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Presaditev ledvice kot sodobno zdravljenje
otrok s konéno ledvi¢no odpovedjo

Kidney Transplantation as Modern Treatment for Children
with Terminal Renal Failure
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Stevilo otrok, zdravljenih zaradi konéne ledviéne odpovedi (KLO), se v zadnjem desetletju
povecuje. Kljub temu je pojavnost novo odkritih otrok in mladostnikov s KLO izrazito manj-
$a kot pri odraslih. V zadnjih letih se rezultati presaditve ledvice pri otrocih izboljSujejo in
pribliZujejo tistim pri odraslih. Izbolj$anje rezultatov presaditve je posledica boljsega pozna-
vanja dejavnikov, ki vplivajo na preZivetje presadka in napredka na podro¢ju imunosupresivnega
zdravljenja. Presaditev ledvice je danes izborni nacin zdravljenja otrok s KLO. V sklopu imu-
nosupresivnega zdravljenja je v zadnjih letih tudi pri otrocih vse bolj priljubljeno indukcijsko
zdravljenje s protitelesi. Raziskave na podro¢ju imunosupresivnega zdravljenja so usmerje-
ne predvsem v nadomescanje zdravil s pomembnimi stranskimi ucinki (steroidi, ciklosporin).
Nesodelovanje bolnikov pri jemanju predpisanih zdravil je eden od pomembnih razlogov za
kroni¢no zavrnitev presadka, kar je najpogostejsi razlog za slab uspeh presaditve pri otrocih
in mladostnikih. Strah pred kozmeti¢nimi stranskimi u¢inki imunosupresivnega zdravljenja
pomembno vpliva na sodelovanje in je $e najbolj izrazen pri mladostnicah. Skrb za ustrez-
no rast je ena od prednostnih nalog pri obravnavi otrok in mladostnikov s kon¢no ledvi¢no
odpovedjo. Novi »brez-steroidni« imunosupresivni protokoli, bi lahko izboljsali rast po presa-
ditvi ledvice. Sodobno imunosupresivno zdravljenje je pomembno zmanjsalo $tevilo akutnih
zavrnitvenih reakcij. Hkrati se je povecalo Stevilo virusnih in bakterijskih okuzb po presadi-
tvi. Okuzbe so najpogosteje navedeni razlogi za smrt otrok s presajeno ledvico. Pri adolescentih
in mladih odraslih, ki imajo kroni¢no ledvi¢no bolezen od otrostva, pa predstavljajo glavni
zaplet sr¢no-Zilne bolezni.
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The number of children treated for terminal renal failure (TRF) has increased over the last
decade. In spite of this, the incidence of newly discovered children and adolescents with CKD
is much lower than in adults. In the past years, the results of kidney transplantation in chil-
dren have been improving and are approaching those in adults. Improvement in transplantation
results is a consequence of better knowledge of the factors affecting graft survival and progress
in the field of immunosuppressive treatment. Kidney transplantation is now the method of
choice for the treatment of children with CKD. As part of immunosuppressive treatment
in recent years, induction treatment of children with antibodies is growing increasingly
more popular. Research in the field of immunosuppressive treatment is focused primarily

1 Asist. dr. Gregor Novljan, dr. med., Klini¢ni center Ljubljana, Pediatri¢na klinika, Klini¢ni oddelek za
nefrologijo, Stare pravde 4, 1000 Ljubljana.
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on replacing medications with significant adverse effects (steroids, cyclosporin). Patient non-
compliance in taking the prescribed medicines is among important reasons for chronic transplant
rejection, which is the most common reason for poor transplantation results in children and
adolescents. Fear of cosmetic side effects of immunosuppressive treatment has a significant
effect on patient compliance and is most pronounced in adolescent girls. Care for appropri-
ate growth is one of priority tasks in the management of children and adolescents with terminal
renal failure. New steroid-free immunosuppressive protocols could improve growth after renal
transplantation. Modern immunosuppressive treatment has significantly reduced the num-
ber of acute rejection reactions. At the same time, the number of viral and bacterial infections
following transplantation has increased. Infections are the most commonly stated causes of
death in children with transplanted kidneys. In adolescents and young adults who have had
chronic kidney disease since childhood, the main complications are cardiovascular diseases.
Therefore, attention must be paid to possible risk factors even after transplantation and these

should be treated consistently.

uvobD

Konc¢na ledvi¢na odpoved (KLO) je redek ven-
dar pomemben zdravstveni problem otrok.
V zadnjih desetletjih pogostnost otrok in mla-
dostnikov s KLO raste. To je verjetno posledica
vedjega Stevila otrok, vkljucenih v program
kroni¢nega nadomestnega zdravljenja (tudi
otrok, mlajsih od petih let) in boljSega prezi-
vetja. Pojavnost na novo odkritih otrok (starih
0-19 let) s KLO je trenutno priblizno 10/mi-
lijon otrok letno (1) (odrasli 100-300/milijon
prebivalcev letno (2-4)). V Sloveniji vklju¢imo
letno 2-3 otroke ali mladostnike v program
zdravljenja KLO, kar ustreza pojavnosti prib-
lizno 7-9/milijon otrok letno (5). Pojavnost
KLO se povsod po svetu spreminja s starostjo
in je najvisja med 15. in 20. letom. Glede na
podatke iz literature je visja pri temnopol-
tih v vseh starostnih skupinah. Prav tako je
pojavnost KLO visja pri fantih zaradi pogo-
stejSih prirojenih anomalij v primerjavi
z dekleti (6).

Smrtnost otrok in mladostnikov s KLO
je Se vedno izrazito vecja (pribl. 30-krat) kot
smrtnost njihovih vrstnikov brez KLO (7).
PreZivetje otrok s presajeno ledvico pa je, ne
glede na starost, boljSe kot prezivetje otrok,
zdravljenih z dializo (6, 7). Uspe$na presadi-
tev ledvice pripomore k boljsi telesni, socialni
in psiholoski rehabilitaciji otroka s KLO in
izbolj$a kakovost Zivljenja (8). Presaditev levi-
ce zato velja za zdravljenje izbora konc¢ne
ledvi¢ne odpovedi (9).

Uspesnost presaditve ledvice pri otro-
cih se iz leta v leto izboljSuje. To velja tudi za

majhne otroke (<20-30kg telesne teze), pri
katerih so, vsaj v prvem letu po presaditvi,
zapleti pogostejsi kot pri vecjih otrocih. Vse
vecja uspesnost, tudi pri najmanjsih otrocih,
je posledica izboljsav na podrocju operacijske
tehnike, imunosupresivnega zdravljenja in
starosti prilagojene klini¢ne oskrbe. Ne gle-
de na preZivetje presadka izgleda, da imajo
otroci s presajeno ledvico manj$o umrljivost
kot odrasli prejemniki. Izjema so najmanjsi
otroci, pri katerih je umrljivost v prvem letu
po presaditvi nekoliko vedja kot v drugih sta-
rostnih skupinah (10). Kljub temu presaditev
ledvice pri otrocih ostaja izziv, saj otroci in
mladostniki neprestano rastejo, se razvijajo in
spreminjajo. Vsaka razvojna doba nosi s se-
boj razli¢ne medicinske, bioloske in psiholoske
posebnosti, ki jih moramo upostevati pri nacr-
tovanju zdravljenja.

Steviléno predstavlja presaditev ledvice
pri otrocih manjsi delez (5 %) celotnega Ste-
vila opravljenih presaditev ledvic po svetu (2).
Prav majhno $tevilo in dejstvo, da se nova
zdravila in novi nadini zdravljenja najprej
preizkusijo pri odraslih bolnikih, sta razloga,
da se novosti pri presaditvi ledvic uvajajo
kasneje in pocasneje kot pri odraslih (11).
Zaradi majhne pogostnosti KLO pri otrocih
in s tem relativno majhnega $tevila presaditev
je bolje, ¢e se otroci obravnavajo v usmerje-
nih pediatricnih ustanovah, kjer je moZen
multidisciplinaren pristop (12).

Podatki, uporabljeni v nadaljevanju ¢lanka,
so veCinoma povzeti iz porocil enega najvecjih
svetovnih registrov otrok s presajeno ledvico
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NAPRTCS (North American Pediatric Renal
Transplant Cooperative Study), ki vkljucuje
priblizno 8000 otrok s presajeno ledvico (13).
Pri ocenjevanju navedb o uspesnosti presa-
ditev moramo vedno upostevati letnico objav-
ljenega porodila, saj so uspehi iz leta v leto
boljsi.

VZROKI KONCNE LEDVICNE
ODPOVEDI PRI OTROCIH

Najpogostnejsi razlogi za KLO pri majhnih
otrocih so cisti¢ne, hipoplasti¢ne ali displa-
sti¢cne bolezni ledvic, obstruktivna uropatija
ter refluksna nefropatija. Pri starejsih otrocih
in mladostnikih so v ospredju Zari§¢na seg-
mentna glomeruloskleroza (FSGS) in druge
glomerularne bolezni (13). Pri odraslih pre-
jemnikih so najpogosteje navedeni razlogi za
zaCetek nadomestnega zdravljenja diabeti¢na
nefropatija, arterijska hipertenzija (hiperten-
zivna nefroskleroza in ishemic¢na nefropatija)
ter glomerulopatije (14).

STAROST OB PRESADITVI

Presaditev ledvice pri otrocih, mlaj$ih od
6 mesecev ali lazjih od 6kg, je izjema. V ve-
Cini centrov, v katerih opravljajo presaditev
ledvic, je spodnja sprejemljiva telesna teza
10kg. Otroci s KLO taksno telesno tezo dose-
Zejo pri 12-24 mesecih starosti. Pri tak$ni
telesni te7i je nevarnost Zilne tromboze in teh-

ni¢nih zapletov manjsa in pogosto lahko
otroku presadimo ledvico odraslega daro-
valca. Glede na zadnje porocilo NAPRTCS je
bilo prejemnikov mlajsih od 12 mesecev prib-
lizno 5 %, prejemnikov mlajsih od 6 let 20 %,
34 % pa jih je bilo starih 6-12 let (slika 1).

V nekaterih usmerjenih centrih poroca-
jo o dobrih rezultatih z dobrim preZivetjem
presadka tudi pri dojenckih (15). Povprecna
starost prejemnikov (NAPRTCS) znasa 10,9 let
(Stevilo otrok: 7939), v Sloveniji pa 13,6 let
(Stevilo otrok: 28).

PREZIVETJE

Tako preZivetje presadka kot preZivetje pre-
jemnika je statistino boljSe, ¢e presadimo
ledvico Zivega darovalca. To velja za vse sta-
rostne skupine, $e posebej pa za manjse
otroke (13). V svetu se zato §tevilo presadi-
tev ledvice Zivega darovalca stalno povecuje
(slika 2). Zanimivo je, da je dinamika v Slo-
veniji obratna. V Sloveniji je bilo od leta 1984
dalje opravljeno 29 presaditev ledvice pri
28 bolnikih, ki so bili mlajsi od 19 let.
54 % (15/28) prejemnikov je bilo moskega,
46 % (13/28) Zenskega spola. Povprecna sta-
rost prejemnikov je bila 13,6 let (5,8-18,6 let).
V obdobju 1984-1990 je prislo 90% (9/10)
presadkov od Zivih darovalcev, 10% (1/10) pa
je bilo kadavrskega izvora. Od leta 1991 dalje
je bilo Zivih darovalcev 26 % (5/19), kadavr-
skih 74 % (14/19) (16).
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Slika 1. Starostna razporeditev ob presaditvi, primerjava NAPRTCS-Slovenija. Skupno Stevilo otrok v registru NAPRTCS, ki so prejeli

presadek (porocilo iz leta 2004): 7939, stevilo bolnikov v Sloveniji, ki jim je bila v ofroski dobi presajena ledvica (do izida clanka): 28.
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Slika 2. Izbrane znacilnosti prejemnikov glede na leto registracije (povzeto po porocilu NAPRTCS 2004).

Prezivetje presadka

Glede na zadnje porocilo NAPRTCS je od
priblizno 8000 presadkov, kolikor jih je bilo
zajetih od leta 1987 do leta 2004, odpoveda-
lo priblizno 25 % le-teh. Od leta 2000 dalje
(kot tudi Ze od leta 1987) je kroni¢na zavrnitev
najpomembne;jsi razlog za odpoved presadka
(45 %). Drugi pomembnejsi vzroki so: akut-
na zavrnitev (7 %), tromboza presadka (9 %),

povrnitev osnovnega ledvicnega obolenja (9 %)
in nesodelovanje bolnika s prekinitvijo imu-
nosupresivnega zdravljenja (9 %). Bakterijske
ali virusne okuzbe so privedle do odpovedi
presadka v manj kot 2 % primerov. V zadnjih
letih se deleZ presadkov, ki so odpovedali zara-
di akutne zavrnitve, zmanj$uje. Povecuje pa
se dele tistih, ki so odpovedali zaradi kronic-
ne zavrnitve oziroma kroni¢ne presaditvene
nefropatije (slika 3) (13).

50 4
454
40 4
354
30 4
% 254
20 4
15 1

; [ IR °N ol

[ 2000-2004
] 1987-2004

Kronitna Akutna Tromhoza Ponovitev Opustitev

zZavrnitev zavrnitev presadka osnovne bolezni |  zdravlienja
= 20002004 45% 7% 9% 9% 9%
[21987-2004 33% 14% 1% 1% 9%

Slika 3. Delez posameznih vzrokov za odpoved presadka (povzeto po porocilu NAPRTCS 2004).
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Slika 4. PreZivetie presadkov glede na lefo presaditve in izvor presadka (povzeto po porocily NAPRTCS 2004).

Pri Zivem darovalcu je enoletno preZivet-
je presadka 95% in 83 % po petih letih. Pri
kadavrskem presadku je enoletno preZivetje
presadka 91 %, po petih letih pa 73 %. Nave-
deni podatki temeljijo na celokupnem $tevilu
v NAPRTCS zajetih otrok (priblizno 8000).
PreZivetje presadka se v zadnjih letih izboljsuje,
kar velja e posebej za presadke kadavrskega
izvora (slika 4). Ce bi torej analizirali izkljuc-
no podatke zadnjih nekaj let, bi bili rezultati
boljsi (13).

Vpliv starosti prejemnika in darovalca
na prezivetje presadka

Na prezZivetje presadka vplivajo Stevilni dejav-
niki, ki so vezani na dajalca, na prejemnika,
na odnos prejemnika do presadka, na sistem
pridobivanja presadka in na izku$nje trans-
plantacijskega centra, vklju¢no z izbranim
protokolom zdravljenja (17). Med pomemb-
nejsimi vplivi sta vsekakor starost prejemnika
in starost darovalca.
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Slika 5. Petletno preZivetie presadka glede na starost prejemnika ob presaditvi. KAD: kadavrski darovalec; ZD: Zivi darovalec (prirejeno

po: Colombani PM; Am J Transplant 2003).
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Naceloma je preZivetje presadka slabse pri
manjsih otrocih (13). Se posebej je slabo pri
mlajsih od dveh let, ki prejmejo kadavrsko led-
vico (13). V posameznih izkusenih centrih
porocajo o dobrem prezZivetju presadka tudi
pri najmanjsih otrocih, Se posebe;j, Ce taksen
otrok prejme ledvico odraslega Zivega daro-
valca (15). Znano je, da je pri teh najmlajsih
bolnikih preZivetje presadka slabo predvsem
v prvem letu po presaditvi. Presadki, ki prezi-
vijo prvo leto, pa imajo po nekaterih porocilih
celo boljse dolgoro¢no prezivetje kot pri
odraslih prejemnikih (10, 18) (slika 5). V pri-
merjavi z ostalimi starostnimi skupinami je
preZivetje presadka slabse tudi pri adolescen-
tih (13-17 let). Vzroka za to bi lahko bila
slabse sodelovanje in nedoslednost pri imuno-
supresivnem zdravljenju (19) ali pa povrnitev
FSGS, ki je v tej starostni skupini pogost raz-
log za KLO (20).

PreZivetje presadka je odvisno tudi od
starosti darovalca. Najbolj$e preZivetje presad-
ka opaZajo pri darovalcih, starih 16-40 let.
Ceprav presajena ledvica lahko raste v pre-
jemniku, je preZivetje presadka od otroka,
mlajSega od 6 let, znatno slabse, $e posebej,
Ce tak presadek prejme mlajsi prejemnik.
Delovanje presadka je najbolj ogroZeno pri
prejemniku, mlajSem od 5 let, ki mu presa-
dimo ledvico otroka, mlajsega od 6 let (6).
Pogosti razlogi za odpoved presadka daro-
valca, mlajSega od 6 let, so tromboza presadka,
primarno nedelovanje ali tehni¢ni zapleti (21).
Prvotna zamisel, da bi majhnim otrokom pre-
sadili ledvico darovalca primerljive starosti, se
ni izkazala in jo zato opuscajo (slika 2). Opu-
stitev tak§nega pristopa je bistveno izboljsala
uspehe presaditve pri otrocih (22). Naceloma
otroku presadimo ¢im vedjo ledvico, ki jo Se
lahko namestimo v trebusno votlino (23).
Tudi presadke darovalcev, starejsih od 60 let,
povezujejo s slab$im preZivetjem. Starejsi kot
je presadek, hitreje se slab$a njegovo delova-
nje (24). V Sloveniji je dogovorjena starost
darovalca ledvice, ki je namenjena otroku ali
mladostniku, 6—40 let (25).

Prezivetje bolnikov

Od priblizno 8000 bolnikov s presajeno ledvi-
co, zajetih v NAPRTCS, jih je umrlo priblizno
6% . Najpogostejsi razlogi za smrt prejemnika
so: okuzbe (30 %; virusne okuZbe 9 %, bakte-

MED RAZGL 2005; 44

rijske okuzbe 13 %, druge okuzbe 8 %), sr¢-
no-pljucni zapleti (16 %), maligna obolenja
(11 %) in zapleti, povezani z dializo po kon¢-
ni odpovedi presadka (3 %). Eno- in petletno
prezivetje vseh otroskih prejemnikov je sicer
98 0z. 96 % (velja za prve presaditve). Prezi-
vetje prejemnika pri Zivem dajalcu je nekoliko
boljse (enoletno prezivetje 98 %, petletno pa
95%). V kolikor gre za kadavrski presadek, je
prezivetje prejemnikov 97 % po prvem letu,
oziroma 92 % po petih letih. PreZivetje prejem-
nikov, mlajsih od dveh let, je slabse, vendar
se je v zadnjih letih mocno izboljsalo, $e pose-
bej v primeru presadka Zivega darovalca.
Triletno preZivetje teh najmlajsih bolnikov je
od leta 1987 poraslo od 78 na 90 % pri kadavr-
skih presadkih in od 88 na 95 % pri presadkih
Zivega darovalca. Glede na lastne podatke sta
v Sloveniji, od vseh 28 prejemnikov mlajsih
od 19 let, doslej umrla 2 bolnika (pribl. 7 %).
Eden zaradi nezgode, drugi zaradi sr¢no-Zil-
nega zapleta. Zaradi majhnega celokupnega
Stevila prejemnikov je ocena umrljivosti za
Slovenijo lahko le orientacijska.

TEHNICNE POSEBNOSTI

Pri otrocih, katerih telesna teza znasa vsaj
20-25 kg, je operacijski postopek presaditve
ledvice podoben kot pri odraslih bolnikih. Rez
napravimo na enakem mestu. Zaradi relativno
velikega presadka, v kolikor v otroka pre-
sadimo ledvico odrasle velikost, je tudi rez
relativno vedji. Glede na velikost otroka
izberemo mesto Zilne anastomoze. Pri vecjih
otrocih, podobno kot pri odraslih bolnikih,
iliakalno arterijo, veno presadka pa na zuna-
njo iliakalno veno (26). Mozni so tudi drugi
pristopi. V Sloveniji pri odraslih obicajno nare-
dimo povezavo donorske vene z iliakalno veno,
arterijsko povezavo pa s skupno iliakalno
arterijo (izjemno redko z notranjo iliakalno
arterijo) (27). Pri manjsih otrocih Zilne ana-
stomoze naredimo na bolj proksimalnih delih
iliakalnih Zil (skupna iliakalna arterija, skup-
na iliakalna vena), ali celo na aorti in spodnji
veni kavi. Pri otrocih, teZjih od 15kg, lahko
presadek namestimo ekstraperitonealno (kot
pri odraslih). Zaradi laZjega dostopa do ilia-
kalnega Zilja priporocajo desno stran. Pri
otrocih, lazjih od 15 kg, se obi¢ajno odlo¢imo
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za sredinski transabdominalni pristop in pre-
sadek namestimo v desno polovico trebusne
votline za slepo ¢revo (8, 28). V¢asih je zara-
di pomanjkanja prostora potrebna odstranitev
nativne ledvice. Nekateri skusajo pri kadavr-
skih presadkih ohraniti nativno ledvico.
Nefrektomija namre¢ podaljSa operacijski
postopek in s tem ¢as hladne ishemije. Presa-
ditev ledvice je pri majhnih otrocih tehni¢no
zahtevna. Cas »anastomoze«je daljsi, daljsi je
Cas ishemije, posledi¢no pa je vecja verjet-
nost zapoznelega delovanja presadka (Delayed
graft function; DGF), kar vpliva negativno na
preZivetje presadka (6).

Pomemben problem pri majhnih otrocih,
ki prejmejo ledvico odrasle velikosti je vzdrze-
vanje zadostnega pretoka krvi skozi relativno
velik presadek. To velja Se posebej v kriticnem
trenutku, ko med presaditvijo sprostimo krv-
ni pretok skozi presadek, vendar tudi Se
v naslednjih 6-12 mesecih. Presadek odrasle
velikosti pobere relativno velik delez celokup-
nega volumna otrokove krvi, ki znasa priblzno
75 ml/kg telesne teZe. Za otrokovo srce in oZi-
lje to predstavlja velik napor, saj se mora
pretok skozi aorto majhnega prejemnika
mocno povecati (podvojiti) (29). Ob povi-
$ani sréni frekvenci je pomembno, da ves ¢as
vzdrzujemo visok centralni venski tlak
(15-18 cm H,0). Ob premajhnem efektiv-
nem cirkulatornem volumnu je pretok skozi
presadek upocasnjen, kar lahko privede do
tromboze presadka ali akutne tubulne nekro-
ze (8). Dosledna skrb za dobro hidracijo
prejemnikov presadka odrasle velikosti je
v zadnjih letih pomembno izboljsala preZivet-
je presadka pri najmanjsih otrocih in tako
spremenila pogled na presaditev ledvice v tej
starostni skupini (30).

Slika 6. Antirefluksina fehnika pristia secevoda na mehur (Lich-Gregoir):
secevod je prisit od zunaj; z misicno plastio ustvarijo antirefluksni
mehanizem.

Tromboza presadka sodi med pomemb-
nejse vzrokov odpovedi presadka pri otrocih,
e posebej pri majhnih otrocih (8). Obicajno
se pojavi takoj po presaditvi, lahko pa tudi do
14 dni kasneje. V vecini primerov je zaplet nepo-
vraten in je potrebna odstranitev presadka. Na
trombozo presadka pomislimo, ko nastopita po
zacetnem delovanju presadka nenadoma oligu-
rija ali anurija. Diagnozo potrdimo z doplerskim
UZ in s sekven¢no scintigrafijo (DTPA ali
MAG-3). Nevarnost tromboze presadka je manj-
$a pri ledvicah darovalcey, starejsih od 6 let,
pri starejsih otrocih in pri uporabi indukcijske-
ga zdravljenja z blokatorji receptorjev za IL 2.
Pomembna je izkuSenost centra. Opisujejo tudi
vecjo nevarnost tromboze presadka pri otrocih,
ki so bili pred presaditvijo zdravljeni s perito-
nealno dializo (31).

Po svetu za povezavo secevoda s se¢nim
mehurjem ve¢inoma uporabljajo ekstravezi-
kalni pristop. V Sloveniji uporabljamo skoraj
izklju¢no ekstravezikalni pristop po Lich-Gre-
goirju, pri éemer pazimo, da vstavimo secevod
antirefluksno (slika 6) (27). Kljub temu odkri-
jemo v Sloveniji pri pomembnem delezu
bolnikov s presajeno ledvico refluks v pre-
sadek (32, 33). Glede na podatke iz litera-
ture najdejo refluks v presadek pri 3,8-86 %
prejemnikov. Tako veliko variacijo lahko pri-
pisujemo razliénim operativnim tehnikam,
Casu odkrivanja morebitnega refluksa in
izboru metode za odkrivaje refluksa (32).

IMUNOSUPRESIVNO
ZDRAVLIJENJE

Vzdrzevalno imunosupresivno
zdravljenje

Protokol vzdrZevalnega imunosupresivne-
ga zdravljenja pri otrocih temelji na enakih
principih kot pri odraslih. Glede na zadnje
letno porocilo NAPRTCS (13) uporabljajo pri
vzdrzevalnem imunosupresivnem zdravljenju
najpogosteje kortikosteroide, inhibitorje kalci-
nevrina (ciklosporin (Neoral®) ali takrolimus
(Prograf®)) in zaviralce proliferacije limfocitov
(azatioprin (Imuran®) ali mikofenolat-mofe-
til (MMF) (CellCept®)).

V zadnjih letih vkljucujejo v imunosupre-
sivno zdravljenje tudi rapamicin (sirolimus
(Rapamune®)). Rapamicin se veZze na mTOR
(Target of Rapamycin) in prekine prenos sig-
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nala aktiviranega receptorja IL 2 in s tem
proliferacijo T-limfocitov. Prvi rezultati so
spodbudni in kaZe, da bo omenjeno zdravilo
v prihodnosti igralo pomembno vlogo v presa-
ditvi ledvice pri otrocih (34). Ker je delovanje
rapamicina drugacno od ostalih imunosupre-
sivnih zdravil, ga lahko uporabimo v kombi-
naciji s katerimkoli drugim zdravilom. Zaradi
kompetitivne interakcije pri razgradnji (cito-
krom P 450) moramo biti previdni pri hkratnem
dajanju rapamicina in ciklosporina (35, 36).
Ugodnej$a naj bi bila kombinacija rapamicina
s takrolimusom, kjer tak$ne farmakodinami-
ke ni (37). Kombinacija rapamicina in takro-
limusa bi lahko bila zanimiva tudi za otroke,
pri katerih je predvidena ukinitev kortikoste-
roidov, kar bi ugodno vplivalo na rast (6).
V Sloveniji ga pri otrocih $e nismo uporabili.

Po svetu kortikosteroide $e vedno uporab-
Jjajo pri priblizno 95 % prejemnikov presadka.
Odstotek in dinamiko uporabe ostalih zdra-
vil v ZDA prikazuje tabela 1.

Indukcijsko zdravljenje z bioloskimi dejav-
niki postaja v zadnjih letih vse bolj priljub-
ljeno (13). Njegov namen je osiromasenje
oziroma inaktivacija limfocitov »potnikovs,
ki prihajajo v telo prejemnika s presadkom.
Tako omejimo predstavitev antigena in zmanj-
$amo pojavljanje in izraZenost zavrnitvenih
reakcij. Pri otrocih, ki so prejeli kadavrsko
ledvico, so opazali priblizno 10 % izbolj$anje
petletnega preZivetja presadka ob uporabi
indukcijskega zdravljenja (6).

Bioloske dejavnike delimo na poliklonska
in monoklonska protitelesa. Med prve priste-
vamo antilimfocitna (ALG) in antitimocitna
(ATG) protitelesa, ki so konjskega (Atgam®) ali
zaj¢jega izvora (Thymoglobulin®). Med mono-
klonska protitelesa pa pristevamo OKT3
(Orthoclone OKT3®), ki je mijega izvora, in
v zadnjem ¢asu daklizumab (Zenapax®) in
baziliksimab (Simulect®). Zadnja dva sodita
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med himerna in humanizirana IgG-protite-
lesa, ki se veZejo na o-podenoto receptorja
IL 2 (CD25). Na ta nacin zavirajo aktivaci-
jo T-limfocitov preko IL 2. Zenapax® je 90 %
humanega izvora (le hipervariabilna regija je
misjega izvora). Simulect® je 70 % humanega,
vsa variabilna regija molekule pa je misjega
izvora.

Trenutno imamo torej na voljo Sest razlic-
nih zdravil, ki so namenjena vzdrzevalnemu
zdravljenju, kar omogoca vedje Stevilo kombi-
nacij le-teh. Ce k temu pristejemo $e indukcijsko
zdravljenje, je moznih kombinacij $e ve¢. Vecina
klini¢nih $tudij je danes razumljivo usmerje-
nih v izkljucitev bodisi kortikosteroidov bodisi
ciklosporina ali obeh. Zaenkrat ni »najboljega«
protokola. Namen je seveda sestaviti tak$no
kombinacijo, ki bi ob minimalni §kodljivosti
zanesljivo preprecila zavrnitev presadka.

Individualizacija imunosupresivnega pro-
tokola je verjetno najprimernejsi pristop k zdrav-
Jjenju otrok s presajeno ledvico. Taksno raz-
misljanje ni novo in se odraza v $iroki paleti
razlicnih imunosupresivnih protokolov, ki
se uporabljajo po svetu. Realni temelji za izva-
janje tak$nega pristopa pa so se pojavili Sele
v zadnjih letih ob moc¢no razsirjenem izboru
imunosupresivnih zdravil. Vecina otrok tre-
nutno prejema trotirno vzdrzevalno imuno-
supresivno zdravljenje s kortikosteroidi, MMF
in ciklosporinom ali takrolimusom. Z dodat-
kom Ca-antagonistov lahko morda zmanjsamo
nefrotoksi¢ni ucinek ciklosporina in izboljsa-
mo delovanje presadka (38). Raziskujejo tudi
uporabo sirolimusa in opustitev inhibitorjev
kalcinevrina. Prvi rezultati kaZejo ugoden udi-
nek na delovanje presadka (39).

Sestavo imunosupresivnega protokola
naceloma dolo¢i posamezni transplantacijski
center in se spreminja v skladu z novimi spoz-
nanji in novimi zdravili (35). Osnovna shema
se vsekakor prilagaja dani klini¢ni situaciji in

Tabela 1. Uporaba imunosupresivnih zdravil (poleg kortikosteroidov) v ZDA.

1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003
Ciklosporin 83,8 80,5 73,7 745 62,8 544 35,4 20,7
Takrolimus 55 15,0 24,0 26,1 341 a3 57,8 67,1
MMF 20,3 451 69,9 72,1 70,3 60, 64,0 574
Azatioprin 56,4 35,4 20,7 16,8 16,2 24,3 75 19
Rapamicin - - - - 6,2 22,8 31,2 31,6
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posamezniku. Pri otroku s prebolelim malignim
obolenjem je treba razmisljati o dvotirnem
zdravljenju ali celo monoterapiji. Uporaba
indukcijskega zdravljenja v tem primeru ni
priporocljiva in primernejsi je presadek Zivega
dajalca (6). Otroci s propadlim prvim pre-
sadkom so visoko senzibilizirani in potrebujejo
intenzivnej$o imunosupresivno zdravljenje (40).
Tudi vrsta indukcijskega zdravljenja je lah-
ko odvisna od senzibiliziranosti prejemnika.
Selektivno blokado receptorja IL 2 svetujejo
pri nesenzibiliziranih prejemnikih, medtem
ko pri senzibiliziranem otroku s propadlim
prvim presadkom svetujejo poliklonska ali
monoklonska protitelesa (35). V primeru sla-
bega sodelovanja bolnika zaradi kozmeti¢nih
stranskih u¢inkov imunosupresivnega zdravlje-
nja moramo razmisljati o uporabi takrolimusa
namesto ciklosporina (41, 42).

Pri razmisljanju o optimalnem imunosu-
presivnem zdravljenju pri otrocih se moramo
zavedati, da se pri otrocih sre¢ujemo s svojs-
tvenimi problemi, ki vplivajo na preZivetje
presadka, tako v obdobju pred presaditvijo kot
po njej. Nagnjenost k akutni zavrnitvi je vedja
v primerjavi z odraslimi prejemniki presad-
ka (43). Razlogi za to niso povsem pojasnjeni.
Mozni razlogi so: ve¢ja imunoloska odzivnost,
kasnej$a diagnostika, slab$a bioloska ucinko-
vitost imunosupresivnih zdravil.

V Sloveniji je do vklju¢no leta 1996 72 %
(13/18) otrok kot imunosupresivno zdravljenje
prejemalo steroide, ciklosporin ter azatioprin.
V zadnjih letih smo, tako kot po svetu, aza-
tioprin zamenjali z mikofenolat-mofetilom
(MMF). Od leta 1997 smo pri osmih od enaj-
stih presaditev (73 %; eden od otrok je prejel
dva presadka) uporabili vzdrZevalno imuno-
supresivno zdravljenje s steroidi, ciklosporinom
in MMF. Nobeden od nasih bolnikov $e ni pre-
jemal takrolimusa. Trije bolniki so v zadnjih
letih prejeli indukcijsko zdravljenje z bloka-
torji receptorja IL 2.

V prihodnosti bi Zeleli doseci celo toleran-
co presadka, kar pomeni zagotoviti preZivetje
presadka brez potrebe po imunosupresivnem
zdravljenju in brez neZeljenih stranskih u¢in-
kov povezanih s tak$nim zdravljenjem. Na
podlagi nekaterih izkusenj, dobljenih na Zival-
skih modelih, se zdi tak$en pristop mogo¢. Pot
do dejanske klini¢ne uporabnosti pa bo $e zelo
dolga (44).

RAST OTROK IN
MLADOSTNIKOV PO
PRESADITVI LEDVICE

Bistveni znacilnosti, po kateri se otroci pomemb-
no razlikujejo od odraslih, sta rast in razvoj.
Zaostanek v skeletni rasti je znacilna motnja
pri otrocih s kon¢no ledvi¢no odpovedjo (45)
in je posledica slabse rasti otrok s kroni¢no
ledvi¢no boleznijo $e pred konc¢no ledvi¢no
odpovedjo. Analiza podatkov iz NAPRTCS
je pokazala, da je pri priblizno tretjini otrok
s GFR<75ml/min/1,73 m? prisoten pomem-
ben zaostanek v rasti (8). Zaostanek v rasti
je sorazmeren starosti otroka ob nastopu kro-
ni¢ne ledvi¢ne bolezni. Mlajsi kot je otrok,
izrazitejsi je zaostanek. Sodobno zdravljenje
otrok z nizko rastjo vkljucuje agresivno zdravlje-
nje uremije (vkljucno z dializnim zdravljenjem),
forsirano hranjenje, rastni hormon in presa-
ditev ledvice.

Zal pri $tevilnih bolnikih rast tudi po pre-
saditvi ledvice ni optimalna (46). Izkazalo se
je, da se po presaditvi pojavlja znacilen vzo-
rec rasti, ki je odvisen od starosti prejemnika.
Dojencki in predSolski otroci pospeseno raste-
jo prva leta po presaditvi, medtem ko se pri
Solarjih in mladostnikih, ki so najsteviléne;j-
§i, rast prakti¢no ne popravlja (slika 7). Velik
zaostanek v rasti pred presaditvijo, subopti-
malno delovanje presadka in kortikosteroidno
zdravljenje so dejavniki, ki negativno vpliva-
jo na rast po presaditvi in na kon¢no (odraslo)
telesno visino (47). Pomembno je, da skrbi-
mo za izbolj$anje rasti Ze pred presaditvijo.

Po presaditvi lahko s skrbnim nadzorova-
njem delovanja presadka in izbiro prilagoje-
nih imunosupresivnih protokolov pomembno
vplivamo na rast. Razumljivo je, da moramo
v imunosupresivnih protokolih zmanjsati ali
ukiniti zdravila, ki omejujejo rastni potencial.
Steroidi $e vedno predstavljajo enega od
temeljnih stebrov imunosupresivnega zdrav-
Jjenja. Hkrati so, skupaj s slabo delujo¢im pre-
sadkom, glavni razlog za nezadovoljivo rast
po presaditvi. Zato ne preseneca, da so prav
steroidi glavni predmet raziskav v sklopu iska-
nja optimalnega imunosupresivnega zdravlje-
nja. Priporocali so izmeni¢no dajanje steroidov
vsak drugi dan (48), odtegnitev steroidov (49)
ali uporabo »brezsteroidnega« protokola (50).
Zavedati se moramo, da taksni protokoli niso

347



348

6. NOVLIAN PRESADITEV LEDVICE KOT SODOBNO ZDRAVLJENJE OTROK ...

MED RAZGL 2005; 44

1,25

1,00

075

0,50

0,25

i

AL za visino glede na starost

Y e e o
0.00 r_f_g.f.i---g--'i"'f‘ -1 -% =F -7 >120kt

i

T++++ 9 5m

0-1 leto

-] 6-12let

-0,25 T T T
0 1 2 3

Leta po presaditvi

Slika 7. Rast po presaditvi ledvice glede na starost prejemnika (povzeto po porocilu NAPRTCS 2004). Z = odstopanje od pricakovane
telesne visine glede na starost, izraZeno v standardnih deviaciiah (SD)*. A Z = sprememba Z s casom: najmanjsi otroci so v prvih Sestih

mesecih po presaditvi pridobili priblizno 0,21 SD.
vi§inudeiunsku —viSing
B D

pricakovana

vising

primerni za vse otroke. Novi »brezsteroidni«
imunosupresivni protokoli, ki vkljucujejo
podaljSano indukcijsko zdravljenje z dakli-
zumabom, takrolimusom in MMF, bi lahko
nadomestili uporabo ciklosporina in steroi-
dov (51). Doslej objavljeni rezultati so spod-
budni. Zanesljivih dolgoro¢nih rezultatov
s tak$nimi protokoli pri otrocih pa $e ni. Tre-
nutno poteka multicentri¢na Studija, ki bo,
v kolikor bo potrdila rezultate pilotske raziska-
ve, pomembno vplivala na oblikovanje imu-
nosupresivnih protokolov v prihodnosti (52).

Pri otrocih, pri katerih tudi dobro delu-
jo¢ presadek ne pripomore k boljsi rasti, je
zdravljenje z rastnim hormonom pogosto uspe-
$no. Tudi pri zdravljenju z rastnim hormonom
opisujejo boljsi ucinek pri prejemnikih, mlaj-
$ih od 10 let (46). Novejse Studije, niso potrdile
domneve o vedji pojavnosti akutnih zavrnitve-
nih reakcij in negativnem ucinku na delovanje
presadka pri otrocih, ki po presaditvi prejema-
jo rastni hormon (53). Previdnost pa svetujejo
pri otrocih, ki so imeli pred predvideno uved-
bo zdravljenja z rastnim hormonom vsaj eno
akutno zavrnitveno reakcijo. Pri teh otrocih
bi bila verjetnost ponovne akutne zavrnitve
lahko vedja (46). Tudi povezave med zdravlje-
njem z rastnim hormonom in vejo pojavnostjo

nastanka novotvorb podatki iz NAPRTCS
niso potrdili (46). V vecini centrov rastnega
hormona ne uporabljajo vsaj 1-2 leti po pre-
saditvi (Cas intenzivnej$ega imunosupresivnega
zdravljenja) in §e posebej ne pri tistih, ki so
imeli ve¢ kot eno akutno zavrnitveno reak-
cijo (6).

Novejsi protokoli imunosupresivnega zdrav-
ljenja, ki vkljucujejo rapamicin in takrolimus,
omogocajo izkljucitev ali zniZanje odmerka
Lkortikosteroidov in ciklosporina, ki sta odgovor-
na za vecino stranskih ucinkov imunosu-
presivnega zdravljenja, tako medicinskih kot
kozmeti¢nih. Nesodelovanje bolnikov (non-com-
pliance) pri jemanju predpisanih zdravil je
eden od pomembnih razlogov za kronicno
zavrnitev presadka pri otrocih in posledi¢no
izgubo presadka (54). Pojav kozmeti¢nih
stranskih uc¢inkov imunosupresivnega zdrav-
ljenja lahko pomembno vpliva na sodelova-
nje otrok in mladostnikov, $e posebej deklet.

V nedavno objavljeni $tudiji (41) smo
analizirali 14 otrok in mladostnikov, ki so v le-
tih 1991-2001 prejeli ledvico in so bili stari
7-18 let. Pomembni kozmeti¢ni stranski ucin-
ki so bili prisotni pri vecini teh bolnikov.
Najpogosteje smo opazali hirzutizem, ki je bil
e posebej mote¢ pri mladostnicah. Hiperpla-
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zija dlesni je bila prisotna pri 62 % bolni-
kov. Pogosti (30-40%) so bili tudi stranski
ucinki, povezani s steroidi, kot so: prirast tele-
sne teZe, strije, »moon-face« in zaostanek
v rasti. Kozmeti¢ni stranski ucinki so bili na
splosno bolj moteci za dekleta. Dve dekleti sta
potrebovali strokovno pomo¢ zaradi motenj
Custvovanja, kar se je odrazalo v poskusu
samomora in v anoreksiji nervozi. Kljub temu
nobeden od nasih bolnikov ni prekinil imuno-
supresivnega zdravljenja. Kozmetic¢ni stranski
ucinki so bili tudi glavni razlog za odklanjanje
transplantacije pri dveh bolnicah, zdravljenih
s peritonealno dializo.

OBOLEVNOST PO PRESADITVI

Trajanje bivanja v bolni$nici ob presaditvi se
je v ZDA od leta 1987 izrazito skrajsalo. Glede
na zadnje poroc¢ilo NAPRTCS traja bolni-
$ni¢no zdravljenje ob presaditvi povprecno
13 dni, pri ¢emer traja nekoliko dlje pri manj-
§ih otrocih in pri prejemnikih kadavrskega
presadka (8). Najpogostejsi razlog za sprejem
v bolni$nico po presaditvi je bila v¢asih akut-
na zavrnitvena reakcija. V zadnjih letih se je
slika spremenila. Sodobno imunosupresivno
zdravljenje je pomembno zmanjsalo Stevilo
akutnih zavrnitvenih reakcij (6). Hkrati se je
povecalo Stevilo bolni$ni¢nih zdravljenj zara-
di virusnih in bakterijskih okuzb po presaditvi.
Po letu 2000 je bilo po presaditvi v bolnidnico
sprejetih dvakrat ve¢ bolnikov zaradi okuz-
be kot zaradi akutne zavrnitvene reakcije (55).
Glede na zadnje porocilo NAPRTCS (2004)
je bila odpoved presadka v manj kot 2 % nepo-
sredna posledica bakterijske ali virusne okuZbe.
Od vseh 8000 otrok s presajeno ledvico, zaje-
tih v NAPRTCS, jih je umrlo 6 %. Najpogosteje
navedeni razlogi za smrt prejemnika so bili
okuzbe 30 % (virusne okuzbe 9 %, bakterijske
okuzbe 13 %, druge okuzbe 8 %), sréno-pljucni
zapleti 16 %, maligna obolenja 11 % in zapleti,
povezani z dializo po kon¢ni odpovedi presad-
ka 3 %. Kot smo Ze omenili, sta v Sloveniji od
28 prejemnikov, mlajsih od 19 let, doslej umrla
2 bolnika (7 %). Eden zaradi nezgode, drugi
zaradi sréno-Zilnega zapleta. Nih¢e od nasih
bolnikov doslej ni umrl zaradi okuzbe.
Nekateri drugi pomembne;jsi zapleti pri
otrocih s presajeno ledvico so PTLD (Post-
transplantation Lymphoproliferative Disease)

in druga maligna obolenja, hipertenzija,
hiperlipidemija, osteoporoza in potransplan-
tacijska sladkorna bolezen (8). V zadnjih
letih se kopicijo porocila o klinicnem pomenu
okuzbe z BK-virusom, ¢loveskim polioma-
virusom, ki sodi v druZino papovavirusov.
Pri bolnikih s presajeno ledvico lahko povzroci
tubulointersticijski nefritis in zoZitev sec-
nice (56).

DOLGOROCNA NAPOVED

Vecina otrok se vrne v $olo 1-2 meseca po pre-
saditvi. Eno leto po presaditvi vsaj 90 % otrok
redno obiskuje Solo. Vec kot polovica jih je niZje
rasti. Ve¢ kot Cetrtina je prekomerno prehra-
njenih (6). PribliZno tretjina je nezadovoljnih
z zunanjim izgledom (57). PoviSan krvni tlak,
ortopedski zapleti in katarakte so drugi pogo-
sti pojavi.

Nekatere teZave, predvsem sréno-Zilni
zapleti, ki nastopijo pri bolnikih s presajeno
ledvico v odrasli dobi, so pogosto posledica
kroni¢ne ledvi¢ne bolezni v otro$tvu in agre-
sivnega zdravljenja $e pred presaditvijo. Pri
mladih dializnih bolnikih (25-34 let) je umr-
ljivost zaradi sréno-Zilnih zapletov izrazito
vi§ja kot v splosni populaciji (700-krat) (sli-
ka 8) (58). Pri teh bolnikih, ki so z dializnim
zdravljenjem zaceli Ze v otroski dobi, so pri
vec kot 90 odstotkov opazali odlaganje kalcija
v stenah srénih 7il (slika 9). Taksna arterio-
patija ima najverjetneje drugacno etiolosko
podlago kot obic¢ajna ateroskleroza. Obseg kalci-
tikacij je bil povezan s hiperparatiroidizmom,
z zviSanim produktom kalcij-fosfat, s kronic¢-
nim vnetjem (zvisan CRP) in s hiperhomo-
cistinemijo (59). Vpliv navedenih dejavnikov
je sorazmeren trajanju koncne ledvi¢ne odpo-
vedi in trajanju dializnega zdravljenja.

Verjetnost, da bo mlajsi odrasli bolnik
z delujo¢im presadkom dozZivel pomemben
sréno-Zilni zaplet, je prav tako povecana
(>10-krat), ¢eprav manj kot pri dializnih
bolnikih (58). Sr¢no-Zilne bolezni so najpo-
gostej§i razlog za smrt pri adolescentih in
mladih odraslih s kroni¢no ledvi¢no boleznijo
od otrostva (60). Poleg predtransplantacijske
»dedis¢ine«iz otrostva k temu prispevajo rizicni
dejavniki, povezani z imunosupresivnim zdrav-
Jjenjem, kot sta hiperlipidemija in povisan krvni

349



350

6. NOVLIAN PRESADITEV LEDVICE KOT SODOBNO ZDRAVLJENJE OTROK ...

MED RAZGL 2005; 44

100

letna umrljivost (%)
o

—a— Splosna populacija
—o— Dializni bolniki

0,001

"

Starost (leta)

25-34 3544 45-54 55.64 6574 75-84 >85

Slika 8. Umrljivost zaradi srcno-Zilnih zapletov pri dializnih bolnikih in v splosii populaciji (povzeto po: Foley RN, Am J Kidney Dis, 1998).

tlak (59). Zato moramo biti tudi po presaditvi
pozorni na morebitne rizi¢ne dejavnike (61).

Zavedati se moramo, da je tudi na podrocju
dializnega zdravljenja prisoten stalni napredek
in da se dializni postopki stalno izboljsujejo.
Uvajanje ultraciste oziroma sterilne dializne
raztopine zmanj$uje kroni¢no vnetje (62). Kon-
vektivne dializne metode povezujejo z boljso
cirkulatorno stabilnostjo in ve¢jim odstranje-
vanjem srednjih molekul (63). Rac¢unalnisko
opremljeni dializni monitorji omogocajo sprot-
no spremljanje vitalnih parametrov med dializo
in omogocajo individualno predpisovanje sesta-
ve dializne raztopine. Izredno pomembno je
uvajanje novih fosfatnih vezalcev, ki ne vse-
bujejo kalcija (sevelamer; Renagel®) (64) in
kalcimimetikov (65), kar omogoca boljsi nadzor
nad kalcijem, fosfatom in parathormonom.
Ne smemo pozabiti, da je ocistek fosfata odvi-

Slika 9. CFpresek srca 27-etnega hemodializnega bolnika z ob-
seZnimi kalcinacijomi v steni freh koronarnih arferij in v steni aorfe
(povzeto po: Oh J, Circulation, 2002) in CFrebuha nase 18-et
e bolnice na peritonealni dializi s kalcinaciiami v steni abdominale
aorfe in skupne iliakalne arterije.

sen od trajanja dialize (66). SkrajSevanje dia-
liznih procedur (predvsem iz ekonomskih
razlogov) zato ni najbolj priporodljivo. Z novej-
$imi in bolj§imi dializnimi postopki ter z upo-
Stevanjem novih spoznanj glede vodenja
bolnikov s KLO lahko pomembno prispeva-
mo k zmanjSevanju pogostnosti sr¢no-Zilnih
zapletov in s tem k manjsi umrljivosti Ze pred
presaditvijo. Podobno kot pri presaditvi se
tudi novosti na podrodju dializnega zdravlje-
nja najprej uvajajo pri odraslih in $ele nato
pri otrocih.

Kljub navedenemu je dolgoro¢na rehabi-
litacija ve¢inoma relativno dobra. Objavljenih
je nekaj porocil o oceni kvalitete Zivljenja mla-
dih odraslih bolnikov, ki jim je bila v otroski
dobi (0-19 let) presajena ledvica. Po nekaterih
porocilih naj bi vecina taks$nih prejemnikov
ledvi¢nega presadka ocenjevala svoje zdravje
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kot dobro ali odli¢no (67). Priblizno polovi-
canaj bi bila porocenih in polovica poroc¢enih
naj bi imela otroke (68). Drugi navajajo bis-
tveno nizji odstotek porocenih (13,5%) in
tistih z otroki (8 %) (69). Po nekaterih poro-
¢ilih naj bi vecina tak$nih bolnikov redno
Studirala ali pa bila zaposlena. V nedavno
objavljeni $tudiji pa opisujejo niZjo stopnjo izo-
brazbe pri mladih odraslih s presajeno ledvico
v primerjavi s splo$no populacijo. Fakultetno
izobraZenih je bilo v tej Studiji 11 % bolnikov.
Zaposlenih je bilo 73 % bolnikov. 27 % moskih
in 50% Zensk je bilo porocenih. Vsaj enega
otroka pa je imelo 8,3 % moskih in 27 %
7ensk (70). Ceprav naj bi se spoznavne lastno-
sti s presaditvijo nac¢eloma izboljSale, nekateri
navajajo slab$e spoznavne in intelektualne
sposobnosti pri mlajsih odraslih, ki so bili
v otro$tvu zdravljeni zaradi kroni¢ne ledvic-
ne bolezni. Navedeno je sorazmerno trajanju
bolezni oziroma dializnemu zdravljenju. Pre-
saditev ledvice stanja ne popravi v celoti (71).

Uspesna presaditev ledvice vpliva na
pubertetni razvoj in spolno dozorevanje. To
je vecinoma posledica normalizacije vzorca
sproscanja in delovanja gonadotropina (lahko
suboptimalno zaradi steroidov). Pri dekletih
z amenorejo pred presaditvijo se menstruacija
ponovno pojavi 6-12 mesecev po presadi-
tvi (6). Mladostnice tako lahko zanosijo in
rodijo zdrave otroke. Po nekaterih porocilih
sta nekoliko povecani pojavnosti prezgodnjih
rojstev in niZje porodne teZe (72). Tudi moski
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