proti plisnim a val-
ganciclovir nebo ganciclovir proti CMV. Makrolidy jako profylaxe
Mycobacterium flavium byly podévany tém nemocnym, u nichz byl
pocet CD4+ lymfocyti < 75 bunék/mm’.
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Nemocni byli vysetfeni pred transplantaci a nasledné 13krat bé-
hem prvniho roku po transplantaci, 4krat béhem druhého a tretiho
roku a nasledné dvakrat ro¢né. Primarnimi sledovanymi ukazateli
bylo preziti pacientt a preziti $téptl. Sekundarnimi ukazateli byl
vyskyt oportunnich infekci, zmény v poctech CD4+ lymfocytt
a detekovatelné hladiny HIV-1 RNA. Akutni rejekce byly ovéreny
biopsiemi. Selhani §tépu bylo definovano datem néavratu do dialyzy
nebo umrtim nemocného. Odhadnuté preziti bylo kalkulovano
pomoci Kaplan-Meierovy metody a vysledky byly porovnany
s vysledky amerického registru.

Autofi zafadili 150 nemocnych v letech 2003-2009. V dobé
analyzy mélo 53 nemocnych alespon trileté sledovani. Antire-
trovirova terapie byly vysazena po transplantaci u 54 nemocnych
a tato lécba byla znovu zahéjena u 46 nemocnych béhem prvniho
tydne a u ostatnich osmi nemocnych béhem prvnich tfi tydna
po transplantaci. Pfeziti §tépt v prvnim roce bylo 90,4 % a ve tfetim
roce pak 73,7 %, preziti nemocnych 94,6 %, resp. 88,2 %. Preziti
nemocnych i §tépi1 bylo podobné vysledkiim transplantaci u nemoc-
nych starsich 65 let. Zemfelo celkem 11 nemocnych (3 na kardio-
vaskuldrni komplikace, 2 na sepsi a plicni infekci, 2 na rendlni
karcinom a 2 nemocni z neznamych pfi¢in), u osmi nemocnych
byl $tép funkéni az do umrti. Trinact $§tépa béhem sledovani selhalo
(z dtivodtr chronické rejekce 5krat, trombozy cév 3krat, akutni re-
jekee 3krat, technickych komplikaci 1krat a noncompliance 1krat).
V mnohorozmérné analyze bylo zvysené riziko ztraty $tépu spojeno
s1é¢bou rejekce a indukei s ATG. Ctyficet devét nemocnych (33 %)
meélo celkem 69 rejekénich epizod. Kumulativni incidence rejekce
byla 31 % v prvnim roce a 41 % ve tfetim roce. Jedenact rejekei bylo
vaskuldrnich, ostatni byly celularni. Median udolnich koncentraci
cyklosporinu A v prvnim mésici byl 171 ng/ml v prvni poloviné
zatazovanych nemocnych a 234 ng/ml v druhé poloviné. Podobné
byly koncentrace tacrolimu 8,6 ng/ml v prvni ¢asti naboru do studie
anasledné 9,4 ng/ml. Lé¢ba HAART ovliviiuje systém cytochromu
P-450, a proto mélo 28 % nemocnych méné frekventni davkovani
inhibitora kalcineurinu. Vy$si koncentrace tacrolimu byly spojeny
se snizenym vyskytem akutnich rejekci. V. mnohorozmérné ana-
lyze ale byl vyskyt akutnich rejekei spojen pouze s pouzitim §tépt
od kadavero6znich dérct a pouziti cyklosporinu. Opozdény rozvoj
funkce §tépu (tj. dialyza béhem prvniho tydne po transplantaci) byl
pozorovan u 15 % nemocnych po transplantaci od Zzijiciho darce
au46 % nemocnych po transplantaci od kadaverézniho dérce. Ne-
mocni s anamnézou rejekei méli niz§i glomeruldarni filtraci, u dvou
nemocnych se vyvinul Kaposiho sarkom, jedenkrat se vyvinula
kandidové ezofagitida, jedenkrat kryptosporididza. Dva nemocni
méli nové diagnostikovanou HIV nefropatii bez pfitomnosti viru
v plazmé. Vétsi pokles CD4+ lymfocyti v pribéhu sledovani byl
pozorovan u nemocnych, u nichz byla podana indukénilécba s ATG.
Detekovanou HIV-1 RNA mélo po transplantaci 32 % nemocnych,
38 % nemocnych mélo infekéni komplikaci vyzadujici hospitalizaci.
Nejcastéji $lo o bakteridlni infekce, zvlasté mocovych cest. Vazné
infekce se vyskytly nejcastéji v prvnim piilroce po transplantaci. Za-
vazné infekce méli nemocni HCV pozitivni, nemocni, kteti dostali
ATG indukci, méli dvakrat vice zavaznych infekci nez nemocni bez
indukee. Bylo hlaseno devét nador, kromé dvou Kaposiho sarkomt
a dvou rendlnich karcinomu se dale vyskytly skvamoézni karcinom
ustni dutiny a kiize, basoceluldrni karcinom a karcinom $titné 71azy.

Zavérem lze konstatovat, Ze transplantace ledviny u peclivé
vybranych HIV-infikovanych nemocnych predstavuje uspé$nou
metodu 1é¢by nezvratného selhdni ledvin, ktera dosahuje podob-
nych vysledku jako u star$i populace nemocnych po transplantaci.
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Infekce HIV predstavuje i v ceské populaci vzriistajici chronické
infekcni onemocnéni, které postihuje také nemocné s nezvrat-
nym selhdnim funkce ledvin lécenych dialyzacnimi metodami.
V posledni dobé jsem se setkal opakované s otdzkou od lékatil
z dialyzacnich stredisek, zda lze uvazovat o transplantaci ledviny
u HIV infikovanych nemocnych. V ucebnicich je totiz stile uve-
deno, Ze HIV infekce predstavuje kontraindikaci transplantace.
To proto, Ze v pripadé nizkého poctu CD4+ lymfocytii a soucasné
imunosupresivni 1é¢by je nemocny ve vysokém riziku vzniku
zdvaznych oportunnich infekci.

Soucasné pokroky antiretrovirové terapie znamenaly drama-
tické zlepseni prognozy téchto nemocnych. Na druhou stranu
prodlouzenti jejich Zivota a dlouhodobd antiretrovirovd terapie
znamenaly ndriist kardiovaskuldrnich komplikaci, diabetu a chro-
nickych onemocnéni ledvin v této populaci nemocnych.

Adekvdtni antiretrovirovd [écba je spojena s normalizaci poctu
CD4+ lymfocytii, a proto je namisté otdzka, pro¢ md byt HIV
infikovanym nemocnym transplantace ledviny odeptena. Dosud
existovali monocentrické zkusenosti, které v posledni dobé uka-
zovaly na dobré vysledky transplantaci ledvin s vyssim vyskytem
akutnich rejekci a infekci. Tato komentovand prospektivni multi-
centrickd studie jasné ukdzala, Ze v pripadé dobré pripravy, peclivé
selekce nemocnych s tispéSnou antiretrovirovou lécbou a dobrého
sledovadni po operaci, je transplantace ledviny spojena s vysledky,
které jsou podobné vysledkiim u nemocnych starsich 65 let. Akutni
rejekce byla castéjsi nez v jinych studiich a je obtizné spekulovat
o jejich priciné. Deplecni indukcni terapie s antithymocytdrnim
globulinem vedla k vys$simu vyskytu infekci a dalsich komplikaci
véetné rejekc.

Jaké pouceni pro mozné budouci transplantace u HIV infi-
kovanych lze nalézt ve vyse popsané komentované studii? Se-
lekce kandidati transplantace by méla obsahovat rozvahu nad
rizikem rejekce. Nemocni by méli byt léceni tacrolimem, MMF
a steroidy, neméli by mit indukéni imunosupresi s ATG pro vyssi
riziko rejekce. Pred transplantaci museji mit delsi dobu negativni
ndlez HIV RNA v plazmé, a to znamend pravidelné testovdini
a véasné vyrazeni nemocného z cekaci listiny pti zméné stavu.
Po transplantaci je tfeba pokracovat s antiretrovirovou lécbou.
Jako zdkladni imunosupresivum je vhodnéjsi pouZzit tacrolimus,
cyklosporin je vhodny jen u HCV pozitivnich nemocnych. Dile
je tfeba nemocné zabezpecit profylaxi oportunnich infekci a mo-
nitorovat peclivé funkci stépu.

Pokud se nyni vyskytne pozadavek na transplantaci ledviny
u HIV infikovaného nemocného, je tteba zménit nds dosud od-
mitavy pristup a umoznit tento vykon tém vybranym nemocnym,
kteti z néj mohou mit uzitek.
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