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1. SAZETAK
Transplantacija bubrega u bolesnika s psthomotornom

retardacijom

Kroni¢na bubrezna bolest je progresivan gubitak bubrezne funkcije tijekom nekoliko
mjeseci ili godina. U zavrSnim fazama bolesti, bolesnicima je potrebna terapija zamjene
bubrezne funkcije u obliku dijalize ili transplantacije bubrega. Kvaliteta zivota i1 prezivljenje
bolesnika na dijalizi je znacajnije manja nego kod transplantacije bubrega. Bolesnici s
psihomotornom retardacijom se ¢esto smatraju loSim kandidatima za transplantaciju bubrega jer
se vjeruje da imaju smanjen zivotni vijek, slabu suradljivost vezanu uz posttransplantacijsku
terapiju 1 nedostatak kognitivne sposobnosti da bi shvatili operaciju.

Ovi bolesnici uglavnom spadaju ili u kategoriju relativnih ili apsolutnih komplikacija s
obzirom na razinu intelektualnih sposobnosti, obi¢no mjereno IQ-om. Glavni cilj ovog rada je
pokazati da se ova kontraindikacija moze nadvladati pomocu potpore legalnih skrbnika koji
kompenziraju bolesnikove nedostatke. Ova studija ukljucuje 7 bolesnika, 4 Zene 1 3 musSkarca.

Retrospektivno smo analizirali stope prezivljenja, razinu kreatinina, stope komplikacija i

tjelesnu tezinu.

Kljucne rijeci: Kroni¢na bubrezna bolest, dijaliza, transplantacija, psihomotorna

retardacija



2.SUMMARY

Kidney transplantation in patients with psychomotor retardation

Chronic kidney disease is progressive loss of kidney function over the period of months
or years. In the final stages of the disease, patients require kidney replacement therapy in the
form of dialysis or kidney transplant. The quality of life and survival rates in chronic kidney
disease patients on dialysis is significantly different from patients who had undergone a kidney
transplant. Patients with psychomotor retardation are often considered subpar candidates for
kidney transplantation due to belief of their reduced life expectancy, inability to comply with
postoperative therapy and lack of cognitive understanding of the procedure itself.

These patients are considered to fall either in a relative or absolute contraindication
category depending on the level of their intellectual disability usually measured by their 1Q.
Main goal of this paper is to show how this contraindication can be overcome by the support of
legal guardians who can compensate for the patients limitations. This study includes 7 patients,
4 females and 3 males.

We retrospectively analyse survival rates, serum creatinine levels, complication rates
and body weight.

Keywords: Chronic kidney disease, dialysis, transplantation, psychomotor retardation



3. UVOD

3.1. Kroni¢na bubrezna bolest (KBB)

Kroni¢na bubrezna bolest je obiljezana postepenim, progresivnim i ireverzibilnim
gubitkom svih bubreznih funkcija. Da bi se postavila dijagnoza, bolest mora trajati duze od 3
mjeseca uz potvrdu patoloske promjene strukture bubrega, promjene markera bubreznog
oStecenja ili uz stopu glomerularne filtracije koja je manja od 60 ml/min/1,73 m3 dulje od 3
mjeseca s ili bez oStecenja bubrega. Mnogi su uzroci kroni¢ne bubrezne bolesti, a mozemo ih
podijeliti na bolesti krvnih zila, bolesti glomerula, tubulointersticijske bolesti, kongenitalne
anomalije i opstrukcijske nefropatije.

Dva najcesca uzroka KBB su Secerna bolest (diabetes mellitus, DM) (28% slucajeva) i
arterijska hipertenzija (21% slucajeva).(1)

S obzirom na visoku prevalenciju DM i arterijske hipertenzije, ne ¢udi da je i KBB
velik javnozdravstveni problem. Globalna prevalencija KBB je konstantno rasla od 1988.-2004.
kada je doslo do stabilizacije na 13.4% (2). No, potrebno je naglasiti da prevalencija varira, te je
ovisna o geografskom podrucju, razvijenosti zemlje, dobi, rasi, spolu, Zivotnim navikama
(uzimanje lijekova, prehrana...). (3-6) U 2013. KBB je uzrokovala 956000 smrti, $to je gotovo
dvostruko vise nego 1990. 1 nalazi se u 20 najces¢ih uzroka smanjenja godina zivota (YLL) iako
je Cesto zanemaren.(7)

Slabljenjem funkcije bubrega povecava se sveukupna smrtnost (8), a vodeci uzrok smrti
u bolesnika s KBB-om je kardiovaskularna bolest, bez obzira koliko je bolest napredovala.(9)
Dakle ne samo da kardiovaskularne bolesti uzrokuju KBB, ve¢ su ova dva entiteta usko i
neraskidivo povezani. Uvrstavanjem DM u ovu jednadzbu uocava se trijada bolesti koje se

medusobno potenciraju, komplicirajuéi lijeenje, ishode, te kvalitetu zivota bolesnika.



3.2. Stadiji kroni¢ne bubreZne bolesti

PrijaSnje smjernice su klasificirale KBB u 5 stadija uzimaju¢i u obzir stopu
glomerularne filtracije. Stadiji su se oznacavali brojevima od 1-5, gdje je 1 oznacavao najblazi
oblik bolesti, a broj 5 najtezi oblik koji se jos zove i zavr$ni stadij kroni¢ne bubrezne bolesti ili
kroni¢na bubrezna insuficijencija (engl. End-stage renal disease ESRD). U zavr$Snom stadiju
bolesnici zahtjevaju neku od metoda nadomjestanja bubrezne funkcije.

Novije smjernice su produbile tu podjelu sa ciljem poboljsanja globalnih ishoda. One
dijele bolest s obzirom na uzrok, stopu glomerularne filtracije (kategorije: G1, G2, G3a, G3b,
G4, G5) I albuminuriju (A1, A2, A3).(10) Postoje i tri sufiksa: p — koji oznac¢ava znacajnu
proteinuriju, T — oznaka da je bolesnik bio transplantiran i D — bolesnik na dijalizi.(8)

Hrvatske nacionalne smjernice grade svoju strukturu na KDIGO smjernicama,
standardiziraju mjerenja i rezultate, te ju upotpunjuju sa novim spoznajama. UvrStena su 4
kriterija:
serumski kreatinin, jednadzba za racunanje glomerularne filtracije (¢GFR), razina albumina u
urinu, koja se izrazava kao omjer albumina i kreatinina (ACR) i ukupni proteini u urinu koji se

izrazava kao omjer proteina i kreatinina (PCR).(11)



3.3. Zavrsni stadij kroni¢ne bubreZne bolesti

Zavrsni stadij KBB je klinicki entitet kod kojeg dolazi do nesposobnosti bubrega da
filtrira metabolic¢ke otpadne tvari iz krvi. Normalan bubreg sadrZi oko milijun nefrona, a
njihovim propadanjem slabi bubrezna funkcija. Medutim preostali zdravi nefroni imaju
mogucénost hiperfiltracije 1 kompenzatorne hipertrofije. Ova prilagodljivost nefrona omogucuje
normalan klirens tvari otopljenih u plazmi. Zatajenje bubrega moze biti akutno (obi¢no
reverzibilno) i kroni¢no (obi¢no ireverzibilno). Zatajenje bubrega (ESRD) se detektira
smanjenom glomerularnom filtracijom, pove¢anjem otpadnih produkata u plazmi (urea,
kreatinin) ili smanjenjem tj. odsustvom nekog produkta u urinu.

Kako bubreg ima vise funkcija, njegovo otkazivanje ¢e izazvat velik broj poremecaja.
Smanjena sinteza eritropoetina ¢e uzrokovati kroni¢nu anemiju, ostec¢enje glomerula uzrokuje
curenje proteina $to dovodi do albuminurije 1 edema koji su razli¢itog raspona od vrlo blagih.
Propadanje bubrezne funkcije takoder uzrokuje pojavu inzulinske rezistencije. Inzulinska
rezistencija ima centralnu ulogu u razvoju metaboli¢kog sindroma i pogorSava KBB u bolesnika
koji nemaju DM.(12-14) Hiperfosfatemija ¢e uzrokovati svrbez i oStecenje kostiju.(15)
Hipokalcemija ¢e se razviti dijelom zbog hiperfosfatemije (smanjena sekrecija PTH), smanjene
proizvodnje vitamina D3,(16) te povecanja rezistencije na PTH. (17)

Velik problem je akumulacija spojeva koji sadrze dusik (urea, kreatinin...) u plazmi ili
azotemija. Terminalna manifestacija azotemije u kojoj se pojavljuju simptomi je uremicki
sindrom. (18) Simptomi i znakovi ovog sindroma ukljucuju poremecaje svijesti, tremor, atrofiju
miSica, metaboli¢ku acidozu... Bez hitnog tretmana, pacijent ¢e utonuti u komu i ubrzo umrijeti.

Tretman je neka od metoda nadomjestanja bubrezne funkcije. (19)



3.4. Metode nadomjestanja bubreZne funkcije

Progresivno ostecenje bubrega dovodi neizbjezno do zavrSnog stadija kroni¢ne bubrezne
bolesti (ESRD). U ovoj fazi kako je ve¢ navedeno dolazi do nakupljanja brojnih tvari u
organizmu koje djeluju sustavno, te uzrokuju brojne poremecaje. Napredovanje bolesti se moze
usporiti odredenim terapijskim mjerama, ali KBB neizbjezno napreduje i na kraju ¢e bolesnici
zavrsiti na jednoj od metoda nadomjestanja bubrezne funkcije.

Metode nadomjestanja bubrezne funkcije su: peritonealna dijaliza (PD), hemodijaliza

(HD) 1 transplantacija bubrega (Tx).

3.4.1. Dijaliza

Dijaliza je proces uklanjanja odredenih tvari 1 viSka tekucine iz krvi. Koristi se u terapiji
akutne ozljede bubrega (AKI) 1 u ESRD. Ne postoji suglasje oko pocetka provodenja terapije
dijalizom u ESRD. Povijesno starija istrazivanja govore da ranije uvodenje (¢GFR >10 ml/min
per 1.73m2 ) u dijalizu povecava prezivljavanje (20-22), no novije spoznaje govore upravo
suprotno. Posto su prijaSnje smjernice bile uglavnom zasnovane na misljenjima, sredinom
2000-1h su proglaSena manjkavima(23-25) te se pojavio cijeli niz istrazivanja koje govore u
prilog kasnijeg uvodenja u dijalizu (optimalno eGFR izmedu 5-9 ml/min per 1.73m2) ili
prilagodbe ovisno o stanju bolesnika, a ne samo na temelju brojeva.(23, 26-31)

Treba napraviti razliku izmedu ranog pocetka dijalize 1 ranog referiranja specijalistu
nefrologije, jer istraZzivanja pokazuju da kasno upucivanje specijalistu nefrologije povezano s

povecanim razvojem komorbiditeta 1 smanjenim prezivljavanjem.(23, 26)



3.4.1.1. Peritonealna dijaliza

Peritonealna dijaliza je metoda dijalize koja koristi bolesnikovu potrbusnicu kao
membranu za odstranjivanje tvari iz organizma. Temelj ove metode je utakanje tekucine
(dijalizata) u organizam. Zbog razlike u koncentracijskom gradijentu, tvari koje se nalaze u krvi
prelaze u dijalizat procesom difuzije, dok prelazak tekucine iz krvi u dijalizat se regulira
osmolarnoscu dijalizata. Dijalizat obi¢no sadrzi natrijev klorid, bikarbonate ili laktat, te visok
postotak glukoze kako bi se postigla hiperosmolarnost.

Postoje mnoge veli¢ine i oblici katetera za PD, kirurske strategije i mjesta insercije, te
broj obujmica na kateteru no niti jedan od ovih elemenata nema neke veée prednosti naspram
drugima. (32)

Mjere koje definitivno utjecu na uspjesnost provedbe PD su edukacija bolesnika,
njihovih obitelji i koordinacija njege, jer ova dva ¢imbenika pokazuju povezanost sa brojem
komplikacija, ishodom lijecenja i unaprjedenjem kvalitete zivota. (33-37)

Postoji nekoliko tipova PD: Kontinuirana ambulantna peritonealna dijaliza (CAPD) i
automatizirana peritonealna dijaliza (APD). CAPD je naj¢es¢a vrsta PD-a i ona izmjenjuje 2-2.5
litre tekucine, 4 puta dnevno u trajanju od 4-8 sati. APD obavlja izmjene tijekom no¢nih sati
dok bolesnik traja. Broj izmjena je izmedu 3-10. (38)

Prednosti PD: Omogucuje vecu slobodu

Bolesnici javljaju bolju kvalitetu zivota naspram HD (39)
Prezivljenje u prve dvije godine je vece nego pri HD
Potrebne manje doze eritropoetina

Bolje stiti rezidualnu bubreznu funkciju (40)

Manji rizik za kardiovaskularnu bolest nego HD (41)



Nedostaci PD: Mora se obavljati svakodnevno (41)
Zadebljanje i oziljkavanje peritoneuma
Trajno postavljeni kateter koji moZze smetati pacijentima
Veca prevalencija gastrointestinalnih tegoba nego pri HD(42)
Komplikacije (infekcije, hernije, hiperglikemija, krvarenje u abdomen...)
Ne moze se primjeniti ako je bolesnik imao opsezne operacije crijeva ili IBD

Znacajno veca smrtnost pri primjeni kod bolesnika sa zatajenjem srca (43)

3.4.1.2. Hemodijaliza

Hemodijaliza je metoda zamjene bubreZzne funkcije koja koristi uredaj za hemodijalizu,
dijalizator (umjetni bubreg), krvne linije, igle za HD 1 dijalizat kako bi ocistila krv od odredenih
spojeva 1 viska vode. HD se koristi protustrujnim protokom u kojem dijalizat kre¢e u smjeru
suprotnom od strujanja krvi. Topive tvari pomocu difuzije prelaze u dijalizat iz krvi.
Ultrafiltracija tekucine se postize mijenjanjem hidrostatskog tlaka dijalizata. Potrebno je
omoguciti krvnu liniju koja moze dati 200-400 ml/min. Posto se velik dio HD obavlja
ekstrakorporalno, treba provesti i odgovarajucu heparinizaciju koja se prilagodava svakom
bolesniku.

Krvozilni pristup se osigurava IV kateterom, arteriovenskom fistulom ili sintetickim
graftom. IV kateter ima najveci rizik od infekcija, kardiovaskularnih incidenata i smrti dok AV
fistula najnizi, iako su te razlike puno slabije izraZzene u mladih bolesnika. (44-46)

Kao i1 kod PD edukacija bolesnika i njihovih obitelji su nezavisni ¢imbenici vezani uz
kvalitetu tretmana, kvalitetu zivota i prezivljavanje, te smjernice preporucuju pocetak edukacije
bolesnika u stadiju 4 KBB.(47) Muzikoterapija se pokazala kao dobra metoda za smanjenje

anksioznosti, te ima i utjecaj na smanjenje boli i mucnina. (48, 49)



Prednosti HD: Nije svakodnevna, te traje krace nego PD
Obavlja se u centrima specijaliziranim za HD

Provodi se vrijeme sa drugim bolesnicima — emocionalna potpora

Nedostaci HD: Umor povezan sa hipotenzijom na dan tretmana
Ugrusci u postavljenom krvnom pristupu
Komplikacije (kardiovaskularne, vezane uz pristup, antikoagulaciju...)

Potrebno organizirati zivot oko termina tretmana

Nije nadena razlika u prezivljenju izmedu metoda dijalize.(50, 51) Dijaliza je povezana
sa povisenim mortalitetom naspram bolesnika sa KBB stupnja 4 i 5. Mortalitet je izrazito
povisen naspram transplantacije bubrega, Sto moze biti povezano sa odabirom bolesnika za Tx.

(52, 53)

3.4.2. Transplantacija bubrega

Transplantacija bubrega se smatra najboljom metodom zamjene bubrezne funkcije.
Osim filtracijske funkcije ona nadomjesta i ostale funkcije bubrega (jedina metoda koja pruza tu
mogucénost). Za razliku od dijalize, Tx daje pacijentima moguénost povratka Zivotu kakav su
zivjeli prije razvoja KBB. Bubreg je daleko najces¢i organ koji se transplantira, no i dalje
vecina bolesnika sa ESRD ne docekaju Tx, Sto zbog nedostatka organa, §to zbog postojanja
kontraindikacija za primjenu imunosupresijske terapije, §to zbog visoke smrtnosti povezane s

dijalizom. (54)



3.4.2.1. Darivatelj organa

.......

Istrazivanja govore da je kratkotrajno prezivljenje jednako, no dugotrajno prezivljavanje i
kvaliteta zivota je na strani zivih darivatelja. (55-57) Takoder se postavlja pitanje starosti
darivatelja.

Alografti starijih darivatelja pokazuju dugotrajno slabiju bubreznu funkciju, no nema
ucinka na dugotrajno prezivljenje ili odbacivanje grafta. (58, 59) U svjetlu ovih spoznaja bilo bi
neprihvatljivo uskratiti donaciju bubrega starije osobe ili starije preminule osobe, jer iako su
rezultati nesto skromniji nego kod mladih osoba, svejedno je dugotrajno prezivljenje veée nego

kod drugih metoda. (60)

3.4.2.2. Primatelj organa

Ovisno o koli¢ini dostupnih organa, “Siri” se ili “suzuje” lista primatelja. Tako ¢e zemlje
sa malim brojem organa teze ukljucivati npr. starije pacijente, no starija zivotna dob nebi trebala
biti kontraindikacija za transplantaciju, ve¢ samo zahtjeva detaljiniju obradu bolesnika. (61) Da
bi bolesnik mogao postati primatelj organa mora zadovoljiti odredene kriterije.

Svaki primatelj prolazi predtransplantacijsku obradu ¢ija je svrha utvrditi postojanje
patoloskih stanja u potencijalnog primatelja. Ovu obradu je najbolje poceti u zavrsnom stadiju
bubrezne bolesti prije pocetka neke od metoda dijalize. Preemptivna transplantacija se smatra
najboljim metodom zamjene bubrezne funkcije, te se njoj tezi ako bolesnik ima Zivog
darovatelja.(62-64)

Svi primatelji organa pozeljno bi trebali bitit ABO 1 HLA kompatibilni sa darivateljima.



Zbog toga je danas popularna uparena ili lancana transplantacija u kojoj se nadu voljni
darivatelji (obi¢no bliske osobe) za vise primatelja, te se oni medusobno uparuju po
kompatibilnosti. Cilj ovakvog postupanja je poticati zivo darivanje i time povecati broj
dostupnih organa, te smanjiti liste cekanja.(65)

Nije nuzno da osobe budu ABO i HLA kompatibilne, ali nekompatibilnost povecava
rizik odbacivanja. Da bi se taj rizik smanjio razvijene su terapije IVIG-om, pojacanom
imunosurpesijom i plazmaferezom s ciljem uklanjanja protutijela. (66-68)

Na kralju primatelji ne smiju imati neku od kontraindikacija za Tx.

Apsolutne kontraindikacije su: Teska nepopravljiva sré¢anozilna bolest
Aktivna infekcija
Aktivna zlo¢udna bolest
Ostale teske nepopravljive bolesti sa prezivljenjem <2 godine
Nesuradljivost bolesnika (69)

Relativne kontraindikacije ukljucuju Sirok spektar dijagnoza, bolesnikovih navika i
njegovog ponasanja. One ukljucuju pusenje, ovisnost, nerazrjeSena psihosocijalna situacija,
morbidna pretilost, virusne infekcije, starija dob, nekontrolirana hipertenzija, psihomotorna
retardacija. Ove kontraindikacije se zapravo razlikuju od centra do centra, te su ¢esto zasnovane
na predrasudama. (70, 71)

Komplikacije Tx bubrega su vezane uz operaciju (krvarenje, tromboze krvnih zila,
infekcije), imunosupresivnu terapiju (povecan rizik za razvitak malignoma i DM-a, infekcije,
povecanje tjelesne tezine, KV dogadaji...), te odbacivanje presatka (hiperakutno, akutno i

kroni¢no).



3.4.2.3. Nakon transplantacije

Novi organ obi¢no ubrzo nakon operacije poCinje obnasati svoju funkciju. Boravak u
bolnici nakon Tx se kre¢e izmedu 4-10 dana. U ovom periodu se poblize promatra funkcija
bubrega, titrira se imunosupresivna terapija na kojoj ¢e pacijent biti do kraja zivota i mozda ono
najvaznije, traze se znakovi odbacivanja. Do 30% pacijenata iskusi odreden stupanj
odbacivanja, no brzom reakcijom vecina tih slu€ajeva se sanira. Zlatni standard za utvrdivanje
uzroka odbacivanja je biopsija bubrega, te kategorizacija po Banffu. (72, 73) Jednogodi$nje

prezivljenje grafta se kre¢e preko 95%, a 10-godiSnje izmedu 50-70%. (74)

Zapravo klju¢ni aspekt posttransplacijskog perioda 1 dugotrajnog prezivljenja grafta je u
primjeni imunosupresivne terapije kako bi bilo §to manje komplikacija vezanih uz terapiju 1

kako bi rizik za odbacivanje bio $to nizi.

3.5. Bolesnici s psihomotornom retardacijom

Bolesnici s psihomotornom retardacijom (PMR) su osobe koje imaju odredeni stupanj
mentalnih (psihic¢kih) i motoric¢kih deficita. Uzroci su razli¢iti: genetske bolesti i sindromi,
traume, neuroloske bolesti poput cerebralne paralize, epilepsija koje uzrokuju oStecenje mozga
ili CVI, slabije napredovanje u djetinjstvu povezano sa visestrukim uzrocima itd.

Ono $to ovaj Sirok spektar bolesnika ima zajednicko je zapravo smanjena moguénost
brige o sebi povezano s deficitima motorike i psihi¢ckog razvoja. Veéina bolesnika ima
cjelozivotnog skrbnika. KBB nije nuzno povezana s ostalim dijagnozama, ali moze se javiti u
sklopu nekih sindroma. Naravno posto KBB povisuje rizik za razvoj KV i neuroloskih bolesti
mogu¢ je razvoj PMR zbog utjecaja KBB (npr. CVI, encefalopatija). (75)
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Bolesnici s PMR imaju nekoliko problema kad se razmatraju za neku terapiju od kojih je
najveci suradljivost (engl. compliance). Takoder u slucaju transplantacije organa postoji i
problem komorbiditeta jer ovakvi bolesnici rijetko imaju samo jednu dijagnozu.

Kao sto smo ve¢ naveli da broj organa tj. broj darivatelja odreduje kriterije za raspodjelu
organa, jer se zeli resurs koji je rijedak dati osobi koja ima najvece izglede da ga iskoristi u
potpunosti. Zbog toga su odredene skupine ponekad diskriminirane (stariji, ovisnici, bolesnici
sa PMR...), iako ta praksa izrazito varira od centra do centra. Ovakve pojave su dovoljno Ceste

da su se pokazale kao izraziti eticki problem u ovom podruc¢ju medicine. (76, 77)

3.5.1. Dijaliza u bolesnika s psihomotornom retardacijom

Kako $to je ve¢ naglaSeno, KBB je nezaustavljiva i progresivna bolest koja ¢e kad tad
do¢i do zavrSnog stadija i bolesnici ¢e zahtijevati neku od metoda zamjene bubrezne funkcije.
Naravno, najbolja opcija je transplantacija bubrega, ali to u ve¢ini slu¢ajeva nije moguce. Zato
bolesnici pristupaju nekoj od metoda dijalize.

Eticki problemi vezani uz bolesnike s PMR su oduvijek bili izrazito tesko podrucje. Kad
god zelimo uvesti novu terapiju nekom bolesniku, uvijek se postavlja pitanje omjera boljitka i
troska (engl. cost-benefit). Kod bolesnika sa PMR ¢esto u razgovore o cost-benefitu dolazi
pitanje kvalitete Zivota takvih bolesnika. Neki autori su pri izrazito zahtjevnim terapijskim
procedurama koje spaSavaju Zivote postavili pitanje je li bolje ovakvim bolesnicima uskratiti
terapiju i1 pustiti ih da umro dostojanstveno, uglavnom navode¢i da takvi bolesnici imaju loSu
suradljivost, veci broj komplikacija itd. (78, 79) U literaturi je teSko na¢i dokaze za takve
tvrdnje jer vec¢ina autora navodi da nema vece incidencije komplikacija, te se u navodi losa
suradljivost (u vidu otezane provodnje HD ili PD) koja se rjeSavala sedativima. (58, 80, 81)

Zapravo, sva istrazivanja govore da uz primjerenu obiteljsku potporu, te iskusan

multidisciplinarni tim, nema razlike izmedu bolesnika s PMR i bolesnika bez PMR. Primjerena
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edukacija bolesnika i njihovih obitelji smanjuje rizike za komplikacije, neuspjeh terapije i
povecava kvalitetu zivota (PD, HD), a iskusan tim u specijaliziranom centru je danas norma
obavljanja HD. 1z ovoga mozemo zakljuciti da kod bolesnika s PMR nije zapravo ni potrebno
provoditi nekakve pretjerano komplicirane i stroze mjere kako bi povecali uspjesnost terapije.
Jedino na $to je potrebno obratiti pozornost su komorbiditeti, ali ve¢ smo rekli da specijalist
nefrologije odreduje dijagnostiku i terapiju individualno prema potrebama svakog bolesnika.
(82) Sve ovo upucuje da je dijaliza dobra opcija za bolesnika s PMR koji razviju zavrsni stadij

kroni¢ne bubrezne bolesti.

3.5.2. Transplantacija u bolesnika s psihomotornom retardacijom

Eticko nacelo koje nas vodi pri raspodjeli organa je nacelo utilitarizma (dobro je ono §to
je najkorisnije). Pri ovome se postavlja pitanje Sto je zapravo korist? U transplantacijskoj
medicini se korisno smatra ono $to povecava kvalitetu zivota i prezivljenja. Da bi ova terapija
bila uspjesna, potrebna je vrlo zahtjevna suradljivost bolesnika (cijelozivotna imunosupresivna
terapija, pridrzavanje odredenoj prehrani...).

Psihomotorna se retardacija smatra relativnom kontraindikacijom za transplantacijsko
lijecenje zbog loSe suradljivosti, povecane smrtnosti 1 povecane ucestalosti komplikacija, te se
navodi da transplantacija nema utjecaja na kvalitetu Zivota ovakvih bolesnika. Nerijetko se
odustaje od ovog modaliteta lije¢enja Cak 1 kad bolesnici imaju izvrsnu potporu od strane
skrbnika. (82) Problem nastaje jer zapravo ne postoje nikakvi pismeni standardi suradljivosti.
Takoder iako se navodi da bi bolesnici trebali biti dovoljno kognitivno sposobni da bi razumjeli
zahtjevnost terapije, velik broj centara (62%) navodi da su njihovi kriteriji za procjenu
neurokognitivnog razvoja neformalni. Ovakav nedostatak eksplicitnih, sluzbenih i jedinstvenih
kriterija zapravo pokazuje da su neurokognitivni deficiti koriSteni kao Zrtvena janjad da bi se

izbjegli losi ishodi. (83, 84)
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Dakle, ovakvi bolesnici zbog svoje osnovne bolesti se smatraju losim kandidatima, te
lije¢nici Cesto strahuju da ¢e njihovo lijeCenje biti neuspjesno, misljenje koje je zasnovano na
predrasudama, a ne na dokazima.

Vecina danas dostupnih istrazivanja govori da bolesnici s PMR nemaju povecanu
incidenciju odbacivanja presatka (prezivljenje presatka 81% naspram 80% kontrola) (85),
nemaju povecan rizik za razvoj komplikacija, jednogodisnje (100%) i trogodis$nje prezivljenje
(90%) je visoko (86), te bolesnici i njihovi skrbnici javljaju poboljsanje kvalitete zivota. (87,
88) Navodi se da ne postoji medicinski 1 eticki opravdani razlozi da bi se u smjernicama PMR
smatrala kontraindikacijom, ve¢ da sveukupno stanje svakog bolesnika treba biti mjerilo. (89,
90) lako, zapravo nema razloga da se Tx uskrati ovakvim bolesnicima, oni u pravilu provode
duze vrijeme na listama za ¢ekanje od bolesnika bez PMR. (91)

Transplantacija bilo kojeg organa u bolesnika s PMR je metoda koja pokazuje gotovo
identi¢ne rezultate kao i kod bolesnika bez PMR. Zbog malog broja istrazivanja i u pravilu
malog uzorka bolesnika u mnogim centrima PMR stoji kao relativna kontraindikacija. 1995.
godine Sandra Jensen, osoba sa Downovim sindromom i odvjetnik za prava osoba sa
invaliditetom je pokrenula javnu raspravu nakon $to joj je odbijena prijeko potrebna
transplantacija srca i pluca. Jensen je na kraju dobila spor, te su joj srce i pluca transplantirani.
Njen primjer je potaknuo osnivanje “The National Working Group on Disability and
Transplantation®, radne skupine Cija je zadaca zastupanje prava bolesnika sa PMR. (92)
Nazalost, ovakvi slucajevi se pojavljuju sa vremena na vrijeme, te su obi¢no popraceni sa
velikim neslaganjem $ire javnosti i obi¢no zahtjevaju uplitanje zakonodavnih tijela. (93)

Rijetki su primjeri zakonodavnog mijesanja u politiku centara koji negativno utjecu na
ovakve bolesnike. Jedan takav je primjer regije Veneto, Italija indicirale mjeru 1Q kao
kontraindikaciju (<50 apsolutna, <70 relativna). (71) Ovaj primjer predstavlja jako neeticku

politiku diskriminacije prema jednom obiljezju.
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Treba se dotaknuti i darivanja organa od strane osoba s PMR. Jedno istrazivanje navodi
da su ova pitanja zapravo samo zakonodavne prirode u vidu pristanka doniranja. Medicinski

nema razloga za ne iskoristavanje validnih organa. (86)
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4. CILJ ISTRAZIVANJA

Cilj je istraziti je li transplanacija bubrega validna opcija terapije u bolesnika sa psiho-
motornom retardacijom.

4.1. Hipoteza

a)Bolesnici s psihomotornom retardacijom imaju dobro prezivljenje presatka i primatelja.
b)Bolesnici s psthomotornom retardacijom imaju problem odrzavanja stabilne tjelesne

tezine nakon transplantacije bubrega

S. BOLESNICI I METODE

Informacije o bolesnicima su prikupljeni pretrazivanjem baze podataka Zavoda za nefro-
logiju, arterijsku hipertenziju, dijalizu 1 transplantaciju koja obuhvaca podatke za 1900 boles-
nika kojima je od 1973. do 2017. godine ucinjena transplantacija bubrega u KBC Zagreb.

Izdvojeni su svi bolesnici sa transplantiranim bubregom 1 dijagnozom psihomotorne re-
tardacije. Podatke smo uzimali retrospektivno od dana transplantacije bubrega do zadnje kon-
trole pojedinog bolesnika. U istrazivanje je uklju¢eno ukupno 7 bolesnika, 3 muskarca i 4 Zene.

Koristeni podaci su bili: dob bolesnika, spol bolesnika, tjelesna tezina (kg), index tje-
lesne mase (kg/m2), serumski kreatinin, komplikacije pojedinog bolesnika.

Glavne mjere ishoda su bile: Prezivljenje bolesnika, prezivljenje grafta, tjelesna tezina

(promjena kroz vrijeme), index tjelesne mase (BMI kg/m?2), te serumski kreatinin.

Podaci su obradeni u Excelu i prikazani tabelarno 1 graficki.
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6. REZULTATI

Iz baze podataka je izdvojeno 7 bolesnika s psihomotornom retardacijom kojima je ucin-
jena  transplantacija bubrega u KBC Zagreb. Jedna je bolesnica dobila bubreg od zivog

darovatelja (majka), dok su ostali dobili bubreg mozdano-mrtvog darovatelja.

6.1. Osnovna demografska obiljezja bolesnika

Odabrani su svi bolesnici s psthomotornom retardacijom i transplantacijom bubrega.
Konacan broj ispitanika bio je 7, 3 muskarca (43%) i 4 Zene (57% ispitanika). Prosje¢na dob
bolesnika na pocetku istraZivanja je bila 24 + 8 godina, a pri zavrSetku prikupljanja podataka u
3. mjesecu 2017. 28 + 6 godina (raspon od 24-42 godine). Ukupno vrijeme pracenja ispitanika
je bilo 1453 + 1256 dana. Svi su bolesnici prije transplantacije bili na PD.

Obiljezja bolesnika su prikazana u Tablici 1.

Tablica 1. Obiljezja bolesnika. (N=7)

OBILJEZJA POCETAK KRAJ ISTRAZIVANJA
ISTRAZIVANJA
DOB (u PROSJEK 24.28 + 8.9 28.71 + 6.26
godinama) NAJSTARIJI 41 42
NAJMLADI 16 24
SPOL MUSKI (n)
ZENSKI (n) 4
ISHOD ZIVI
PREMINULI 0 0
METODE PERITONEALNA 7
DIJALIZE PRIJE | DIJALIZA
E%NSPLANTA HEMODIJALIZA 0
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6.2.Prezivljenje bolesnika i grafta

Na pocetku istrazivanja smo odabrali 7 bolesnika. Po zavrSetku pracenja svi bolesnici su

bili zivi, sa stabilnim graftovima, te dolaze na redovite kontrole. Za vrijeme pracenja bolesnici

su trebali 2 hospitalizacije, jedna bolesnica odmah nakon operacije zbog pucanja sutura, druga

zbog febriliteta. Bubrezna funkcija je pra¢ena pomocu vrijednosti serumskog kreatinina.

Tijekom cijelog istrazivanja nije bilo pretjeranih oscilacija kreatinina.

Kretanje serumskog kreatinina za sve bolesnike je prikazano na Slici 1.
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6.3. Promjene tjelesne tezine nakon transplantacije

Tijekom pracenja bolesnika primjecen je porast tjelesne tezine. TeZina je porasla u 6 od
7 bolesnika, dok je jedan bolesnik izgubio na tezini. Prosje€na promjena tjelesne tezine je bila
13.7 kg (29.93% promjena), najveci dobitak tjelesne tezine je bio 33.7 kg (77.82% porast), dok
je najmanji bio 3 kg (2.63% porast). Jedan bolesnik je izgubio 1.2 kg (2.71% promjena). Pros-

jecni dobitak na tjelesnoj tezini u prvoj godini (14.21% +11.8) je u prosjeku nesto veéi nego za

razdoblje nakon prve godine(12.84% £13.58). Rizican BMI ( pretilost >30) je na pocetku

istrazivanja imao 1 bolesnik, dok pri zavrSetku su u ovoj kategoriji bila 3 bolesnika, uz pros-

jecan porast BMI-a za 5.62 ili 25%.

Kretanje tjelesne tezine je prokazano u tablici 2. i slici 2., individualni prikazi se nalaze

na slikama 3.-9.

Tablica 2. Prikaz kretanja tjelesne teZine i BMI-a

OBILJEZJA POCETAK KRAJ ISTRAZIVANJA
ISTRAZIVANJA

TIELESNA PROSJEK 56.92 +26.24 70.64 +24.37

TEZINA (kg)  INAJVISE 114 117
NAJMANJE 36,5 46,5

PROMJENA PROSJEK 29.93+28.01

% EZLIEEI‘(I(Z) NAJVISE 77.82
NAJMANJE 2.63

PROMJENA PROSJEK 14.21+11.8

%%gg\(fm NAJVISE 32.79

godina %) NAJMANIJE 0

PROMJENA PROSJEK 12.84+13.58

%%g?ifakon NAJVISE 33.91

prve godine %) NAJMANIJE 0

BMI (kg/m2) PROSJEK 22.48 + 6.85 28.1 +£6.52
NAJVISE 35.2 36.1
NAJMANJE 14.3 18.2
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7. RASPRAVA

Prema nasSim rezultatima, bolesnici s psihomotornom retardacijom imaju odli¢no
prezivljenje (osobno i prezivljenje grafta). Za vrijeme pracenja niti jedan bolesnik nije odbacio
graft niti preminuo. 3 bolesnika su prezivjela 8 godina, dok je najkrace prezivljenje u trenutku
prekida istrazivanja bilo 255 dana. Takoder je pokazano da ovi bolesnici imaju jako mali broj
komplikacija 1 hospitalizacija, te uglavnom dolaze samo na rutinske kontrole. Izrazito dobra
edukacija 1 briga skrbnika je vjerojatno povezana sa odrzavanjem grafta, te rijetkom pojavom
komplikacija. Nasi rezultati se podudaraju sa drugim istrazivanjima koja tvrde da PMR nije
povezana sa povecanim rizikom za odbacivanjem grafta, smanjenim prezivljenjem i ucestalim
brojem komplikacija. (85-90)

Bolesnici su pokazali probleme sa odrzavanjem tjelesne tezine. Tri bolesnika su tijekom
pracenja usla u kategoriju pretilosti (BMI > 30). Povec¢ana tjelesna masa je rizi¢ni ¢imbenik za
mnoge bolesti (DM, sr¢anozilne bolesti...). Takoder je povezana sa povecanim rizikom za
odbacivanje grafta i smanjenim prezivljenjem. (94, 95) Vjerojatno dio tog povecanja tjelesne
tezine otpada na nuspojave imunosupresivne terapije, odnosno kortikosteroida (rezistencija na
inzulin, hiperlipidemija, metabolicki sindrom). (96)

Dobitak na tjelesnoj tezini odnosno komplikacije vezane uz njega zahtjevaju povec¢anu
pozornost pri kontroliranju posttransplantacijskih pacijenata.

S obzirom na naSe rezultate 1 uz potporu dostupne literature, smatramo da nije eticki
utemeljeno uskratiti organ bolesnicima s psihomotornom retardacijom jer im ovaj nacin terapije

dodaje godine Zivota 1 povecava kvalitetu zivota
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8. ZAKLJUCAK

Bolesnici s psthomotornom retardacijom imaju odli¢an ishod (jednak bolesnicima bez
PMR) nakon transplantacije bubrega ako imaju dobrog skrbnika. Nakon §to se predtransplanta-
cijskom obradom isklju¢i medicinski utemeljen razlog za odbijanje transplantacije, ovakvi
bolesnici bi  trebali dospjeti na listu, te ako imaju sposobnog skrbnika koji ¢e im omoguciti
potrebnu suradljivost, njihovo psihomotoricko stanje nebi smjelo biti smatrano kontraindikaci-
jom za dobivanje novog organa. Klju¢na stvar je da svakom bolesniku treba pristupiti individu-
alno, te uz pomo¢ educiranog skrbnika pronaci nacin da se imunosupresivna terapija primjeni.

U posttransplantacijsom prac¢enju osim potpore bolesniku i prac¢enja njegovih komplika-
cija, trebamo na umu imati i skrbnike tj. njihove potrebe vezane uz edukaciju, psiholosku i emo-

cionalnu potporu.
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9.ZAHVALE

Prvenstveno se zahvaljujem svojoj mentorici, doc. dr. sc. Nikolini basi¢-Jukié, bez Cije

pomoci, savjeta, strpljenja i dobre volje ovaj rad ne bi bio moguc.

Svojoj obitelji koja me podrzava u svemu $to radim i bez koje ne bih dosao daleko.

Svim prijateljima koji sa mnom dijele osmijehe, tugu, trenutke dosade, koji me razumiju i bez

kojih ovo nista ne bi vrijedilo.

Na kraju, veliku zahvalu upucujem velikanima svjetske knjizevnosti i rock glazbe Cije su

me rijeci vodile kroz zivot 1 cuvale moje mentalno zdravlje.

“If you can love someone with your whole heart, even one person, then there's salvation in life.”

Haruki Murakami
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