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Souhrn

Béhem poslednich 30 let se transplantace pankreatu stala rutinnim postupem, ktery je zvlasté vhodny pro pa-
cienty s diabetem 1. typu, ktefi sou¢asné podstupuji transplantaci ledviny. Zlepsuje kvalitu Zivota a v porovnani
s transplantaci samotné ledviny zlep3uje dlouhodobé prezivani. Poskytuje nezavislost na inzulinu s téméf normalni
glukézovou toleranci, uvolnéni diety, klid od hypoglykemii a moznost zastaveni postupu nebo dokonce regresi
mikroangiopatickych komplikaci. Samostatné se transplantace pankreatu provadi zejména u vybranych pacient(
s rekurentnimi epizodami tézkych hypoglykemii pfi syndromu poruseného vnimani hypoglykemie nebo jako na-
sledny vykon u pfijemct s funkénim $tépem ledviny od zemfielého ¢i Zijiciho darce. 5leté prezivani funkce Stépu
pankreatu cini pfi kombinované transplantaci, transplantaci samotného pankreatu ¢i transplantaci pankreatu na-
sledné po ledviné vice nez 75, 50 a 62 %. V rozporu se zlepsujicimi se vysledky je urcita stagnace poctu vykont
v nékterych evropskych zemich a v USA. Ackoliv se na tom podili také horsi kvalita darc(, zavadéni ostrivkové
transplantace jako méné invazivni procedury a nadéje v technologicka feseni, hlavni pficina spociva v nedosta-
te¢ném povédomi o sou¢asné Uspésnosti a mensim poctu pacientd na ¢ekaci listiné. CR se v oblasti transplantaéni
Ié¢by diabetu tradi¢né fadi k nejaktivnéjsim zemim. Pro pacienty jsou s ohledem na klinickou potfebu k dispozici
rdizné varianty vcetné transplantace Langerhansovych ostriivku.

Klicova slova: diabetes mellitus - diabetickd nefropatie — imunosuprese - transplantace ledviny - transplantace
pankreatu

Pancreas transplantation: State of the art and future prospects

Summary

During the past 30 years pancreas transplantation evolved into a routine procedure especially suitable for type
1 diabetic recipients undergoing simultaneously kidney transplantation significantly improving quality of life and
life expectancy as compared with kidney only recipients. It provides insulin independence with near-normal glu-
cose control without special dietary restriction, freedom from hypoglycemia and chance for halting or regression of
microangiopathic diabetes complications. As a separate procedure, pancreas transplantation is carried out mainly
in selected subjects suffering from severe hypoglycemic episodes and impaired hypoglycemia awareness or as
a subsequent procedure in type 1 diabetic kidney recipients from both cadaveric or living donors. Five-year insulin
independence rate following combined pancreas and kidney, pancreas only and pancreas after kidney procedures
currently exceed 75, 50 and 62 %, respectively. Though the outcomes still continue to improve, the rate of pancreas
transplants has reached a plateau in several European countries or even declines in the United States. Main reasons
for that include fewer referrals from diabetes specialist, decreased donor quality, introduction of islet transplanta-
tion as a less invasive procedure but probably most of all probably insufficient information on the latest progress
and trends achieved in this area. In the area of transplant therapy of diabetes Czech Republic traditionally ranks to
the most active countries providing different transplant options according to individual clinical needs including
islet transplantation.

Key words: diabetes mellitus — diabetic nephropathy — immunosuppression - kidney transplantation — pancreas
transplantation



Uvod

Jako jedna z moznosti substituce inzulinu se logicky
nabizi transplantace tkané produkujici inzulin. Typicky
se jedna o diabetes mellitus 1. typu, ktery vznikd selek-
tivni, zpravidla autoimunitni destrukci B bunék Langer-
hansovych ostriivkl. To ndsledné vede k Gplné zavislosti
na farmakologicky podévaném inzulinu, jehoz forma po-
davani se snazi napodobit fyziologickou regulaci gly-
kemie. Podobna situace mize také nastat v nékterych
pfipadech diabetu 2. typu, a to dojde-li k dplnému vy-
Cerpéni B bunék. V Gvahu pfipadaji také nékteré pripady
geneticky podminéného diabetu typu MODY ¢i stavu po
pankreatektomii.

| pfi pouziti modernich technologickych postupt glyke-
mie znacné kolisaji a dlouhodoba hyperglykemie miva za
nésledek rozvoj pozdnich organovych komplikaci. Tésna
metabolicka kontrola (které dnes odpovida doporucena
hodnota glykovaného hemoglobinu do 53 mmol/mol)
sice prokazatelné zmirruje mikroangiopatické komplikace
a kardiovaskularni [1] i celkovou mortalitu [2,3], ale dosah-
nout takto nizkych hodnot se podafi malokdy, a to jesté za
cenu zvyseného rizika zadvaznych hypoglykemii [4].

Fyziologicka regulace hladiny krevniho cukru je velmi
delikatni a kromé inzulinu zahrnuje souhru dalsich hor-
monU a metabolickych faktord, jejichz fungovanije pfi vy-
padku inzulinu také naruseno. Limitem inzulinové l1écby se
stdvd zejména nebezpedi hypoglykemie, jejiz rozpozna-
vani se v priibéhu lé¢by zhoriuje a symptomy se objevuji
Casto az pifi kriticky nizkych hodnotach. Cilem transplan-
tace pankreatu je proto bezpecné obnoveni normalnich
hodnot glykemie poskytnutim dostate¢ného mnozstvi
tkdné produkujici inzulin, kterd je schopna v kazdy oka-
mzik reagovat na aktudlni metabolické pozadavky orga-
nizmu, a to pravé bez rizika hypoglykemie.

Na rozdil od jinych orgdnovych transplantaci tato
operace sice nezachranuje bezprostfedné zivot, ale
osvobozuje pacienta od pravidelnych injekci inzulinu,
neustdlého monitorovani glykemii a pfizpisobovani
diety. Dlouhodobé normalizovana glykemie dava pred-
poklad pro zpomaleni rozvoje, zastaveni ¢i v nékterych
pfipadech i pro regresi mikrovaskularnich komplikaci.
Tyka se to napf. retinopatie, neuropatie a nefropatie. In-
dikace transplantace pankreatu viak musi byt posuzo-
vana s ohledem na mozn4 rizika, kterd plynou nejen ze
samotného chirurgického zakroku, ale také z dlouho-
dobé imunosupresivni [é¢by. Ukolem imunosupresivni
|é¢by je zabranit nejen odhojovani alogenni tkané, ale
také rekurenci autoimunitniho procesu vici B burikam.

Vybér pacientii

Transplantace pankreatu se provadéji zejména v kom-
binaci s transplantaci ledvin. Diabetickd nefropatie
je dnes totiz nejcastéjsi pricinou chronické rendini in-
suficience v dospélosti a postihuje v pribéhu zivota
asi 20-30 % vsech diabetikl 1. typu. Podle Koordinac-
niho stfediska transplantaci bylo v roce 2013 zatazeno
do ¢ekaci listiny pro transplantaci ledviny v CR z celko-
vého poctu 763 osob 13 % diabetikl. V 7 % se jednalo
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o diabetiky 1. typu (samostatné ¢i spolu s pankreatem)
a v 6 % o diabetiky 2. typu. Neni-li z riznych davodi
transplantace provedena vcas, je diky pokrocilym kom-
plikacim a obtizné kompenzaci diabetu prezivani tako-
vych pacientd pfi dialyzacni 1é¢bé horsi nez u vétsiny
ostatnich ¢ekatell a po 48 mésicich klesa pod alarmu-
jicich 40 % [5,6].

Po Uspésné kombinované transplantaci je nejen ukon-
¢ena dialyza a vyresena jinak obtiznd kontrola diabetu,
ale ve srovnani s dialyzacni 1é¢bou klesa riziko nitroo¢-
niho krvaceni u pokrocilych forem diabetické retinopa-
tie, zlep3uji se symptomy autonomni i periferni diabe-
tické neuropatie [7]. Dlouhodobé prezivani je lepsi nez
pfi transplantaci samotné ledviny od zemrelého a po
5-10 letech je dokonce lepsi nez po transplantaciledviny

Transplantaci pankreatu je také mozné provést po
predchozi Gispésné transplantaci ledviny, at jiz od ze-
mielého ¢i Zijiciho dérce. Operace je na rozdil od pred-
chozi kategorie pfijemcl zpravidla kratsi a provadi za
podminek dobré funkce ledviny a jiz zavedené imuno-
supresivni lé¢by. Nevyhodou je pak dalsi operacni riziko
a aditivni nebezpedi rejekce, protoze organy pochazeji
od dvou riiznych osob. Kritickou ulohu v3ak pro diabe-
tického pfijemce hraje ¢ekaci doba. Ta mize byt zcela
eliminovana nebo zkracena pfi transplantaci ledviny

transplantace i pro dalsi pfijemce v ¢ekaci listing, zajis-
tuje odpovidajici kvalitu $tépu, zkracuje dobu studené
ischemie a mezi pfibuznymi zvysuje antigenni shodu.
Pokud je k dispozici zijici dérce a neni-li diabetes mi-
mofradné nestabilni, pfedstavuje pro vétsinu diabetikd
1. typu v kone¢ném stadiu nedostatec¢nosti ledvin op-
timalni reseni. Transplantaci pankreatu od zemfelého
darce je pak mozné uskutecnit v pozdéjsim obdobi.
Transplantace samotného pankreatu nebo v sou-
¢asné dobé rovnéz i transplantace izolovanych Lan-
gerhansovych ostrlivk by mohly pro Iécbu diabetu
predstavovat dobré feseni, protoze nové nastolena fy-
ziologicka regulace metabolizmu glukézy ma 3anci pre-
dejit vzniku pozdnich komplikaci diabetu. Tak tomu ale
v soucasné dobé neni, a pokud se nepodafi objevit na-
hradni obnovitelny zdroj tkdné produkujici inzulin, ani
v dohledné budoucnosti nebude. Pocet transplantaci je
totiz limitovan dostupnosti vhodnych pankreat( od ze-
mielych darcq, pro které navic plati omezeni z hlediska
véku, metabolizmu a obezity. Podle sou¢asnych odbé-
rovych kritérii se v CR vyskytne asi 70 vhodnych darca
pankreatu pro orgdnovou ¢i ostrivkovou transplantaci.
Izolovana transplantace pankreatu je proto v sou-
¢asné dobé vyhrazena zejména pro nemocné s diabe-
tem 1. typu, u kterych prokazatelné selhava léc¢ba inzu-
linem a je provazena epizodami tézkych hypoglykemii
a ketoacidoézy spolu s rozvojem mikroangiopatickych
komplikaci, a to navzdory vyuziti dostupnych technolo-
gickych pomucek a edukace. Rekurentni hypoglykemie
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jsou spojeny se zna¢nou morbiditou i mortalitou [9]
a mohou byt pficinou smrti u 4-10 % pripadd diabe-
tikd 1. typu [10,11]. Hlavnim rizikovym faktorem pro
vznik rekurentnich tézkych hypoglykemii je syndrom
poruseného vnimani hypoglykemie. Dal$im rizikovym
faktorem je Uplna nepfitomnost alespon zbytkové in-
zulinové sekrece [12]. To vysvétluje, proc je v 1é¢bé pro-
blematickych hypoglykemii Uspésna i transplantace
izolovanych Langerhansovych ostrivkd, ktera nemusi
bezprostiedné vést k Uplné nezavislosti na zevnim in-
zulinu [6,13].

Soucasné vysledky

Technika transplantace pankreatu se dlouho vyvijela
a vzdy se potykala se zplsobem osetfeni zevni pan-
kreatické sekrece [14,15]. Selhani funkce do 3 mésicd,
zpravidla z technickych pficin, se snizilo v USA od roku
2002 béhem nasledujicich 10 let z 12,4 na 7,6 % [16]
a podobné tomu bylo i v IKEM Praha [6], takze dlouho-
dobé vysledky jsou nyni jiz obdobné jako u ostatnich
solidnich orgén, i kdyz dosud trvaji urcité rozdily mezi
kategoriemi pfijemcu. Nej¢astéjsi pricinou technického
selhani zGstavaji predevsim tromboéza cév $tépu a krva-
ceni. Naopak infekce a unik pankreatické $tavy z ana-
stomézy dvandactniku $tépu na tenké stievo pfijemce
jsou jiz méné Castymi pficinami [17].

Nejlepsi dlouhodobé vysledky jsou hlaseny u sku-
piny kombinovanych transplantaci ledviny a pankre-
atu. Vysvétleni mohou spocivat ve snizené imunité
u osob v kone¢ném stadiu selhani ledvin a ve snazs$im
zpUsobu diagnostiky rejekce, a to podle funkce sou-
¢asné transplantované ledviny. V¢asna detekce rejekce
je totiz obtizna a zvysend glykemie je ¢asto uz pozdnim
zjisténim.

Polocas prezivani stépl pankreatu (to znamena doba,
po kterou lze ocekavat zachovani nezavislosti na inzu-
linu u 50 % pfijemct) se od zac¢atku 90. let minulého
stoleti prodlouzil pfiblizné z 9 na 14 let. Ve skupiné sa-
mostatné transplantace pankreatu ¢i pankreatu po led-

Graf 1. Transplantace pankreatu a ostravki v IKEM od
roku 2000. Celkem bylo od roku 1983 provedeno

544 transplantaci u riznych kategorii pfijemcd.
0d roku 2005 se rovnéz provadéji transplantace
izolovanych Langerhansovych ostravka.
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viné vzrostl polocas za tuto dobu z 2 na 9 let [16]. Pocty
transplantaci byly zprvu evidovany v mezindrodnim re-
gistru, ale v soucasné dobé jsou k dispozici pouze data
narodni. Zatimco v USA pocet provedenych transplan-
taci trvale stoupal do roku 2004, kdy bylo provedeno
asi 1400 vykona, celkovy pocet nyni postupné klesa
a v roce 2013 ¢inil 994 (127 samotnych transplantaci,
760 spolu s ledvinou a 107 po ledviné). Zatimco evrop-
rych nyni dochazi k vyraznému vzestupu. Tak je tomu
napf. ve Velké Britanii, v niz bylo v roce 2013 prove-
deno 220 transplantaci. V zemich Eurotransplantu do-
chazi podobné jako v USA k urc¢ité stagnaci (193 operaci
v roce 2013). CR, kde se transplantace pankreatu a os-
travkd provadéji pouze v IKEM, se s ohledem na pocet
obyvatel fadi v rdmci Evropy k nejaktivnéjsim zemim.
Celkovy pocet transplantaci pankreatu v dubnu roku
2015 ¢inil 543. Graf poctu vykona v jednotlivych letech
od roku 2002 ukazuje graf 1. V posledni dobé je evi-
dentni vzestup, ktery IKEM fadi k nejaktivnéjsim svéto-
vym centrdm.

Prezivani pacientd, $tépl ledviny a $tépl pankre-
atu ukazuje graf 2. Pro srovnani uvadime data z ame-
rického registru UNOS, podle kterych ¢inilo 5leté prezi-

Graf 2. Kumulativni pfezivani pacientu, Stépt
pankreatu a Stépu ledviny po prvni

kombinované transplantaci pankreatu a ledviny
provedené v IKEM v letech 2002-2013 (n = 238).
Data nejsou cenzorovana pfi umrti pfijemce
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vani funkce $tépl pankreatu transplantovanych v roce
2008 po 5 letech 50,6 % pfi samostatné transplantaci,
74,3 % pii kombinované transplantaci a 62 % ve sku-
piné s transplantaci pankreatu u pfijemctd s funkénim
Stépem ledviny. Do 5 let selhalo ve skupiné kombinova-
nych transplantaci z jakékoliv pficiny 19,6 % $tépt led-
viny [16].

betickych ptijemcl se nyni paralelné rozviji s kombi-
novanymi transplantacemi. Soucasné vysledky v IKEM
jsou povzbuzujici, nicméné v souladu se zahrani¢nimi
daty v dlouhodobém méfitku Uspésnost kombinova-
nych transplantaci neprekonavaji (graf 3).

Klesajici pocty navzdory zlepsujicim se
vysledkiim

Pozornost si zasluhuje otdzka, pro¢ celkové pocty
transplantaci, zejména na americkych pracovistich,
nyni uz dale nestoupaji, a to navzdory zlepsujicim se
vysledklim. Chtéli bychom véfit, ze moderni postupy
lécby diabetu 1. typu dokazi predejit pokrocilym kom-
plikacim diabetu nebo jejich vznik posunout do vys-
Sich vékovych skupin, coz se tyka zejména diabetické
nefropatie [18]. Objevuji se také nové technologie, s je-
jichz pomoci je alespori za kontrolovanych podmi-
nek mozno udrzovat hladiny glykemie ve stanoveném
rozmezi [19]. Takové vysvétleni je ale v rozporu s kaz-
dodenni praxi, kdy se pravidelné setkdvame s nedo-
state¢né kontrolovanymi diabetiky, ktefi jsou refero-
vani ke zvazeni transplantacni 1écby teprve v dobé, kdy
jsou jiz 1éceni dialyzou, a nebo maji dalsi komplikace,
které transplantacni [é¢bu znemoznuji. Zvysuje se také
vékovy prdmér darcl, ktefi jsou casto obézni anebo
méli diabetes, takze odbér pankreatu neni vhodny.
V nékterych centrech se také nyni provadéji transplan-
tace izolovanych ostrivkd. Zélezi potom na zpusobu
alokace. Preference kvalitnich orgédnli od mladsich
darct pochopitelné snizuje $anci na Uspéch ostrivkové
transplantace, ale na druhé strané snizuje vyskyt chirur-
gickych komplikaci. Za optimélnich podminek by obé
metody nemély mezi sebou kompetovat, ale mély by
se doplriovat, aby véechny dostupné organy byly maxi-
malné vyuzity. Diabetologové a nefrologové by si méli
byt vice védomi $patné prognézy pacientl s diabetic-
kou nefropatii a méli by Iépe identifikovat nemocné
s problematickym priibéhem diabetu, z nichz néktefi
by mohli profitovat z izolované transplantace pankre-
atu nebo ostravkd. Je tedy zjevné, Ze pocet vhodnych
kandidat transplantace prevysuje nabidku organt
k transplantaci a pfi spravné a vcasné indikaci a také
alokaci orgénl by se transplantacni program u diabe-
tik(h mél spise rozsifovat.

Indikace pro diabetiky 2. typu?

U diabetu 2. typu se za zakladni patofyziologicky
faktor povazuje inzulinova rezistence. Tomu z pocatku
B buriky celi zvysenou sekreci inzulinu, ale pozdéji na
to nesta¢i a mohou se postupné vycerpat. Podobny

734 ‘ Saudek F et al. Transplantace pankreatu: sou¢asny stav a vyhledy do budoucna

osud by mohl ¢ekat i nové transplantovanou tkan, a to
je dlivod, pro¢ se transplantace pankreatu u diabetik(
2. typu obecné povazuje za nevhodnou.

Tomuto paradigmatu vsak odporuji nékteré prak-
tické zkusenosti. Napf. asi 8 % pacientli po kombino-
vané transplantaci bylo klasifikovano diabetem 2. typu,
a to jednak podle klinické anamnézy a dale podle po-
zitivity C-peptidu pred transplantaci [16]. Trochu pre-
kvapivé jsou dlouhodobé vysledky hodnocené podle
prezivani pacientl i $stépd podobné jako pfi typické dia-
gnoze diabetu 1. typu [16,20].

Klasifikace diabetu s diabetickou nefropatii ve stadiu
selhdni ledvin muze sice byt zavadéjici a nékdy se miize
jednat i o pfipady typu MODY [21], nicméné je zjevné, ze
existuje podskupina pacientd, ktefi spliuji tradi¢ni krité-
ria diabetu 2. typu, nejsou vyrazné obézni (BMI do 32 kg/
m?) ani rezistentni viciinzulinu (potfeba asi 0,7-1,0 j inzu-
linu na 1 kg hmotnosti) a pfitom jejich glykemické profily
jsou znac¢né labilni [22]. Kombinovana transplantace pro
né muze byt stejné piinosna jako pro nemocné s diabe-
tem 1. typu a jejich castéjSimu zafazovani brani zejména
omezeny pocet vhodnych darc orgén(. Ve prospéch
prezivani stépl pankreatu mluvi také nepfitomnost au-
toimunitniho procesu vici B burikdm ostravka.

Vyssi vék pFijemct

Moderni diabetologickd péce sice bohuzel zdaleka
jesté neeliminovala rychly rozvoj diabetickych kom-
plikaci u nékterych mladych osob s pomérné kratkym
trvanim diabetu, nicméné incidence novych pfipadi
diabetické nefropatie se mirné snizuje a zejména se po-
souva do vyssich vékovych skupin [23]. Proto se castéji
nez dfive rozhodujeme o indikaci kombinované nebo
i izolované transplantace pankreatu u starsich osob,
které mohou vice trpét vaskularnimi komplikacemi. Na
rozdil od fady zahrani¢nich center neni v IKEM stano-
ven pevny vékovy limit pro ptijemce, ¢emuz odpovida
i vékovy histogram piijemct (graf 4). 5leté prezivani pa-
cientll i obou 3tépl bylo ve skupiné 16 pfijemcu sta-

Graf 4. Vékové rozloZeni pfijemci kombinované
transplantace pankreatu a ledviny v IKEM

(prvni transplantace, pouze kombinované
vykony)
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Graf 5. PfeZivani pacientd (a) a $tépu ledviny (b)

a pankreatu (c) u pfijemcii v riiznych vékovych
kategoriich v IKEM
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rych 60 a vice let stejné dobré jako ve skupiné mladsich
osob (graf 5). Podobné vysledky vyplynuly i z rozboru
rozsahlé americké databaze, kterd zahrnovala 280 pti-
jemcu starsich 60 let. V této skupiné se sice nelisilo
prezivani samotnych $tép(, pokud byla data cenzoro-
vana pfi umrti, ale z pochopitelnych divodul bylo ¢as-
t&jsi umrti prijemca s funkénim Stépem pankreatu [24].
Normalizace glykemii a zejména eliminace hypoglyke-
mickych epizod vyrazné zlepsuje kvalitu Zivota star-
sich pfijemct. Indikace by se tedy méla opirat zejména
o posouzeni rizikovych faktor( (zejména makrovasku-
larnich) a potencialniho pfinosu pro pacienta a nikoliv
o hodnoceni véku samotného.

Soucasna transplantace kadaverézniho
pankreatu a ledviny od zZijiciho darce

Ackoliv prezivani $tépl pankreatu transplantovanych
az po predchozi transplantaci ledviny bylo historicky
hor3i nez pfi kombinované transplantaci ledviny a pan-
kreatu, tento rozdil se v poslednich letech snizuje [25].
Ve skupiné potencidlnich kandidatd jsou casto pfijemci
kreatu znamenala nejen ukonceni celoZivotnich potizi
s lé¢bou diabetu, ale zejména nadéji na zastaveni pro-
grese diabetickych komplikaci a nasledné prodlouzeni
Zivota. Riziko dalsi operace, nové indukcni imunosupre-
sivni |é¢by nebo pravé rozvoj cévnich komplikaci mohou
byt diivodem, proc se u téchto osob transplantace pan-
kreatu nakonec neuskutecni. Tyto nevyhody (pfi zacho-
vani viech ostatnich vyhod, které piinasi transplantace
ledviny od Zijiciho darce) by mohla odstranit kombino-
tace pankreatu od darce zemfielého [26,27]. Nevyhodou
by byla zejména naro¢néjsi organizace a pozadavek na
darce ledviny byt pfipraven k emergentni nefrektomii
pfi vyskytu vhodného kadaverézniho darce pankreatu.

Moznost tohoto postupu pfi transplantaci by méla byt
pacientim pfipravovanym k transplantaci od zijiciho
darce rovnéz nabidnuta.

Transplantace pankreatu jako prevence
progrese diabetické nefropatie
Studie DCCT a s ni souvisejici projekty jasné prokazaly
vyznam dlouhodobé tésné metabolické kontroly jiz
od samotné manifestace choroby pro prevenci a zmir-
néni sekundarnich komplikaci diabetu [28]. Vzhledem
k tomu, Ze se vysledky izolované transplantace pankre-
atu jesté nadale zlepsuji s 1letou a 5letou nezavislosti
na inzulinu dosahujici 85 a 60 % [29], nabizi se otazka,
zda by kromé refrakternich problematickych hypogly-
kemii [30] nebyla vhodna jeji indikace také jako opat-
feni ke zpomaleni manifestnich, ale nikoliv pfilis pokro-
cilych organovych komplikaci diabetu, a to zejména
u mladsich osob. Proti této moznosti stoji rizika chirur-
gického vykonu, jehoz tolerance u mladsich a celkové
zdravéjsich osob by ale mohla byt lepsi. Dal$imi namit-
kami jsou dlouhodoba imunosuprese, nezanedbatelné
riziko rejekce a nebezpeci zhorsovani funkce ledvin.
Riziko rendlniho selhani oviem evidentné zavisi na
stupni poskozeni ledvin jesté pred transplantaci a cini
pfi vstupni hodnoté glomerularni filtrace > 1,5 ml/s po
5 letech 3,5 %, pri filtraci 1-1,5 ml/s 12,2 % a pfi hodno-
tach nizsich 26 % [31]. Naopak zmény mirnéjsiho stupné
mohou pfi 10letém pribéhu po izolované transplantaci
regredovat [32]. Porovnani efektu izolované transplan-
tace pankreatu s intenzivni inzulinovou lé¢bou pfi vy-
uziti modernich technologii véak nebylo dosud v pro-
spektivni studii provedeno a narazi na nizkou frekvenci
transplantacnich vykond a také malou ochotu transplan-
tacné motivovanych pacientl vstupovat do randomizo-
vané studie.

Pokroky v diagnostice rejekce

Pro diagnostiku rejekce mé rozhodujici postaveni biopsie.
Klinické ukazatele jako zvysena glykemie, sérové hodnoty
amylazy ¢i lipazy, pokles hladiny C-peptidu ¢i vzestup gly-
kovaného hemoglobinu jsou pomérné pozdni a nespe-
cifické. Pfi kombinované transplantaci je dobrym ukaza-
telem histologické vysetteni stépu ledviny, ale s projevy
rejekce pouze v jednom z obou soucasné transplantova-
nych organ( se setkdvdme pomérné casto.

Rychla bioptickad diagnostika rejekce nebo dalSich
zmén ve $tépu je podminkou vcéasné a uspésné lécby
a méla by byt snadno dostupna. Proveditelnost ale
zavisi na umisténi Stépu. Pfi extraperitonealnim ulozeni
v kycelni jamé, které bylo v IKEM opusténo pro Spatné
vstiebavani peripankreatické sekrece a Spatné hojeni
rany, bylo bioptické vysetfeni jednoduché a provadélo
se rutinné. Pfechod k retrokolickému ulozZeni s portaini
drenazi Zilni krve $tépu pankreatu sice snizil pocet re-
operaci a vedl| k lepsimu hojeni, ale techniku biopsie
Stépu pankreatu zkomplikoval [33].

Rejekce Stépu se v neddvné sérii pacientd zahrnuiji-
cich rdzné kategorie transplantace pankreatu vyskytla
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do 1 roku po transplantaci ve 21 % pfipadu [34] a méla
charakter pfiblizné ve stejné mife humoralni (protilat-
kové), celularni a smisené rejekce. | kdyz odpovidajici
terapie ve vétsiné pfipadd zhorsujici se funkci Stépu
zvratila, ve 20 % pfipadl byl stép pankreatu ztracen
v pribéhu dalsiho roku. Biopsie by se proto u rizikovych
pfijemcd méla provadét elektivné a k dispozici by mély
byt rychlejsi diagnostické ukazatele [35].

Nové se ukazuje, ze pfi transplantaci pankreatu je po-
dobné jako u transplantace ledvin neptiznivym prognos-
tickym faktorem vyskyt jak jiz preformovanych, tak nové
se tvoricich darcovsky specifickych protilatek (DSA) [36].
Vysetfovani DSA se postupné stava soucasti transplan-
tac¢niho sledovani, i kdyz interpretace nalezli a rozhodo-
véani o vhodném dals$im postupu je zatim ¢asto nejedno-
znacné. Noveé vznikajici DSA pfi pIné funkci stépu mohou
byt ukazatelem nedostate¢né imunosuprese a indikaci
k bioptickému vysetieni [37]. Pfi potvrzeni protildtkami
zprostiedkované rejekce ¢i pfi smiseném nalezu se nyni
zahajuje lé¢ba plazmaferézou a imunoglobuliny a pfi
nedostate¢ném Uspéchu je mozné pridat deple¢ni pro-
tiladtky proti B burikdm (rituximab, alemtuzumab). Tyto
postupy vsak nejsou pfi transplantaci pankreatu dosud
ovéiené.

Zaver

Transplantace pankreatu dnes predstavuje zavedeny
zplsob lécby diabetu, a to zejména u pfijemcd s dia-
betem 1. typu, ktefi sou¢asné podstupujici transplan-
taci ledviny. Zajistuje lepsi prezivani, lepsi kvalitu Zivota
alepsipriibéh organovych komplikaci nez pfi transplan-
taci samotné ledviny. Pocet transplantaci pankreatu za-
znamenava ve svété urcitou stagnaci, coz vedle po-
krokd v samotné |é¢bé diabetu muze byt zplsobeno
komplikovanou alokaci dostupnych orgénli a nedo-
state¢nou informovanosti pacient( i Iékafl pecujicich
o nemocné s diabetickou nefropatii. Transplantace sa-
motného pankreatu je zatim podobné jako transplan-
tace izolovanych Langerhansovych ostrlivk(i vyhrazena
zejména pro pacienty se syndromem poruseného vni-
mani hypoglykemie pfi inzulinové 1é¢bé. Zlepsujici se
postupy v oblasti transplantacni chirurgie, imunosup-
resivni |écby a diagnostiky rejekce davaji predpoklady
pro rozsiteni soucasnych indikaci u starsich pfijemca,
vybranych pfipadid diabetik( 2. typu a u osob ohroze-
nych rychlou progresi mikroangiopatickych komplikaci.

Prdce byla podporena projektem (Ministerstva zdravotnic-
tvi) rozvoje vyzkumné organizace 00023001 (IKEM) - Insti-
tuciondlni podpora.
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