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Powikłania metaboliczne

• Zespół metaboliczny

• Otyłość

• Cukrzyca potransplantacyjna

• Hiperurykemia

• Hipercholesterolemia

• Hiperhomocysteinemia







Otyłość

• BMI > 30 kg/m2

• częstość występowania: 40% 
biorców nerki w 1. roku po ktx

• skutki: 
• czynnik ryzyka powikłań s-n

• czynnik ryzyka utraty przeszczepu

• złe gojenie ran



Cukrzyca potransplantacyjna (PTDM)

• Czynniki ryzyka: starszy wiek, płeć męska biorcy, otyłość, pochodzenie (Afro- i 
Iberoamerykanie), stan przedcukrzycowy i zespół metaboliczny, HCV (4xryzyko), płeć 
męska dawcy, dawca zmarły, niezgodność HLA, antygen HLA A30, B27, B42, AR, 
steroidy, tac zamiast CsA, wielotorbielowatość nerek własnych, dializa otrzewnowa

• wczesne występowanie po transplantacji (pierwsze 6 miesięcy)

• bezobjawowy początek

• hiperglikemia zależna od rodzaju i dawek leków diabetogennych

• odwracalność wraz ze zmniejszeniem dawek/ odstawieniem leków 
diabetogennych

• częstość występowania rośnie wraz z czasem po tx





PTDM 20% po ktx

• 2-3x zwiększa ryzyko: 

Zgon 1, 2,3,4

Utrata przeszczepu 3

Wzrost ryzyka powikłań sercowo-naczyniowych 3

Zakażenia 1, 5

• 1 Sumrani, Transplantation
• 2 Friedman,  Am.J.Nephrol.
• 3 Montori, Diabetes Care

• 4 Kasiske, Am. J. Transplant. 
• 5 Miles, Transplantation .









Montori, Diabetes Care, 2002



Wpływ leków IS 
na PTDM

• AZA i MMF nie mają potencjału 
diabetogennego

• Duże dawki GKS> 𝑡𝑎𝑐 > 𝐶𝑠𝐴 > m-TOR-i

• CNI upośledzają syntezę i sekrecję 
insuliny

tacrolimus - częściej wymaga insuliny

gdy st. tac>15 ng/ml w 1. miesiącu

• mTOR-i zwiększają insulinooporność, 
głównie wątrobową i bezpośrednie 
uszkodzenie kom. Beta 





Wpływ leków IS na PTDM

• GS – zwiększają insulinooporność, pobudzają glukoneogenezę, nasilają 
syntezę glikogenu zwiększając i zmniejszają zużycie glukozy w tkankach

• Typowe dla cukrzycy posteroidowej – zwiększenie glikemii poposiłkowej

(po 4-8h) po przyjęciu prednizonu, przy prawidłowych lub nieznacznie 
podwyższonych glikemiach na czczo

• Lepszy OGTT 

• Efekt diabetogenny zależny od dawki i indywidualny

• Prednizon <5 mg nie wpływa na insulinooporność!

• Czy solupred jest lepszy niż prednizon?



Rozpoznanie cukrzycy: pomiar stężenia glukozy w osoczu 
krwi żylnej +/- objawy kliniczne 

• CUKRZYCA

– objawy (poliuria, polidypsja, utrata wagi) + glikemia przygodna > 200 
mg/dl

– glikemia na czczo min. 126 mg/dl 2x 

– jeśli glikemia na czczo 100 – 126 mg/dl  OGTT: glikemia 2h po 
podaniu glukozy 200 mg/dl

– HbA1c 6,5% oznaczenie HPLC 2021

• IGT (upośledzona tolerancja glukozy)
– na czczo < 126 mg/dl i > 140 mg/dl w OGTT

• IFG (nieprawidłowa glikemia na czczo)
– na czczo  100 mg/dl – 125 mg/dl i < 140 mg/dl w OGTT



Profilaktyka PTDM po tx
• po ktx: glikemia na czczo 1x/tyg. przez 4 tygodnie

następnie co 3 mce, potem co roku                         KDIGO 2009, 2022

• OGTT w 7 dobie po tx i po każdym zwiększeniu GS, CNI, mTOR-I
badanie przesiewowe: glikemia na czczo

• < 100 mg/dl  badanie co 3 lata
• 100 – 125 mg/dl  badanie co 1 rok

• modyfikacja diety i stylu życia, leczenie HCV przed ktx

• indywidualizacja leczenia immunosupresyjnego

wybór IS uwzględnia ryzyko AR a nie ryzyko cukrzycy
• minimalizacja dawek GS lub ich ew. odstawienie - ryzyko odrzucania!

protokoły z indukcją przeciwciałami

• leki antyproliferacyjne: MMF, Aza

• stopniowe zmniejszanie dawki takrolimusa
– Wg KDIGO: wyjątkowo ew. późna konwersja Takro  CsA w razie trudności 

– z uzyskaniem optymalnej kontroli glikemii





PTDM 
postępowanie

• Niefarmakologiczne

dieta, modyfikacja stylu życia

Edukacja pacjenta

IS (protokoły bez GS? CsA

nie łączyć z PSi)

• Leczenie –

metformina!

doustne leki hipoglikemizujące (DLHG) – monoterapia

Jeśli duże ryzyko s-n – leczenie skojarzone, optymalnie SGLT2+GLP-1

skojarzone leczenie DLHG + insulina

insulina – monoterapia

ewentualne leczenie hipolipemizujące, hipotensyjne







Zalecenia PTD 2022

• Metformina - leki pierwszego wyboru w cukrzycy typu 2, zwłaszcza u otyłych i dużym ryzykiem neo

(raki gruczołowe), korzystnie z poch. sulfonylomocznika

• Preferencja inhibitorów SGLT2 (flozyny) oraz agonistów receptora GLP1 
(inkretynowe) u pacjentów z chorobą sercowo-naczyniowa i/lub PCHN 

• PTD 2022 metformina+ SGLT2 lub metformina+GLP-1 u chorych b. wysokiego ryzyka 
s-n, CHNS, NS, PCHN

• Najlepiej SGLT2+GLP-1

• Przy wyborze drugiego leku należy wziąć pod uwagę także współistnienie otyłości, ryzyka hipoglikemii 
i możliwości finansowe pacjenta

• Nie budzi najmniejszych wątpliwości stosowanie insuliny bazowej i dwóch leków doustnych (lub agonisty 
receptora GLP-1). 

• Zwiększono możliwości kombinacji terapii insuliną z lekami doustnymi i/lub agonistą GLP-1. 



• Flozyny (inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego typu 2 w cewce bliższej I rzędu, SGLT2), 
jedyne leki działające w mechanizmie niezależnym od insuliny! 

zwiększają glukozurię, nie rozpoczynamy leczenia jeśli GFR <20-25 ml/min

Efektem jest obniżenie glikemii, masy ciała oraz ciśnienia tętniczego, nie powodują hipoglikemii

Flozyny obniżają próg nerkowy dla glukozy do 40 mg/dl

Uwaga na ZUM!

• Leki inkretynowe (zwiększają poposiłkowe wydzielanie insuliny, zmniejszają łaknienie, 
wydłużają czas opróżniania żołądka, uczucie sytości, hamują uwalnianie glukagonu, nie 
zwiększają ryzyka hipoglikemii w monoterapii (bo glukagon), zwłaszcza w miażdżycy!

- analogi GLP-1 (glucagon like peptide1) – przyjmowane w formie podskórnych iniekcji (preparaty 
Byetta i Victoza), dulaglutyd (Trulicity) do GFR 15ml/min

- inhibitory DPP-4 (enzym dipeptydylopeptydaza typu 4), gliptyny, doustne, słabsze niż agoniści 
GLP1, nie redukują masy ciała, można w PCHN (preparaty Januvia, Onglyza, Galvus, Trajenta
(linagliptyna – bez konieczności redukcji dawki w PCHN)

https://apteline.pl/januvia-100-mg-tabletki-powlekane
https://apteline.pl/galvus-50-mg-28-tabletek




Monitorowanie leczenia PTDM  
• glikemia

• lipidy w surowicy, docelowe: 

– LDL-chol < 100 mg/dl (umiarkowane ryzyko), < 70 mg/dl (wysokie ryzyko; GFR 
30-59), < 55 mg/dl (b. wysoki; GFR < 30 )

– HDL-chol > 40 mg/dl

– TG < 150 mg/dl

• HbA1c co 3 mies., jeśli > 7 – 7,5%  zmiana leczenia hipoglikemizującego

• ciśnienie tętnicze: docelowe < 130/80-85 mmHg

• powikłania cukrzycy

w tym retinopatii (co 12 mcy)

polineuropatii



Hiperhomocysteinemia

• Definicja: Hcy > 10 mol/l

•  wit. B6, B12, kwas foliowy   Hcy

•  kreatynina   Hcy

• CsA, Takrolimus  Hcy

•  Hcy  ryzyka sercowo-naczyniowego w ogólnej populacji i u 
biorców nerki Duclos, J. Am. Soc. 
Nephrol. 

• suplementacja wit. B6, B12, kwasu foliowego  Hcy wpływ na 
ryzyko sercowo-naczyniowe?
Fernandez Miranda, Clin. Transplant. 



Hiperurykemia

• St. kw.moczowego >6 mg/dl (K) 

>7 mg/dl (M)

• Patogeneza: 
• nefrotoksyczność CNI
• diuretyki
• niewydolność nerki przeszczepionej

• Częstość występowania: 
• hiperurikemia - 30-84% leczonych CsA
• dna - 4-10% 

• Leczenie napadu dny: kolchicyna, dawki GS, bez NLPZ i COX2-I

• Zapobieganie: allopurinol ale:
• Aza + allopurinol nasilenie mielotoksyczności Aza, nie łączyć
• MMF + allopurinol bez interakcji

•  gdy konieczne podanie allopurinolu konwersja z Aza na MMF 

(dawniej redukcja dawki Aza do 1/3 i kontrola morfologii)

• Febuksostat ?– brak badań po tx





Powikłania hematologiczne

• Potransplantacyjna choroba limfoproliferacyjna (PTLD)

• Cytopenie – niedokrwistość, leukopenia, małopłytkowość

• Nadkrwistość

• Mikroangiopatia zakrzepowa i aHUS

• Choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi (GVHD)

• Limfohistiocytoza hemofagocytowa



Niedokrwistość

• Pacjenci po przeszczepieniu nerki traktowani są jako grupa chorych z PChN

• Stanowisko EBRP (European Renal Best Practice) u chorych z PChN niedokrwistość 
rozpoznajemy: u mężczyzn Hb<13,5 g/dl (<13,2 dla mężczyzn >70rż), u kobiet <12 g/dl

• Niedokrwistość potransplantacyjna występuje u 30-50% biorców po upływie 3 m-cy po 
KTx

• Jest wtórna do czynności przeszczepu nerkowego i stosowanych leków IS

• Późna – rozwija się wraz z pogorszeniem czynności nerki





Niedokrwistość 
po ktx

• AZA i MMF – mielosupresja

• mTOR-i niedokrwistość mikrocytarna

wpływ na gosp. Fe i hamowanie proliferacji

prekursorów linii erytrocytarnej w szpiku

• CNI – rzadko niedokrwistość, niedokrwienie komórek okołocewkowych 
syntezujących EPO w mechanizmie skurczu naczyń lub TMA

• Zespół pasażerskich limfocytów – niedokrwistość immunologiczna, 
produkcja p/ciał przeciw RBC przez limfocyty B lub plazmocyty dawcy 
przeniesione z przeszczepem, przy niezgodnych grupach krwi, najczęściej 
hemoliza jest łagodna





Mikroangiopatia zakrzepowa 
(thrombotic microangiopathy, TMA)

• Rozpoznanie hist-pat, uszkodzenie śródbłonka 

zakrzepy w mikrokrążeniu

• Klinicznie m.in. HUS 

• Nawrót po tx lub rozwój de novo (90%)

• CNI, ABMR, nawrót, zakażenia (CMV), z. antyfosfolipidowy

• Leczenie – usunięcie czynnika wywołującego

ekulizumab (w TMA zależnej od dopełniacza)

• IS podtrzymująca: mała dawka takrolimusa +Gs+MMF

optymalnie belatacept (niedostępny w PL)







• De novo (90%)

- aHUS de novo – niedobór CFH, CFI, CFB, MCP, C3…

- ABMR

- CNI, m-TOR-I

- CMV, BKV, parvoB19, HCV

- leki: INF, rybawiryna, anty-VEGF

- zmiana fenotypu GC3 na ahus po ktx

- ciąża, kzn w nerce tx, nowotwory

• Nawrót (10%)

• -aHUS

• Nawrót związany z anty-CFH

ch. A-I: SLE, APS…

TMA po przeszczepieniu nerki



Czynniki wyzwalające TMA po ktx

• Skutki śmierci mózgu, aktywacja 
dopełniacza

• Uszkodzenie niedokrwienno-
reperfuzyjne

• Długi czas niedokrwienia/DGF

• CNI
• AR
• Infekcje
• …



Częstość występowania TMA po ktx 3-14%



Jak rozpoznać 
TMA po ktx?

• renal-limited TMA >50% 
przypadków – BIOPSJA!

-najczęściej 3-6 mcy po ktx

-wzrost sCr i pogorszenie RR

• systemic TMA – objawy 
ogólnoustrojowej MAHA

• ostra vs przewlekła TMA



Postępowanie w TMA po ktx







Kwalifikacja do 
- profilaktyki anty-C5 (ekulizumab lub rawulizumab) od dnia transplantacji
lub
- leczenia jawnego nawrotu po transplantacji



Podawanie anty-C5 w okresie okołotransplantacyjnym



Przerywanie leczenia anty-C5



• Stratyfikacja ryzyka nawrotu ahus opiera się o badanie genetyczne i wywiad 

(nawroty, utrata poprzedniego przeszczepu w wyniku ahus)

• Pacjent kwalifikowany jest przez ZK programu lekowego NFZ

– profilaktyka od dnia transplantacji  

- leczenie jawnego nawrotu 

• Możliwa jest kwalifikacja de novo do rawulizumabu

• W przypadku indukcji – najpierw podać anty-C5

• Nie przerywa się leczenia 

- u chorych wysokiego ryzyka nawrotu

- z pogarszającą się czynnością przeszczepu 



Nadkrwistość u biorcy nerki

Częstość występowania: 10-15% 

(do 20% w zal. od kryterium rozpoznania)

Patogeneza:
•  syntezy erytropoetyny (EPO) w nerce 

przeszczepionej i nerkach własnych – nadmierne
i nieadekwatne

•  wrażliwości komórek szpiku na EPO
•  wrażliwość prekursorów erytrocytów na EPO 
•  wydzielania AngII w szpiku
•  wydzielania IGF-1 (insulinopodobny czynnik 

wzrostu) i CSF (czynnik pobudzający komórki pnia)



Nadkrwistość

• HCT >51%, HGB >17 g/dl bez nadpłytkowości i leukocytozy przez min 6 mcy

• Najczęściej – nadmierne wytwarzanie EPO przez wielotorbielowate nerki 
własne

• Zwężenie t. nerki przeszczepionej – angiotensyna II stymuluje komórki 
progenitorowe RBC i nasila wydzielanie EPO bezpośrednio i przez wzrost 
czynnika indukowanego hipoksją (HIF-1)

• Płeć męska (androgeny), dobra czynność przeszczepu, spktx, brak 
niedokrwistości przed tx, zachowane nerki własne, palenie tytoniu

• Nadkrwistość niezwiązana z tx – rak nerki, piersi i HCC, choroby płuc 

i hematologiczne!



Nadkrwistość

• HBG >18,5 g/dl – krwioupust co 3 mce

• HGB >17,5 g/dl – podać ACE-I lub sartan

-teofilina? NIE!

-zwiększyć MMF? 

można, jeśli dobra tolerancja



Leukopenia

• Najczęściej polekowa! 

AZA, MMF, ATG, biseptol, GCV, dapson

• Wykluczyć CMV!

• Odstawić leki mielotoksyczne, dać G-CSF (filgrastym)






