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ABSTRACT

Simultaneous pancreas and kidney transplantation 
is the best therapeutic option for patient with poorly 
controlled type 1 diabetes, end stage renal disease 
and with other secondary diabetic complications. 
However, when pancreas transplant is contraindi-
cated or unavailable, pancreatic islet transplanta-
tion is alternative minimal-invasive procedure. It 
allows for improved and easier glucose control, 

prevent progression of secondary diabetic com-
plications and improves quality of life. Here, we 
present two patients who receive an islet transplant 
some time after a kidney transplantation which 
led to improved glucose control, lower HbA1c, im-
proved quality of life with stable and good kidney 
graft function. 
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Przeszczepienie wysp trzustkowych  
po transplantacji nerki  
— opis dwóch przypadków
Islet after kidney transplantation

PRZYPADEK 1

Pacjent w wieku 43 lat z cukrzycą typu 
1 od 5. roku życia — z wieloletnim nadciśnie-
niem tętniczym i przewlekłą chorobą nerek 
(PChN) G5D w przebiegu nefropatii cukrzy-
cowej, od 38. roku życia przewlekle hemodia-
lizowany — został zakwalifikowany do jedno-
czasowego przeszczepienia nerki i trzustki. 
Przewlekłą chorobę nerek rozpoznano u niego 
w 2006 roku, a już po roku włączono go do pro-
gramu przewlekłych hemodializ, które prowa-
dzono początkowo z wykorzystaniem przetoki 
z naczyń własnych na prawym przedramieniu, 
a następnie — protezy naczyniowej na przed-
ramieniu lewym. W momencie kwalifikacji do 
przeszczepienia nerki i trzustki u chorego roz-
poznawano liczne wtórne powikłania cukrzy-
cy o charakterze makro- i mikroangiopatii. 

Trzy lata wcześniej wykonano koronarografię, 
w której stwierdzono rozsiane zmiany miaż-
dżycowe we wszystkich naczyniach, hemodyna-
micznie istotne jedynie w prawej tętnicy wień-
cowej, do której implantowano trzy stenty. 
Dodatkowo, z powodu miażdżycy tętnic koń-
czyn dolnych implantowano po jednym stencie 
do jednego z naczyń lewego i prawego uda. 

W tomografii komputerowej (TK) jamy 
brzusznej i miednicy mniejszej wykonanym w ra-
mach kwalifikacji do transplantacji obecne były 
rozległe zwapnienia w naczyniach tętniczych, 
w tym w obu tętnicach biodrowych wspólnych, 
zewnętrznych i wewnętrznych. U pacjenta nie 
stwierdzano istotnych hemodynamicznie zmian 
w obrębie tętnic szyjnych i kręgowych. Chory był 
też operowany z powodu zaćmy lewego oka oraz 
obustronnej retinopatii cukrzycowej. Stwierdzo-
no również ubytki czucia w kończynach dolnych 

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Via Medica Journals

https://core.ac.uk/display/268455867?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


Forum Nefrologiczne 2018, tom 11, nr 144

w przebiegu neuropatii cukrzycowej. Kontrola 
glikemii była zdecydowanie niezadowalająca 
— mimo prowadzenia leczenia z wykorzysta-
niem pompy insulinowej — z wartościami he-
moglobiny glikowanej (HbA1c) w przedziale 
10–12%. Dobowa dawka insuliny wynosiła około 
40–50 jednostek. U chorego kilka razy w mie-
siącu występowały epizody ciężkiej hipoglikemii 
związane z rozwiniętą nieświadomością hipo-
glikemii, mimo że starał się on im zapobiegać, 
stale utrzymując podwyższony poziom glukozy 
w surowicy i przyjmując niższe niż optymalne 
dawki insuliny. Nie stwierdzano innych chorób 
towarzyszących. Pacjent już w trakcie dializ prze-
był zabieg subtotalnej paratyroidektomii. Wy-
wiad rodzinny był nieistotny. Chory ważył 73 kg, 
a wskaźnik masy ciała (BMI, body mass index) 
wynosił 23,3 kg/m2. W 2005 roku przestał palić 
papierosy. 

W lipcu 2012 roku chory został podda-
ny zabiegowi przeszczepienia nerki i trzustki. 
Dawcą był 19-letni mężczyzna, zmarły z po-
wodu urazu czaszkowo-mózgowego, o jedno-
imiennej z chorym grupie krwi A. Zgodność 
w układzie zgodności tkankowej (HLA, hu-
man leukocyte antygen) obejmowała tylko 
jeden zgodny antygen w grupie A i pięć an-
tygenów niezgodnych. Wartość PRA (panel 
of reactive antibodies) oznaczana testami fazy 
stałej wynosiła 0. Zastosowano czterolekowy 
schemat immunosupresji: glikokortykostero-
idy, takrolimus (Prograf), mykofenolan mo-
fetilu (CellCept), z indukcją thymoglobuliną. 
Nerkę przeszczepiono na prawy talerz bio-
drowy, zespalając naczynia graftu z naczynia-
mi biodrowymi zewnętrznymi biorcy. Moczo-
wód wszczepiono do pęcherza moczowego na 
cewniku moczowodowym double J. Następ-
nie przeszczepiono trzustkę, zespalając żyłę 
wrotną dawcy z żyłą krezkową górną biorcy, 
a naczynia tętnicze trzustki z wykorzystaniem 
konduitu — z tętnicą biodrową wspólną prawą. 
Jeszcze w trakcie wykonywania zespolenia jeli-
towego doszło do zakrzepnięcia zespolenia żyl-
nego. Próby udrożnienia żyły krezkowej biorcy 
i wrotnej dawcy okazały się nieskuteczne, więc 
przeszczepioną trzustkę usunięto. Bezpośred-
nio po zabiegu obserwowano diurezę ponad 
1200 ml na dobę i obniżanie kreatyninemii. 
Chory nie wymagał zabiegów hemodializ. 
Przebieg pooperacyjny był niepowikłany. Kre-
atynina w dniu wypisu wynosiła 1,0 mg/dl. 

Po przeszczepieniu nerki chory miał nadal 
problemy z utrzymaniem prawidłowych stężeń 
glukozy we krwi, a HbA1c utrzymywała się na 
poziomie 12%. Ze względu na zaawansowane 

zmiany miażdżycowe w naczyniach tętniczych 
oraz wysokie ryzyko ponownej zakrzepicy nie 
został zakwalifikowany do ponownego prze-
szczepienia trzustki. W celu poprawy kontroli 
glikemii oraz ochrony przeszczepionej nerki 
przed rozwojem nefropatii cukrzycowej i pro-
gresją zmian miażdżycowych w naczyniach 
krwionośnych pacjenta zakwalifikowano wa-
runkowo do przeszczepu wysp trzustkowych. 
Ponieważ już przyjmował leki immunosupre-
syjne z powodu transplantacji nerki, prze-
szczep wysp trzustkowych — jako procedura 
mało inwazyjna — był obarczony względnie 
niewielkim ryzykiem powikłań przy potencjal-
nie dużej korzyści związanej z zatrzymaniem 
postępu przewlekłych powikłań cukrzycy. 

Z uwagi na bardzo złą kontrolę glike-
mii, która nie rokowała na dobrą współpracę, 
zwłaszcza przy ograniczonym prawdopodo-
bieństwie osiągnięcia insulinoniezależności, 
chory jeszcze przed przeszczepem musiał wy-
kazać się skuteczną współpracą z diabetolo-
giem, aby osiągnąć HbA1c na poziomie 9% lub 
niższym. Pacjent zgłosił się ponownie po kilku 
miesiącach z wymaganym obniżonym pozio-
mem HbA1c i w październiku 2014 roku wy-
konano zabieg przeszczepienia wysp trzustko-
wych w ilości 306 401 IEQ (islet equivalents). 
Dawcą był 51-letni mężczyzna zmarły na sku-
tek urazu czaszkowo-mózgowego, o jedno-
imiennej z chorym grupie krwi A. Tym razem 
wszystkie antygeny w układzie HLA były nie-
zgodne (u biorcy nie stwierdzano przeciwciał 
anty-HLA w testach fazy stałej), a jeden nie-
zgodny antygen obecny u dawcy nerki się po-
wtórzył. W indukcji zastosowano bazyliksymab 
oraz entanercept. Kontynuowano też leczenie 
immunosupresyjne rozpoczęte przy przeszcze-
pieniu nerki z zastosowaniem takrolimusu, 
mykofenolanu mofetylu i prednizonu. Zabieg 
transplantacji wysp trzustkowych polegał na 
infuzji wysp trzustkowych zawieszonych w spe-
cjalnym płynie zawierającym ludzkie albuminy 
i heparynę. Infuzji wysp dokonano poprzez 
cewnik wprowadzony przezskórnie i przezwą-
trobowo przez radiologa interwencyjnego do 
głównej gałęzi żyły wrotnej pod kontrolą ultra-
sonografii i fluoroskopii. Po przeszczepieniu 
wyspy podjęły funkcję, co potwierdzała obec-
ność peptydu C we krwi. 

Po niepowikłanym zabiegu choremu za-
lecono przyjmowanie insuliny w celu ochrony 
wysp trzustkowych przed nadmierną stymula-
cją metaboliczną w czasie wgajania się w tkan-
kę wątrobową. Osiągnięto stopniową redukcję 
dobowej dawki insuliny do około 10 jednostek 
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i obserwowano znacząco niższe zakresy glike-
mii. Badanie kontrolne w 75. dniu po zabiegu 
w teście stymulacyjnym ze standaryzowanym 
posiłkiem (Boost 360 ml) bez podawania insuli-
ny wykazało odpowiednio niski poziom glukozy 
na czczo (116 mg/dl) i po stymulacji w 90. mi-
nucie (89 mg/dl), z bardzo wysokim poziomem 
peptydu C (0,86 pmol/ml i 3,3 pmol/ml w tych 
samych punktach czasowych), co przedstawio-
no na rycinie 1. Wynik ten był lepszy niż rezultat 
tego samego testu przeprowadzonego w 7. dniu 
po zabiegu, co potwierdziło prawidłowe wgo-
jenia się wysp w tkankę wątrobową i właściwą 
ich funkcję (ryc. 1). Z tego względu choremu 
zalecono zaprzestanie stosowania insuliny. 
W następnych miesiącach HbA1c obniżała się 
stopniowo do poziomu 6,2 mg% po 6 miesią-
cach od transplantacji. Miesiąc później jednak 
HbA1c wzrosła do 7,6%, a ten sam test stymu-
lacyjny ze standaryzowanym posiłkiem wyka-
zał gorszą kontrolę glikemii (glukoza na czczo 
— 140 mg/dl) i nieco mniejszą wartość peptydu 
C na czczo i po stymulacji niż w 75. dniu, co po-
twierdziło utrzymującą się obecność wysp przy 
obniżonej ich funkcji (ryc. 1). Badanie krwi nie 
wykazało obecności przeciwciał anty-HLA mo-
gących świadczyć o odrzucaniu. Jako że wyspy 
są rozproszone w całej wątrobie, biopsja tego 
narządu nie pozwala na diagnostykę patomor-
fologiczną przeszczepionych wysp. 

Wobec tego w czerwcu 2015 roku chore-
mu po raz drugi przeszczepiono wyspy trzust-
kowe w ilości 535 312 IEQ. Dawcą był 28-letni 
mężczyzna, zmarły w wyniku urazu czaszkowo-
-mózgowego, o kompatybilnej z biorcą grupie 
krwi 0 i zgodnym jednym antygenie HLA B 
(5 antygenów niezgodnych; u biorcy nie stwier-

dzano przeciwciał anty-HLA w testach fazy 
stałej). Tym razem nie powtórzyły się żadne ze 
stwierdzanych przy wcześniejszych przeszcze-
pach niezgodności w obrębie antygenów HLA. 
Utrzymano leczenie takrolimusem i mykofe-
nolanem mofetylu, przejściowo zwiększając 
dawki obu leków, oraz kontynuowano podawa-
nie prednizonu w dawce 5 mg na dobę. Dodat-
kowo podano bazyliksymab oraz etanercept. 
Procedura ponownie przebiegła bez powikłań. 

Od czasu drugiego przeszczepienia wysp, 
przez ostatnie 2,5 roku, chory nie przyjmu-
je insuliny, wartości glikemii są prawidłowe, 
a HbA1c mieści się w zakresie 6–6,2%. Po-
dobnie funkcja nerki przeszczepionej jest sta-
bilnie dobra ze stężeniem kreatyniny 1 mg/dl. 
Nie stwierdza się białkomoczu. Obserwowano 
progresję miażdżycy tętnic kończyn dolnych 
wymagającą implantacji kolejnego stentu w le-
wej tętnicy podkolanowej, a na stopie rozwi-
nęło się owrzodzenie niedokrwienne, obecnie 
w trakcie leczenia, bez cech zapalenia kości. 
Retinopatia jest stabilna i nie wymagała in-
terwencji okulistycznej. Jakość widzenia po-
prawiła się wkrótce po pierwszym przeszcze-
pieniu wysp i po uzyskaniu lepszych wartości 
glikemii. Chory mógł zmniejszyć znacznie moc 
korekcyjną okularów. Od czasu przeszczepie-
nia wysp, przez ponad 3 lata, chory nie miał 
żadnych nowych objawów choroby wieńcowej 
oraz neuropatii i nie wymagał interwencji ani 
zmiany dawki leków. W dalszym ciągu nie ma 
żadnych przeciwciał anty-HLA we w krwi, nie 
obserwuje się też żadnych objawów odrzuca-
nia nerki lub wysp trzustkowych. Przeciwciała 
w stosunku do antygenów wszystkich trzech 
dawców w kolejnych powtarzanych cyklicznie 

Rycina 1. Stężenia glukozy (A) i peptydu C (B) w teście stymulacyjnym ze standaryzowanym posiłkiem
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oznaczeniach pozostają w dalszym ciągu ujem-
ne, jakkolwiek tylko u dwóch dawców powtó-
rzył się zaledwie jeden antygen HLA. 

PRZYPADEK 2 

Chory w wieku 39 lat — z cukrzycą typu 
1 od 20. roku życia, z PChN w stadium G5D 
w przebiegu nefropatii cukrzycowej, z wywia-
dem nadciśnienia tętniczego i nawracającej 
opryszczki, hemodializowany od 4 miesięcy 
z wykorzystaniem cewnika tunelizowanego 
założonego do prawego kąta żylnego — zo-
stał we wrześniu 2012 roku poddany zabiego-
wi przeszczepienia nerki od brata. Grupa krwi 
brata była zgodna z grupą krwi biorcy, a zgod-
ność w układzie HLA obejmowała po jednym 
zgodnym antygenie w A, B i DR (3 antygeny 
niezgodne). Zastosowano czterolekowy sche-
mat immunosupresji: glikokortykosteroidy, 
takrolimus (Prograf), mykofenolan mofetilu 
(CellCept), z indukcją bazyliksymabem. Bez-
pośrednio po zabiegu obserwowano diurezę 
około 1500 ml i obniżanie kreatyninemii. Cho-
ry nie wymagał zabiegów hemodializ. Przebieg 
pooperacyjny był niepowikłany. Kreatynina 
w dniu wypisu wynosiła 3,0 mg/dl, ale w ciągu 
2 tygodni obniżyła się do 1 mg/dl.

U chorego stwierdzano przewlekłe powi-
kłania cukrzycy o charakterze mikroangiopatii; 
poza nefropatią rozpoznawano również neuro-
patię. Z powodu proliferacyjnej retinopatii był 
kilkukrotnie poddawany laseroterapii. Cukrzy-
cowy obrzęk plamki oka lewego leczono dogał-
kowymi wstrzyknięciami przeciwciał przeciw 
śródbłonkowemu czynnikowi wzrostu. Wyko-
nane w ramach kwalifikacji do przeszczepienia 
nerki badania nie potwierdziły choroby wień-
cowej ani miażdżycy tętnic domózgowych czy 
kończyn dolnych. Chory ważył 85 kg, a jego 
BMI wynosiło 29,4 kg/m2. 

Miesiąc przed rozpoczęciem dializ pa-
cjent zaczął korzystać z pompy insulinowej 
zintegrowanej z systemem ciągłego moni-
torowania glikemii. Po zmianie sposobu le-
czenia HbA1c obniżyła się z 11% do 6,3%. 
Dobowe zapotrzebowanie na insulinę wy-
nosiło 70–90 jednostek. Jednak pomimo tak 
prowadzonego leczenia obserwowano duże 
wahania stężeń glukozy, a chory skarżył się 
na epizody ciężkiej hipoglikemii występują-
ce 1–3 razy w tygodniu. Ponadto zdarzały się 
niedocukrzenia z towarzyszącym splątaniem 
i niepamięcią oraz zaburzeniami widzenia. 
W związku z tym na początku 2013 roku, po 
3 miesiącach od przeszczepienia nerki, kiedy 

funkcja przeszczepionego narządu była sta-
bilnie dobra (z kreatyniną 1,0 mg/dl), chore-
mu zaproponowano przeszczepienie trzustki 
bądź wysp trzustkowych. Pacjent wybrał prze-
szczepienie wysp trzustkowych jako zabieg 
mniej inwazyjny, obarczony mniejszym ryzy-
kiem powikłań. Wcześniej został poinformo-
wany, że szansa na odstawienie insuliny jest 
mniejsza niż w przypadku przeszczepienia ca-
łej trzustki i może zaistnieć konieczność wy-
konania kolejnych infuzji wysp pochodzących 
od różnych dawców. 

W marcu 2013 roku choremu przeszcze-
piono wyspy trzustkowe w ilości 625 054 IEQ 
wyizolowane z trzustek od dwóch dawców: 
28-letniej kobiety oraz 47-letniego mężczyzny, 
którzy zmarli z powodu krwawienia wewnątrz-
czaszkowego i mieli zgodną z biorcą grupę 
krwi 0. W przypadku obu dawców wszystkie 
antygeny HLA były niezgodne; u chorego nie 
stwierdzano przeciwciał anty-HLA. W lecze-
niu immunosupresyjnym utrzymano takroli-
mus i mykofenolan mofetylu oraz prednizon. 
Dodatkowo podano bazyliksymab oraz eta-
nercept. Zrezygnowano z podania thymoglo-
buliny w obawie przed nadmierną immunosu-
presją, jako że chory miał często nawracającą 
opryszczkę. Wyspy podano w infuzji przez 
cewnik wprowadzony przezskórnie i przezwą-
trobowo przez radiologa interwencyjnego do 
żyły wrotnej pod kontrolą ultrasonografii i flu-
oroskopii. Po przeszczepieniu wyspy podjęły 
funkcję, co potwierdzała obecność peptydu C 
we krwi. Chory z czasem zmniejszył zapotrze-
bowanie na insulinę z 90 jednostek dziennie do 
20–30. Dzienny zakres wahań poziomów glike-
mii zmniejszył się znacznie z 30–300 mg/dl do 
80–160 mg/dl, a HbA1c ustabilizowała się na 
poziomie poniżej 7%. Najważniejsza z punktu 
widzenia chorego była poprawa jakości życia 
związana z całkowitym wyeliminowaniem epi-
zodów ciężkiej hipoglikemii. Lęk przed nagłą 
śmiercią w dzień lub nocy z powodu niedocu-
krzenia oraz napady zaburzeń świadomości 
paraliżowały życie pacjenta, jak również jego 
całej rodziny. Po transplantacji wysp dodat-
kowo znacznie zmniejszyły się ograniczenia 
dietetyczne związane z dietą cukrzycową; 
chory mógł sobie pozwolić na jedzenie pizzy 
i hamburgerów bez konieczności sprawdza-
nia stężeń cukru we krwi kilkanaście razy na 
dobę. Tak znacząca poprawa glikemii i jakości 
życia związana z przeszczepem wysp spowo-
dowała, że mężczyzna nie był zainteresowany 
ponownym przeszczepem wysp, proponowa-
nym w celu całkowitego wyeliminowania ko-
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nieczności przyjmowania insuliny. Do dzisiaj 
nie miał żadnych objawów choroby wieńcowej, 
miażdżycy tętnic kończyn dolnych lub szyj-
nych. Wymagał kolejnych zabiegów laserote-
rapii z powodu retinopatii. Trzy lata po prze-
szczepie miał wykrywalny peptyd C we krwi 
obwodowej wskazujący funkcje wysp. Przytył 
10 kg, co w połączeniu z insulinoopornością 
wywołaną przez przyjmowane steroidy spowo-
dowało większe zapotrzebowanie na insulinę 
i wzrost HbA1c do 8%. U chorego występują 
spadki stężeń cukru do 60–70 mg/dl, lecz po 
transplantacji wysp i w wyniku długo utrzymu-
jącej się dobrej kontroli glikemii odzyskał on 
świadomość hipoglikemii, tak więc występują 
obecnie równoczesne objawy niepokoju i po-
cenia się, które pozwalają mu na szybkie przy-
jęcie odpowiedniego posiłku. Obecnie chory 
rozważa kolejny przeszczep wysp. W dalszym 
ciągu przeciwciała anty-HLA nie są wykrywal-
ne, a funkcja nerki przeszczepionej jest stabil-
na, z kreatyniną 1,2 mg/dl. 

OMÓWIENIE

Przeszczepienie trzustki i wysp trzustko-
wych to obecnie jedyne metody pozwalające 
przywrócić fizjologiczne wydzielanie endo-
gennej insuliny. Przeszczepienie wysp trzust-
kowych do wątroby drogą żyły wrotnej jest 
metodą bezpieczną i stanowi minimalnie in-
wazyjną alternatywę dla przeszczepienia całej 
trzustki [1]. Odlegle wyniki metaboliczne po 
transplantacji wysp nie są jednak tak dobre 
jak w przypadku przeszczepienia całej trzust-
ki. Obecna technologia pozwala na izolację 
30–50% wysp z trzustki dawcy, w związku 
z czym biorca ostatecznie otrzymuje znacznie 
mniej wysp, niż jest ich w zdrowej trzustce. 
Z tego powodu, jeżeli udaje się nawet chore-
mu odstawić całkowicie insulinę, wydolność 
komórek β jest graniczna, a rezerwa meta-
boliczna — zmniejszona. Uzyskanie insulino-
niezależności, choć możliwe, zwłaszcza przy 
powtarzanych infuzjach wysp od kilku daw-
ców, nie jest głównym celem przeszczepienia 
wysp trzustkowych. Główny cel to dopro-
wadzenie do stabilnego przebiegu choroby, 
zminimalizowanie ryzyka wtórnych powikłań 
i wyeliminowanie zagrażających życiu epizo-
dów ciężkiej hipoglikemii przy zmniejszonym 
zapotrzebowaniu na insulinę lub bez insuliny. 
Dzieje się tak, ponieważ chorym poddawa-
nym procedurze przeszczepienia wysp trzust-
kowych nie można zagwarantować uzyskania 
trwałego efektu. Wynika to głównie z postę-

pującej utraty funkcji przeszczepionych wysp, 
nawet mimo doskonałej wyjściowej funkcji 
przeszczepionych komórek β. Jednak nawet 
w przypadku jedynie resztkowej funkcji wy-
dzielniczej przeszczepu chorzy nadal nie mają 
ciężkich, objawowych hipoglikemii, a kontro-
la glikemii jest łatwiejsza niż bez obecnych 
komórek β.

Z tego powodu wskazaniami do prze-
szczepienia wysp, jako małoinwazyjnej alter-
natywy dla przeszczepu całej trzustki, u cho-
rych z prawidłową funkcją nerek są: cukrzyca 
typu 1 z towarzyszącymi częstymi, ciężkimi 
epizodami hipoglikemii, bez objawów prodro-
malnych, z progiem odczuwania hipoglikemii 
poniżej 50 mg/dl przebiegającej z objawami 
niedocukrzenia centralnego układu nerwo-
wego (tj. zaburzenie świadomości, splatanie, 
drgawki, nagła śmierć — ryzyko śmiertelnej 
neuroglikopenii), z chwiejnym przebiegiem cu-
krzycy pomimo prób modyfikacji leczenia in-
suliną, ze złą kontrolą metaboliczną, z nawra-
cającymi kwasicami ketonowymi [2]. W tych 
przypadkach równocześnie z przeszczepem 
wysp chory rozpoczyna przyjmowanie leków 
immunosupresyjnych, których działania niepo-
żądane nie są obojętne, dlatego tak ważna jest 
odpowiednia selekcja pacjentów poddawanych 
tej procedurze. Wykazano, że przeszczepie-
nie wysp trzustkowych wiązało się z poprawą 
jakości życia jedynie u tych pacjentów, którzy 
przed procedurą skarżyli się na nieświadomość 
hipoglikemii i występowanie epizodów ciężkiej 
hipoglikemii uzależniających ich od pomocy 
osób trzecich. Chorzy ci nie byli w stanie prze-
widzieć i leczyć napadów hipoglikemii ani im 
zapobiec, co prowadziło do frustracji, depresji, 
utraty pracy, strachu przed prowadzeniem sa-
mochodu, a więc uniemożliwiało samodzielne 
funkcjonowanie i pełnienie funkcji w rodzinie. 
U chorych, u których chwiejny przebieg cu-
krzycy nie upośledzał codziennego funkcjo-
nowania, nie odniesiono korzyści w zakresie 
poprawy jakości życia [3]. Dlatego kluczem do 
zakończonej sukcesem kwalifikacji do prze-
szczepienia wysp trzustkowych, podobnie jak 
w przypadku innych procedur, wydają się real-
ne oczekiwania ze strony zarówno chorego, jak 
i kierującego lekarza. 

W przypadku gdy chory otrzymał wcześ-
niej przeszczep samej nerki lub innego narządu 
i już z tego powodu przyjmuje przewlekle leki 
immunosupresyjne, wskazania do transplanta-
cji wysp można rozszerzyć, jako że pacjent jest 
poddawany jedynie mało inwazyjnemu zabiego-
wi infuzji wysp, który ma minimalne ryzyko po-
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wikłań. U 10% chorych może dojść do krwawie-
nia z wątroby, które najczęściej wymaga jedynie 
transfuzji krwi, a tylko u 1% chorych — zabiegu 
operacyjnego. Zakrzepica żyły wrotnej wystę-
puje rzadko u około 3%, zwykle odcinkowo, 
w drobnych gałęziach żyły wrotnej, i nie ma zna-
czenia klinicznego; najczęściej ustępuje po za-
stosowaniu leczenia przeciwzakrzepowego bez 
następstw klinicznych. U większości chorych 
z cukrzycą typu 1 wymagających przeszczepie-
nia nerki obserwowano przewlekle niewłaściwą 
kontrolę glikemii. Po przeszczepieniu tego na-
rządu kontrola glikemii najczęściej się pogarsza 
wskutek przyjmowania steroidów oraz inhibi-
torów kacineuryny. Dlatego też transplantacja 
wysp po przeszczepieniu nerki może przynieść 
znaczne korzyści dla chorych w postaci lepszej 
kontroli glikemii i obniżenia HbA1c, co prowa-
dzi do zatrzymania lub ograniczenia postępu 
wtórnych powikłań cukrzycy, w tym również 
napadów hipoglikemii, miażdżycy, retinopa-
tii, neuropatii, a także nefropatii cukrzycowej 
w przeszczepionej nerce. 

Potwierdza to analiza opisanych przy-
padków. U obu chorych przeszczepy wysp 
trzustkowych wykonano wobec niepowodze-
nia zaproponowanych wcześniej metod lecze-
nia, to jest pompy insulinowej zintegrowanej 
z systemem ciągłego monitorowania glikemii 
(przypadek 2) oraz przeszczepienia trzustki 
(przypadek 1). Podanie wysp trzustkowych 
do wątroby drogą żyły wrotnej nie wiązało 
się z wystąpieniem powikłań. Po jednej infu-
zji wysp nie udało się uzyskać trwałej insuli-
noniezależności, ale nawet po utracie części 
funkcji wysp obydwaj chorzy odnosili wymier-
ną korzyść w postaci wyeliminowania unie-
możliwiających codzienne funkcjonowanie 
epizodów niedocukrzeń, w wyniku powrotu 
świadomości hipoglikemii. Wyraźnej popra-
wie uległa też kontrola metaboliczna mie-
rzona stężeniem HbA1c. Ustabilizowały się 
zmiany w przebiegu retinopatii i neuropatii. 
Funkcja nerki przeszczepionej w przypadku 
obu chorych pozostała stabilnie dobra, nie 
pojawił się białkomocz. Ponieważ nie wyko-
nywano biopsji protokolarnych, nie można 
ocenić, czy w nerce przeszczepionej rozwinęły 
się zmiany o charakterze nefropatii cukrzyco-
wej. Jakkolwiek sama nefropatia cukrzycowa 
rozwijająca się w przeszczepie nerkowym pro-
wadzi do schyłkowej niewydolności alograftu 
dopiero po kilkunastu latach, to działając 
wspólnie z innymi czynnikami może dodat-
kowo skrócić czas do wystąpienia schyłkowej 
niewydolności nerki przeszczepionej [4, 5].

Insulinoniezależność uzyskano tylko 
u chorego, który otrzymał dwie kolejne infuzje 
wysp trzustkowych (przypadek 1). Pozostaje to 
w zgodzie z opublikowanymi wcześniej wynika-
mi przeszczepień wysp trzustkowych u biorców 
nerki; chorzy, którzy otrzymali dwa kolejne 
przeszczepy wysp — w porównaniu z tymi, któ-
rzy otrzymali tylko jeden — częściej i dłużej po-
zostawali insulinoniezależni, w dwuletniej ob-
serwacji mieli lepszą funkcję przeszczepionych 
wysp mierzoną stężeniami peptydu C i niższe 
wartości HbA1c [6, 7]. Podobne wyniki uzyskano 
w innej grupie biorców wysp trzustkowych i ner-
ki w ponad siedmioletniej obserwacji [8]. 

Warto zauważyć, że pogorszenie i osta-
tecznie utrata funkcji przeszczepionych komó-
rek β była skorelowana ze wzrostem masy ciała. 
Wydaje się, że podobnie jak w cukrzycy typu 2,  
w przypadku zwiększenia insulinooporności 
kompensacyjna hiperinsulinemia prowadzi do 
wyczerpania możliwości wydzielniczych prze-
szczepionych komórek β. 

Warto też zwrócić uwagę, że przy ko-
lejnych transplantacjach (przeszczepienie 
nerki → przeszczepienie wysp trzustko-
wych → drugie przeszczepienie wysp trzustko-
wych), pomimo ekspozycji na liczne niezgodne 
antygeny HLA, nie obserwowano wytwarzania 
przeciwciał anty-HLA i narastania odsetka 
PRA. Nie obserwowano też pogorszenia funk-
cji nerki z powodu immunizacji i odrzucania. 
Czynnikiem odpowiedzialnym za taki wynik 
jest właściwe przyjmowanie przez chorego 
leków immunosupresyjnych, ciągłe utrzymy-
wanie odpowiedniego poziomu tych leków, 
co zabezpiecza chorych przed immunizacją 
i odrzucaniem [9]. Gdy przeszczepienie wysp 
trzustkowych wykonywano u chorych z prawi-
dłową czynnością nerek własnych (bez trans-
plantacji nerek), utrata funkcji wysp wiązała 
się z immunizacją biorcy, ponieważ zaprze-
stawano podawania leków immunosupresyj-
nych, co prowadziło do rozwoju przeciwciał  
anty-HLA [10]. Dodatkowo, u tych chorych 
toksyczność takrolimusa prowadziła z czasem 
do pogorszenia funkcji nerek własnych, lecz 
w mniejszym stopniu niż w grupie kontrolnej 
chorych z niestabilną cukrzycą oczekujących na 
przeszczep wysp mimo zoptymalizowanego le-
czenia insuliną [11]. Tak więc biorcy nerki, któ-
rzy przyjmują leki immunosupresyjne zapobie-
gające odrzuceniu przeszczepionego narządu, 
stanowią grupę chorych mogących odnieść naj-
większą korzyść z przeszczepienia komórek β,  
przy najniższym dodanym ryzyku skutków 
ubocznych. 
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STRESZCZENIE

Jednoczasowe przeszczepienie nerki i trzustki jest naj-
lepszą opcją terapeutyczną dla chorych z cukrzycą typu 
1 o chwiejnym przebiegu, ze źle kontrolowaną glikemią 
prowadzącą do schyłkowej niewydolności nerek i innych 
wtórnych powikłań cukrzycy. Kiedy jednak przeszczep 
trzustki nie jest możliwy lub dostępny dla chorego, trans-
plantacja wysp trzustkowych stanowi alternatywny, mi-
niinwazyjny zabieg, który umożliwia lepszą i łatwiejszą 
kontrolę glikemii, zabezpiecza przed progresją wtórnych 

powikłań cukrzycy oraz poprawia jakość życia chorego. 
W artykule przedstawiono dwa przypadki chorych po 
transplantacji nerki, u których przeszczepiono wyspy 
trzustkowe, co doprowadziło do normalizacji poziomów 
glukozy w osoczu oraz wartości hemoglobiny glikowanej 
(HbA1c), przy zachowaniu stabilnej i dobrej funkcji nerki 
przeszczepionej i poprawie jakości życia pacjentów. 
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Słowa kluczowe: cukrzyca typu 1 o chwiejnym 
przebiegu, przeszczepienie wysp trzustkowych  
po przeszczepieniu nerki

Piśmiennictwo

PODSUMOWANIE

Przeszczepienie wysp trzustkowych to 
metoda alternatywna i komplementarna wzglę-
dem przeszczepiania całej trzustki. Jako pro-
cedura minimalnie inwazyjna jest bezpieczną 
— nieobciążającą chorego metodą leczenia. 
Wydaje się optymalną formą postępowania 
szczególnie w wypadku pacjentów po prze-
szczepieniu nerki, już i tak otrzymujących le-
czenie immunosupresyjne zapobiegające od-
rzuceniu przeszczepionego narządu, ponieważ 
w tej sytuacji ryzyko dodane jest minimalne 
— zwłaszcza że funkcja nerki przeszczepionej 
pozostaje stabilnie dobra i nie obserwuje się 
narastania odsetka PRA, mogącego w przyszło-
ści utrudnić znalezienie dawcy w przypadku po-
trzeby retransplantacji organu. Przeszczepienie 
wysp trzustkowych po przeszczepieniu nerki 

pozwala na uzyskanie stabilnego przebiegu 
cukrzycy, zminimalizowanie ryzyka wtórnych 
powikłań i wyeliminowanie zagrażających ży-
ciu epizodów ciężkiej hipoglikemii. Z uwagi na 
to, że obserwuje się postępującą utratę funkcji 
przeszczepionych wysp, a insulinoniezależność 
jest w większości przypadków ograniczona 
w czasie, nawet mimo dobrej wyjściowej funkcji 
przeszczepionych komórek β uzyskanie insu-
linoniezależności nie powinno stanowić głów-
nego celu przeszczepienia wysp trzustkowych. 
Pacjent musi mieć świadomy udział w procesie 
decyzyjnym i znać możliwe do uzyskania realne 
korzyści oraz ryzyko związane z procedurą.

Przedstawione opisy przypadków dotyczą 
pacjentów poddanych zabiegom przeszcze-
pienia wysp trzustkowych i pozostających pod 
opieką zespołu prof. Piotra Witkowskiego 
z University of Chicago.
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