Transplantace ledviny od zijicich darcu -
jak doporuceni KDIGO 2017 ovliviuji nasi
praxi?
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SOUHRN

Transplantace ledvin od Zijicich ddrct predstavuji metodu volby 1é¢by nezvratného selhdni ledvin. Zabezpecit
pro darce dlouhodobou bezpec¢nost darovani ledviny je zékladni tikol nefrologh a chirurgli. Doporuceni Kidney
Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) z roku 2017 navazuji na predchozi platnd doporuceni a dopliuji
je. Nové zavedené kalkuldtory dlouhodobého rizika pro ddrce mohou pomoci transplanta¢nim tymtm rozhodnout
v piipadech kumulace rizikovych faktort, bohuzel ale nebyly validovany pro evropskou populaci. Doporuceni de-
finuji normdlni rendlni funkci jako 9o ml/min/1,73 m* ovéfenou ze dvou vySetfeni, idedlné s vyuzitim exogenniho
markeru. Niz$f glomeruldrni filtrace (GFR) je akceptovatelnd s prihlédnutim k véku a dal$im rizikovym faktortiim
s tim, ze absolutni{ hranice pro akceptaci darovdni ve star§im véku je 60 ml/min/1,73 m* Hematurie je v principu
akceptovatelnd pouze v piipadé ovéfené nemoci tenkych membran. Zdali urcité zptisnéni kritérii pro vySetieni
darce povede k dalsimu poklesu téchto transplantaci, neni jasné. Lep$i informovanost pacientt, zapojeni vice
transplantacnich center, plné vyuziti inkompatibilnich transplantaci, parovych vymeén a identifikace vice poten-

cidlnich ddrct v dotéenych rodindch mohou nepfiznivy trend poklesu téchto vykoni zastavit.
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Uvod
Transplantace ledviny od Zzijicich ddrct predstavuji me-
todu 1é¢by nezvratného selhdni ledvin, protoze nabizeji
piijemci nejvétsi Sanci na nejdelsi funkci transplanto-
vaného orgdnu. Rozvoj inkompatibilnich transplantaci
a transplantaci formou parové vymény a vytvoreni me-
zindrodni spoluprace v této oblasti* umoznily v posled-
ni dekddé¢ mnoha nemocnym podstoupit transplantaci
ledviny od Zijictho ddrce vcas, tedy preemptivné nebo
po nékolika mélo mésicich dialyzaéni 1é¢by. V Ceské re-
publice tyto transplantace recentné predstavuji pouze
9,6 % ze vSech transplantaci ledvin. Z dat Koordina¢niho
stfediska transplantaci (KST) plyne, Ze toto procento je
v soucasnosti prakticky stejné jako v roce 2006 (8,3 %)
(obr. 1). V roce 2013 tyto transplantace predstavovaly 18 %
vSech transplantaci ledvin a také nomindlné jich tehdy
bylo v CR provedeno nejvice.

V nékterych zemich predstavuji transplantace od Zziji-
cich dércti 20-50 % programu transplantaci ledvin. Jsou
to zemé jako Spojené staty americké, Velka Britdnie, Nizo-

zemsko, kde existuje dlouhodoby problém s kadaveréznim
programem a dostupnosti transplantaci ledvin od zemfe-
lych dérct. Jak v USA, tak recentné v Némecku je ¢ekaci
doba na transplantaci ledviny od zemtelého dédrce kolem
deseti let, a proto se mnoho pacientti nikdy transplanta-
ce nedocka. Transplantace ledviny od zijicich darct tedy
predstavuje pro nékteré nemocné logicky jedinou moz-
nost, jak transplantaci podstoupit.

Dtvody pro malé zastoupeni programu transplantact
ledvin od #ijicich darcti v CR jsou rtizné. Pfedev$im neni
tlak ze strany Cekaci listiny, protoze se vétSina pacientt
docka transplantace od zemtelého darce rychle, vétsinou
do 2,5 roku po zahdjeni dialyzacni 1é¢by. Na druhou stra-
nu v soucasnosti je vice nez 60 % vsech realizovanych
transplantaci od ddrcti s rozsifenymi kritérii, tedy starsich
60 let nebo starSich 5o let s hypertenzi, iktem nebo se
snizenou rendlni funkci. Vysledky téchto transplantaci
nejsou srovnatelné s témi od zijicich ddrct, protoze kvalita
ledviny a jiz pfitomné strukturdlni zmény u starsich dér-
ct s pritomnymi kardiovaskuldrnimi komplikacemi jsou
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zdsadni pro dlouhou funkei $tépu. Dal$im divodem, pro¢  vice, je nizkd propagace tohoto programu ze strany nefro-
nejsou transplantace od zijicich dércti v CR zastoupeny  logl z fady dialyza¢nich pracovist a také mal4 aktivita
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regiondlnich transplantacnich center. V mnoha transplan-
ta¢nich centrech v CR je tento program vyslovené vir-
tudlni, a to brani vétsi zkuSenosti tymi a z toho vyplyvd
absence podpory programu mezi 1ékari regionu (obr. 2).
Prob¢hld diskuse ohledné bezpecnosti darovani ledviny
pak propagaci téchto transplantaci rovnéz nepomohla.”

Proto je zddouci pfipomenout vySetteni Zijictho darce
ve svétle neddvnych doporuceni.

Zakladni podminkou transplantaci ledvin od zijicich
darct je predevsim zajisténi bezpecnosti pro dérce a vy-
louceni darovani pod nétlakem. V poslednich letech je po-
zornost vénovana predevsim objektivizaci miry rizika pro
darce, které v absolutnich hodnotéch zistava nadale velmi
malé. V roce 2017 byla publikovana doporuceni KDIGO pro
vySetfeni a péci o zijictho darce (tab. 1).3 Tato doporuceni
navazuji na predchozi zndm4 a Siroce akceptovana doporu-
¢eni,* v mnohém je doplnujf a také zpiisiuji, coz vyvolalo
diskusi.>® NiZe jsou popsdna a komentovédna nékterd z ne-
davnych doporuceni KDIGO pro vySetfeni zijicich ddrcd,
kterd maji vétsi presah i do netransplanta¢ni nefrologie.

Objektivizace rizika

I Informujte potencidlniho dérce o jeho kratkodobém
a dlouhodobém riziku.

I Rozhodnuti o akceptaci rizik by mélo vychdzet z praxe
a zkuSenosti transplantacniho centra.

Minimalizace kratkodobych a dlouhodobych rizik po da-
rovani ledviny je zdkladnim pristupem pti vySetieni darce.
Predchozi doporucent pro zijici dérce ledviny popisuji rizi-
ko po darovani ledviny ve vztahu k izolovanym klinickym
a laboratornim charakteristikdm ptred darovanim. Soucas-
nd doporuceni by ale méla zvazovat kombinované tucinky
jednotlivych rizik a zahrnout i rizika samotného darovani.

Komplikace po darovani ledviny mohou byt medicinské
nebo psychologické a mohou nastat v periopera¢ni dobé
nebo mohou vzniknout pozdéji. Rizika maji byt vysvétlena
snadno srozumitelnym jazykem s popisem absolutniho
rizika. Transplantacni centrum pak muze definovat sviij
prah rizika, pfi kterém akceptuje darovani ledviny. Napti-
klad v jednom centru je mozno definovat 5% celozivot-
ni riziko selhdni ledvin po darovdni jako prah akceptace
darovéni, kdezto jiné centrum muze mit sviij prah rizika
nastaveny jinak. Kazdopddné by darce mél byt o riziku
informovdn vcas a dalsi vySetfeni by méla byt indikovana
az po souhlasu darce.

Jakkoliv ma potencidlni ddrce préavo darovat, transplan-
tacn{ tym m4d stejné pravo darovani odmitnout, pokud se
domnivd, ze je riziko darovani vyssi nez akceptovatelné.
Neékdy dochazi k nedorozumeéni pravé v této jednoduché
oblasti, néktet ddrci si totiz mysli, Ze neexistuji prekazky
darovani, pokud se ddrce domnivd, Ze je zdravy.

Je samozrejmeé mnohem jednodus$si pouzit ke kvantifi-
kaci rizika budouciho selhdni ledvin jiz vytvorené kalku-
latory, které jsou verejné dostupné (www.transplantmo-
dels.com). Kalkuldtory vychdzeji z fady demografickych,

klinickych a laboratornich parametra. Tyto kalkuldtory
byly vytvoreny a validovany na velké severoamerické po-
pulaci a nebyly pochopitelné validovany v Evropé. Pres-
to majf i pro nds nevalidované kalkuldtory rizika selhdni
ledvin velky vyznam a pomdhaji transplanta¢nimu tymu
vyjadrit riziko ve spornych pripadech. Soucdsti vySetreni
darce by proto mél byt i doklad o kalkulaci rizika. V IKEM
povazujeme celozivotni 1% riziko selhdni ledvin bez daro-
van{ za hranici, kterou nepiekracujeme, a u darce proto
darovéni kontraindikujeme. Od roku 2017 existuji rovnéz
kalkuldtory rizika po darovani a vychdzeji z dat ze Spoje-
nych statl, ovSsem byly pocitdny na mnohem mensi po-
pulaci dércti a s méné proménnymi. Naptiklad darkyné
zena, béloska, ve véku 65 let s BMI 30, kterd darovala
ledvinu svému synovi, ma absolutni riziko selhdni ledvin
15,8/10 000 béhem deseti let a 85/10 000 béhem 20 let.

Vysetreni funkce ledvin

I Odhad glomeruldrni filtrace (eGFR) pomoci rovnice
zalozené na kreatininu.

I Potvrzeni glomeruldrni filtrace (GFR) jednim nebo vice
z nasledujicich postupt podle dostupnosti: zmérena
GFR pomoci exogenniho filtra¢niho markeru, zmétend
clearance kreatininu, odhadovana GFR z kombinace kon-
centrace kreatininu v séru a cystatinu C nebo opakujte
vypocet eGFR z hodnot koncentrace kreatininu v séru.

Doporucené metody pro hodnoceni GFR jsou zalozZeny
na doporuceni KDIGO 2012 definujicich chronické one-
mocnéni ledvin (CKD). GFR > 9o ml/min/1,73 m?* 1ze pova-
zovat za prijatelnou troven funkce ledvin pro ddrcovstvi,
zatimco kandid4ti ddrcovstvi s GFR < 60 ml/min/1,73 m*
by ledvinu nem¢éli darovat. Rozhodnuti schvalit kandi-
daty s GFR 60-89 ml/min/1,73 m* by mélo byt indivi-
dualizovano na zdkladé demografického a zdravotniho
profilu ve vztahu k prahu akceptace rizika konkrétniho
transplanta¢niho centra. Pokud je v GFR mezi ledvinami
vyznamnd asymetrie nebo pokud jsou pritomny zmény
v parenchymu, cévni nebo urologické abnormality jinak
nevylucujici darovani, pouzije se pro darcovstvi zdvaznéji
postizena ledvina.

Nedavné guidelines KDIGO doporucuji, aby pocate¢ni
screening byl provddén odhadem GFR (eGFR) na zakladé
koncentrace kreatininu v séru (Scr) a ndslednym potvr-
zenim bud’ pomoci zméfeného GFR (mGFR), clearance
kreatininu (CLcr), nebo eGFR. Druhy odhad eGFR muze
byt odvozen od koncentrace Scr a cystatinu C nebo by
mohl byt opakovanym hodnocenim eGFR pouze s pou-
zitim Scr. Toto doporucenti je urcitym odklonem od sou-
¢asné praxe a bylo jiz kritizovano.s Neni totiz jasné, zdali
je vySetteni funkce ledvin pouze pomoci eGFR bezpecné
pro ddrcovskou nefrektomii, protoze rovnice byly odhad-
nuty pro nemocné s poskozenou funkei ledvin, a nikoliv
pro zdravé jedince k definovani normalni funkce ledvin.
Rovnéz by nemél byt potvrzujici test pro vyhodnoceni
GFR stejny jako screeningovy test. Potvrzujicim testem
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m4d byt bud’ méfend glomeruldrni filtrace pouzivajici exo- Neddvna doporuceni KDIGO definuji hranici rendlni funk-

genni markery, nebo mérena clearance kreatininu z 24ho-  ce pro darovani jako GFR = 9o ml/min/1,73 m? coz je vice,
dinového sbéru moci i proto, ze je doporuceno vySetteni  nez bylo doporuc¢ovano drive (GFR > 80 ml/min/1,73 m?).2
proteinurie z 24hodinového sbéru modi. U kandid4td na ddrce s GFR pod timto prahem pracovni

a1 Kontrolni seznam nutnych vysetreni zijiciho darce ledviny podle KDIGO 2017
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Sdélte potencidlnimu dérci ledviny jeho individualizovany odhad kratkodobého a dlouhodobého rizika v kontextu

akceptace rizika transplanta¢nim centrem.

Ziskejte souhlas potencidlniho ddrce s vySetfovanim pred darovanim.

Ziskejte souhlas potencidlniho ddrce s darovanim.

VySettete kompatibilitu v krevni skupiné a HLA. Informujte inkompatibilni ddrce o moznostech parové vymény

a ABo inkompatibiln{ transplantace.

Proved’te predoperacni vySetfeni podle mistni praxe.

Odhadnéte GFR pomoci vzorcl zalozenych na kreatininu a potvrd’te jednim nebo nékolika dal$imi testy podle

dostupnosti: méfend GFR pomoci exogenniho markeru, méfend clearance kreatininu, eGFR s vyuzitim cystatinu

a kreatininu, eGFR pomoci kreatininu.

VySettete albuminurii pomoci poméru alb/krea ve vzorku moci a potvrd’te albuminurii (AER) ze sbéru moc¢i nebo

opakovanim vysetieni alb/krea ve vzorku moci, pokud nelze realizovat sbér moci.

Identifikujte pficinu non-reverzibilni mikroskopické hematurie.

Ovéfte anamnézu a zobrazovaci metody pro nefrolitidzu.

Ovéite anamnézu dny.

VySetfete hodnotu krevniho tlaku alespon dvakrat.

Ovérte metabolické rizikové faktory a rizikové faktory zivotniho stylu pomoci:

1 BMI,

I anamnézy diabetu, gesta¢niho diabetu, rodinné anamnézy diabetu,

I hodnoty glykemie nala¢no anebo glykovaného hemoglobinu (HbA,.),

I vySetfeni lipidového profilu po la¢néni véetné celkového cholesterolu, LDL cholesterolu a HDL cholesterolu
a triglyceridd,

I ovéreni soucasného a minulého uzivani tabdkovych produkti.

Proved’te pred darovanim screening téchto infekei:

HIV,

HBVY,

HCV,

CMV,

EBV,

Treponema pallidum (syfilis),

infekce mocového traktu,

dalsi potencial infekce podle geografické lokality a piipadné expozice.

Proved’te screening tumort podle mistnich doporuceni.

Oveéite rodinnou anamnézu onemocnéni ledvin.

U mladsich vylucte téhotenstvi pomoci negativintho B-hCG testu bezprostfedné pied nefrektomii.

Proved’te psychosocidlni vysetieni s jednim nebo s vice klinickymi profesiondly majicimi zkuSenosti s vySettova-

nim dérca.

Zvolte optimdlni chirurgicky postup, operaci provede zkuseny profesional.

Respektujte nezdvislost darce béhem vsech fazi vySetrovani.

Provadéjte ro¢ni vySetfeni po darovani ledviny:

krevni tlak,

BMI,

eGFR pomoci kreatininu,

albuminurie.

Ovérte a podporujte zdravy zivotni styl véetné cviceni, diety a abstinence od kouteni.

Ovéite a podporujte psychosocialni zdravi a pocit dobré pohody.

AER - mira vylu¢ovani albuminu; BMI — index telesné hmotnosti; CMV - cytomegalovirus, EBV - virus Epsteina—Barrove, eGFR — odhadovand glomeruldrni
filtrace; GFR - glomerularni filtrace; HBV - virus hepatitidy B, HCV - virus hepatitidy C; HIV - virus lidské imunodeficience, HLA - lidské leukocytarni antigeny.
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ANO
— Kl darovani
ANO
— Darovani mozne
\Vysoke
e Kl darovani
Nizke l
ANO Abnormalnf
B —— — Kl darovani
Normalni l
NE Abnormalni
— e Kl darovani
Normalni l

0BRr. 3 Algoritmus vysetieni hematurie u potencidlniho darce (upraveno dle ).

AER - mira vylucovani albuminu; GFR - glomerularni filtrace; KI — kontraindikace.

skupina KDIGO doporucuje posouzeni ddrcti na zaklade
jejich demografického a klinického profilu vychézejiciho
z predpokladaného rizika celozivotniho vyskytu selhdni
ledvin. Kandidati s GFR < 60 ml/min/1,73 m? by méli byt
z darovani vylouceni. Urcity problém nastdvd u dérct
s GFR 60-89 ml/min/1,73 m?, predev$im proto, ze velmi
zdlezi na pouzité metodice vySetfeni GFR. Clearance krea-
tininu obvykle nadhodnocuje GFR, zatimco eGFR obvykle
podhodnocuje GFR. Pfi posuzovani rendlni funkce u darce
je nutné prihlédnout k véku, jakkoliv vzorce pro odhad GFR
vek zohlednuji. Napiifklad GFR 85 ml/min/1,73 m?* muze byt
povazovéna za vynikajici funkci ledvin pro 65letého dérce,
ale je neobvykle nizkd pro 25letého darce. GFR pred daro-
vanim je zasadnim parametrem pro odhad rizika budouctho
CKD a selhdni ledvin, proto se zd4 byt nejlepsi praxi verifi-
kace vysledku pomoci pfimo méfené GFR (inulin, izotopy).

Albuminurie

I Posouzeni albuminurie pomoci poméru albumin-krea-
tinin ve vzorku modi.

I Potvrzeni albuminurie pomoci miry vylucovani al-
buminu (AER) ve sbéru moci za ¢asové idobi nebo
opakovanim poméru albumin-kreatinin ve vzorku
mocdi.

Doporucené metody pro hodnoceni albuminurie jsou opét
zalozeny na doporucenich KDIGO 2012. Mocovy pomér
AER < 30 mg/d by mél byt povazovan za prijatelny pro
ddrcovstvi. Kandidati ddrcovstvi ledviny s AER > 100 mg/d
by neméli darovat. Rozhodnuti o akceptaci darcti s AER
30-100 mg/den by mélo byt posuzovano individudlné
na zdkladé demografického a zdravotniho profilu a hra-
nice akceptace rizika centrem.
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Hematurie

I Potencialni darci by méli byt vySetfeni na mikrohema-
turii.

I Potencidlni ddrci s perzistujici mikroskopickou hematu-
rif by méli k odhalen{ pfic¢iny podstoupit vySetieni, mezi
néz patti analyza moci a kultivace moci k posouzeni
infekce, cystoskopie a zobrazovaci metody k vylouceni
malignit, provedeni sbéru moci za 24 hodin k posouzeni
nefrolitidzy a/nebo mikrolitidzy, biopsie ledvin k posou-
zeni glomeruldrni choroby (napf. tenkych membran,
IgA nefropatie, Alportova syndromu).

Obecnad definice perzistentni mikroskopické hematurie
je > 2-5 erytrocytli na pole mocového sedimentu pii dvou
az tiech samostatnych vysetfenich, bez vztahu ke cvicen,
traumatu, sexudlni aktivité nebo menstruaci. Pozitivni
vySetfeni testa¢nim prouzkem samo o sob¢ nedefinuje
mikrohematurii a hodnoceni by mélo byt zalozeno pouze
na ndlezech z mikroskopického vySettreni sedimentu.
Pritomnost hematurie neni normdln{ a musi byt vzdy
u potencidlniho ddrce vySetfena. VySetfeni ma oziejmit,
zdali je hematurie jenom pfechodnd, nebo ji 1ze odstranit
(napt. pti infekci mocovych cest nebo nefrolitidze), zda
jde o maligni onemocnéni ohrozujici zdravi dércti i ptijem-
ct, nebo jde o glomeruldrni onemocnéni, které miize byt
spojeno se zvysenym celozivotnim rizikem selhdni ledvin.
Mezi vhodnd vySetieni patii kultivace mo¢i pro posouzeni
infekce, cystoskopie a zobrazovaci metody ke screeningu
malignity mocovych cest, 24hodinovy panel vySetient li-
tidzy a/nebo biopsie ledvin za ticelem vylouceni glomeru-
larn{ choroby. Reverzibilnf hematurie nenf kontraindikaci
darcovstvi ledviny. Kandidati s IgA nefropatif by ledvinu
nem¢li darovat. ZjednodusSené schéma vySetteni dérce je
uvedeno vyse (obr. 3), samoziejmeé kazdy ndlez je nutné
individualné posoudit a definovat rizika pro ddrce.

Nefrolitiaza

I U potencidlnich ddrcti m4 byt ovérena a prezkoumdna
anamnéza tykajici se predchozi litidzy.

I VySetfeni zobrazovacimi metodami provedend za uce-
lem ovéreni anatomie pied darcovskou nefrektomif
maji byt rovnéz zaméfena na pritomnost asymptoma-
tickych ledvinovych kament.

I Vyvolavajici pficina litidzy ma byt peclivé vySetfena.

Prestoze potencidlni ddrci patii mezi nejzdravéjsi jedince
v bézné populaci, rutinni vysledky vypocetni tomografie
(CT) pti vySetreni téchto kandidatt darcovstvi odhali
v 5-10 % vyskyt asymptomatickych kalcifikaci, pravdépo-
dobné¢ ledvinové kameny. U obecné populace s nefrolitid-

zou existuje vyznamné riziko rtstu kament nebo tvorby
novych kament a pacienti s ledvinovymi kameny mohou
mit zvy$ené riziko vzniku CKD a budouctho selhdni ledvin.
Po darovdni ledviny tak muize mit i asymptomatickd nefro-
litidza vazné nasledky. Je pravda, Ze opakujici se vyskyt
litidzy u dércil je extrémné nizky. Doporuceni podrobn¢
neuvadi vylucovaci kritéria, jakymi jsou mnohocetné nebo
opakujici se ledvinové kameny, velké kameny nebo pritom-
nost nefrokalcinézy. U ddrct se solitdrni litidzou by mélo
byt upfednostiiovano darcovstvi ledviny s kamenem, aby
se minimalizovalo budouci teoretické riziko.

Huypertenze

I Krevni tlak by mél byt méfen alespon dvakrat pred
darovanim personalem vyskolenym v metod¢ presného
méfeni za pouziti kalibrovaného ptistroje.

I Pokud je pfitomnost hypertenze u potencialniho darce
obtizn¢ ovétitelnd (napt. krevni tlak je prehypertenzni
nebo variabilni), je nutné ovetit hodnotu krevniho tlaku
pomoci 24hodinového méfeni (ABPM) nebo opakova-
ného standardizovaného vySetfeni.

Hypertenze je rizikovym faktorem pro onemocnéni ledvin
a kardiovaskuldrni onemocnéni. Pokud je pfitomnost nebo
nepritomnost hypertenze u kandiddta na ddrce nejasnd
na zdklad¢ historie a klinickych méfeni, mél by byt krevni
tlak ddle vyhodnocen pomoci ambulantniho sledovani
krevniho tlaku nebo opakovanim standardizovanych mé-
feni krevniho tlaku. Pro darovdni mohou byt akceptovani
kandidati na darce s hypertenzi < 140/90 mm Hg kon-
trolovanou pomoci jednoho nebo dvou antihypertenziv
a kteff nemaji projevy orgédnové dysfunkce. Rozhodnuti
o akceptaci ddrcovstvi u osob s hypertenzi by mélo byt
¢inéno na zdkladé komplexniho vySetfeni.

Kandidati darcovstvi ledviny by méli byt pouceni o za-
saddch zivotniho stylu, véetné zdravé vyzivy, preruseni
kurackého navyku, dosazeni vhodné télesné hmotnosti
a pravidelného cviceni.

Tato opatfeni by méla byt ddrcem realizovédna jesté
pred darovanim a udrzovana po cely zivot. Potencidlni
darci maji byt informovani o tom, ze krevni tlak se mtze
zvySovat se starnutim a ze darovani mize urychlit zvyseni
krevniho tlaku a potfebu antihypertenzni 1écby.

Zdali urcité zptisnéni kritérii pro vySetfeni darce
povede k dalsimu poklesu poctu téchto transplantaci,
neni jasné. Lep$i informovanost pacientd, zapojeni vice
transplanta¢nich center, pIné vyuziti inkompatibilnich
transplantaci, parovych vymén a identifikace vice poten-
cialnich dérct v dotcenych rodindch mohou nepiiznivy
trend poklesu poctu téchto vykoni zastavit.
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