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ABSZTRAKT
Bevezetés: A vesetranszplantdcidt kévetd haldlozdsok csaknem 40%-a valami-
lyen cardiovascularis betegség miatt torténik, amelynek egyik fébb rizikéfaktora a
transzplantdcid utdni magas vérnyomds (PTHT), ami gyakran nem kerul felisme-
résre és kezelésre.

Beteg és mddszerek: Kutatdsunk sordn a PTHT el&forduldsi gyakorisdgdt és
kockdzati tényezdit vizsgdltuk, valamint a PTHT hatdsdt az allograft mikodésére.

Eredmények: Vizsgdlatunkban a PTHT eléforduldsdnak gyakorisdga 42% volt. A
rizikdfaktorokat vizsgdlva BMI, életkor, nemek ardnydban szignifikdns kilonbséget
nem taldltunk. A PTHT szignifikdnsan nagyobb ardnyban fordult elé a ciklosporint
szeddk korében (p=0,021), mint a takrolimuszt szedéknél. A vese funkcidjdt vizsgdl-
va a szérumkreatinin- (p=0,024), urea- (p=0,005) és eGFR- (p=0,036) értékek szignifi-
kdnsan kulonboztek a PTHT és a normdlis vérnyomdsu betegek kozott.

Megbeszélés: A transzplantdcidé utdn Ujonnan kialakult hypertonia allograftra
gyakorolt hatdsa mdr kordn megmutatkozik a vesefunkciondlis értékek romldsd-
ban. Ezért elengedhetetlennek tartjuk a vérnyomds rendszeres ellendrzését, szuk-
ség esetén a vérnyomdscsokkentd terdpia megkezdését.

Kulcsszavak: djonnan kialakult hypertonia, vesefunkciondlis vdltozdsok
Risk factors for post-transplant hypertension and its impact on graft function
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Abstract

Introduction: Cardiovascular diseases are the leading causes of death after kidney
transplantation, one of the major risk factors of which is post transplant hyperten-
sion (PTHT), which is often unrecognized and therefore untreated.

Material and methods: In this study, the incidence and risk factors of PTHT were
examined. The effect of blood pressure on graft function.

Results: The incidence of PTHT was 42%. Regarding the risk factors, no signifi-
cant difference was revealed. PTHT was significantly higher in cyclosporine users
(p=0.021), than in tacrolimus users. Significant differences were found in case of
renal function: serum creatinine (p=0.024), urea (p=0.005), and eGFR (p=0.036) in
patients with PTHT.

Discussion: The harmful effect of newly developed hypertension after transplan-
tation on the graft was seen after transplantation in renal function. Therefore, we
consider it essential to monitor blood pressure regularly and to start antihyperten-
sive therapy if necessary.
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Bevezetés

A poszttranszplantaciés hypertonia (PTHT) noéveli a cardio-
vascularis morbiditdst és mortalitast, valamint a graft funkcio-
romldsahoz vezet (1). A PTHT egyik legf6bb rizikéfaktora a ve-
setranszplantacié utdn alkalmazott immunszuppressziv terapia.
Az immunszuppressziv szerek szdamos mechanizmuson keresz-
tl befolyasoljdk a magas vérnyomast, beleértve a katecholamin
és endothelin 4ltal kivaltott érszlkulletet, a nitrogén-monoxid
altal kivaltott értdgulat gatldsat, valamint natriumot tartanak
vissza, amely hatdsok a ciklosporint (CsA) szed&knél kifejezet-
tebbek, mint a takrolimuszt (Tac) szedd betegek esetében (2).
A transzplantdcid utani hypertonia tartds fennalldsa esetén a

glomerularis filtracios rata (GFR) fokozatos csokkenése figyelhe-
t6 meg. A kalciumcsatorna-blokkoldk lehetnek a leghasznosabb
gyogyszerek a kalcineurin-inhibitorok altal kivaltott afferens
arteriola érszlkités enyhitésére. Az angiotenzinkonvertaléen-
zim-gatlok és angiotenzinreceptor-blokkoldk alkalmazésa to-
vabbra is vonzo stratégia sok transzplantalt beteg szdmara, de a
vesetranszplantacié utdni elsé hat hdnapban nem javasolt ezen
antihypertensiv szerek hasznalata, mivel csdokkenthetik a GFR-t,
valamint hyperkalaemiat és anaemiat okozhatnak (2).

Vizsgdlatunk elsédleges célja a transzplantacié utani PTHT
eléforduldsi gyakorisagédnak felmérése, kockazati tényez8inek,
valamint a vese allograft funkcidjara gyakorolt hatdsanak a vizs-
galata volt.

Ezt a dokumentumot magdncélra toltotték le az eLitMed.hu webportdlrdl. A dokumentum felhaszndldsa a szerzdi jog szabdlyozdsa ald esik.
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Tanulmanyunkat a Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont Re-
gionalis Humanbioldgiai Kutatasetikai Bizottsdga hagyta jéva
(18/2022. sz.). Minden péciens atfogd tajékoztatast kapott a
vizsgalatrol.

Beteg és modszer

Vizsgalatunkat a Szegedi Tudomanyegyetem Sebészeti Klinika-
jan végeztlk. A vizsgalatbdl kizarasra keriiltek azok a betegek,
akik nem jarultak hozza a vizsgalathoz, kordbban élé donoros
vesetranszplantacio tortént, transzplantacié 6ta kevesebb mint
harom év telt el, valamint 18 évesnél fiatalabbak voltak, igy 6sz-
szesen 69 beteg ker(lt a vizsgalatba bevonasba, akiknek atlagos
utadnkovetési ideje 6t év volt.

A PTHT-t az International Society of Hypertension ajanlasa
alapjan otthoni vérnyomasmérés (home blood pressure measure-
ment — HBPM) alapjan diagnosztizaltuk. Poszttranszplantacios
hypertoniardl akkor beszélink, ha a vérnyomas értéke (BP)
>135/85 Hgmm (3).

Betegeinknél vizsgaltuk a PTHT kockazati tényezdit, igy a
testtomegindexet (BMI), az életkort, a nemek kozotti aranyt, a
hidegischaemia-id6t (CIT) és a human leukocytaantigén- (HLA-
mis) egyezéseket.

Az alkalmazott immunszuppressziv szerek kozul a CsA
és a Tac hatadsat elemeztik a PTHT kialakulasara. 30 beteg
ciklosporinalapl, 39 beteg pedig takrolimuszalapi immun-
szuppresszidban részesilt. Ehgyomri vénas vérmintat vettiink,
amelynek soran vizsgaltuk a natrium-, kalium- és kalciumérté-
kek és a PTHT kozotti 6sszefliggéseket.

A vesefunkcio tekintetében a szérumkreatinin-, karbamid- és
glomerularis filtracids rata (eGFR-) értékek és a PTHT kozotti 6sz-
szefliggést elemeztik.

Transzplantdcid utdn alkalmazott
immunszuppresszio

Az alkalmazott immunszuppresszié beallitdsa mindig éhgyom-
ri, gyogyszerbevétel el6tti dllapotot jelent. Takrolimusz esetén,
kezdd dozis 0,20 mg/ttkg napi egyszeri ddzis, ezt kbvetSen az
éhgyomri vérvétel alapjan a hatodik hétig 10-15 ng/ml, a ha-
todik hét utan 5—10 ng/ml koz6tt optimalis a takrolimusz vér-
szintje. A ciklosporin-A kezd§ dézisa 8—10 mg/ttkg napi kétszeri
dozis. Ezt kdvetSen vérszinttdl fuggben, az elsé hénapig 150—
300 pg/ml, utdna 100-250 pug/ml az optimalis ciklosporin-A

vérszintje. Szteroid (metilprednizolon) adasara a kovetkezd
modon kerilt sor: a 0. nap a m(t&asztalon a keringés felen-
gedése elbtt kozvetlentl 500 mg iv., az elsé napon 125 mg iv.,,
a masodik napon 32 mg per os, a harmadik napon 24 mg per
0s, a 4-28. napon 16 mg per os, a masodik honapban 12 mg
per os, a harmadik hdnapban 8 mg per os, a negyedik—hatodik
honapban 4 mg per os. Ezt kdvetSen a doézist problémamen-
tes esetekben tovabb csokkentettilk. A mycofenolat mofetil
(MMF) dézisa napi 2 g volt két részletre elosztva, gastrointesti-
nalis tlinetek vagy leukopenia esetén azonban az adagot felé-
re, esetleg negyedére csokkentettiik.

Statisztikai mdédszer

A PTHT-atlagok 6sszehasonlitaséra Student-féle t-prébat, nem
normaleloszlas esetén Mann—Whitney- és Kruskal-Wallis-, a
kategorikus adatok esetén y?- és Fisher-féle egzakt probakat al-
kalmaztunk. A p<0,05 értéket tekintettlink szignifikdnsnak. Sta-
tisztikai szoftverként az IBM SPSS 26-ot alkalmaztuk.

Eredmények

Vizsgélatunk eredményeként 29 esetben diagnosztizaltak PTHT-t,
ami a betegek 42%-at jelentette. A PTHT kockazati tényezGit vizs-
gélva nem taldltunk szignifikdns kilonbséget a BMI (p=0,472), az
életkor (p=0,289), a HLA-mismatch (p=0,576) és a nemek ara-
nyaban (p=0,740) (1. tabldzat).

Az alkalmazott immunszuppressziv terapiat vizsgalva a
PTHT ardnya a CsA-t szedd betegeknél szignifikansan nagyobb
aranyban fordult el8, mint a Tac-ot szed6knél (CsA n=30/23 vs.
Tac n=39/15; p=0,021). Az ioneltéréseket vizsgélva (natrium
p=0,252, kdlium p=0,319 és kalcium p=0,423) nem taldltunk
szignifikans kilonbséget a PTHT-s és normalis vérnyomasu bete-
gek kozott, ellenben a vesefunkcids paraméterek tekintetében a
normal és a poszttranszplantacids hypertonias betegek kozott
szignifikans eltérést tapasztaltunk (szérumkreatinin p=0,024,
karbamid p=0,005, eGFR p=0,036) (2. tdbldzat).

Vérnyomas csokkentésére elséként kalciumcsatorna-blokkold
kezelést alkalmaztunk, amely a kalcineurin-inhibitorok afferens
arterioldra gyakorolt vasoconstrictiés hatdsat ellensulyozza.
Masodik vonalbeli szerként angiotenzinkonvergédléenzim-gatlét
(ACE) vagy angiotenzinreceptor-blokkolot (ARB) hasznaltunk.
Harmadik kombinacionak alfa-blokkolét adtunk, és amennyiben
szikséges volt, a terapiat béta-blokkoldval egészitettiik ki.

1. tdbldzat. Poszttranszplantdcids hypertonia rizikéfaktorai

RR 2135/85 Hgmm

RR <135/85 Hgmm

(n=29)
(Gtlag+SD)
BMI (kg/m?2) 31,7£1,6
Nem (n&/férfi) 13/16
Kor (év) 54,23+9,23
HLA-mismatch 2,4+0,45
CIT 11,03+1,57

(n=40)
(GtlagxSD)
29+1,9 0,472
18/22 0,740
52+8,23 0,289
2,9+1,13 0,567
9,72+2,38 0,623

BMI = body mass index; HLA = human leukocyte antigen; SD = standard deviation; CIT = hidegischaemia-idé
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2. tdbldzat. PTHT és a vesefunkcié kapcsolata

RR >135/85 Hgmm
(n=29)

Ndtrium (mmol/I) 135,45+7,43
Kdlium (mmol/I) 4,23+1,42
Kalcium (mmol/I) 2,20+0,67
Kreatinin (umol/l) 230,35+24,69
Urea (mmol/l) 15,78+2,74
eGFR (ml/min/1,73 m?) 39,23+10,23
Vizeletalbumin (mg/l) 28,46+6,89
Vizeletosszfehérje (mg/l) 38,53+7,45

Osszefoglalds

A PTHT incidencidja vesetranszplantdcié utdn 42% volt beteg-
anyagunkban, hasonléan mas klinikai vizsgalatokhoz, igy Kasiske
és munkatarsai (4) tanulmanyukban a PTHT el&fordulasi gyako-
risdga 43,5% és 54,6% kozott volt. A kockdzati tényez6k kozll a
BMI, a nemek kozotti arany, az életkor és a HLA-mismatch te-
kintetében szignifikdns kilonbséget nem talaltunk a csoportok
kozott. Szamos klinikai vizsgalat igazolta, hogy a szteroid dézisa-
nak gyors csokkentése, majd elhagydsa csokkenti a PTHT kiala-
kuldsénak rizikéjét (5). Ellenben azon betegeknél, akik fenntartd
ddzisban kaptak a szteroidot, valamint a kilok&dés kezelésére
nagy dozisu intravénds szteroid 10késkezelésben részesiltek, a
PTHT el&forduldsi gyakorisaga szignifikdnsan magasabb volt. A
kalcineurininhibitorok az afferens arteriola vasoconstrictigjan
keresztil jarulnak hozza a transzplantacié utdni hypertonia ki-
alakuldsahoz (6). Sajat klinikai vizsgdlatunkban nem taldltunk
szignifikdns kildnbséget az ioneltérésekben a PTHT-ban szenve-
dé betegek és a normotenzids betegek kozott, ellenben a vese-
funkcids paraméterek — Ugymint a szérumkreatinin, karbamid
és az eGFR — szignifikdnsan eltértek. Cosio és munkatarsai (7, 8)
végeztek egy tobbvaltozds analizist a veseallograft tulélésérdl,
amelyben 547 cadavervese-transzplantacion atesett beteget
vizsgaltak, és kimutatték, hogy kapcsolat van az 4tlagos artérias-
vérnyomasérték emelkedése (a transzplantdcié utdni elsé hat
hénapban) és az allograft funkciéjdnak romlasa kozétt (9, 10).

Osszefoglalva, a transzplantacid utan kialakult hypertonia
egyik legfébb rizikoéfaktora az alkalmazott immunszuppressziv
terdpia. A mar manifesztalddott PTHT az allograft funkcidjanak
a csokkenéséhez vezet, ezért nagyon fontosnak tartjuk a vér-
nyomas rendszeres monitorozasat és szlikség esetén vérnyo-
mascsokkentd terapia elinditdsat, amivel az allograft funkcidjat
hosszu tavon tudjuk meg6rizni (11, 12).

RR <135/85 Hgmm
(n=40)

140,83+4,23
4,92+1,07
2,87+0,39
167,28+12,39
9,6414,25
47,19+8,38
12,45+4,17
22,42+8,19

0,252
0,319
0,423
0,024
0,005
0,036
0,013
0,239
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