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S07 – Tran splan ta ci ja

S07-1

Krv pup ko vi ne kao iz vor ma tič nih sta ni ca

Golubić-Čepulić B

Za vod za kli nič ku tran sfu zio lo gi ju, Kli nič ki bol nič ki cen tar Zag reb,
Zag reb

S07 – Tran splan ta tion

S07-1

Co rd blood as a sour ce of stem cel ls

Golubić-Čepulić B

De par tme nt of Cli ni cal Tran sfu sio lo gy, Zag reb Uni ver si ty Hos pi tal
Cen ter, Zag reb, Croa tia

ta nja zat vo re nog ti pa is pi ta na je učes ta lo st (ni kad = 1, ri-
jet ko = 2, čes to = 3 i uvi jek = 4) po je di nih pos tu pa ka iz va-
na na li tič ke fa ze la bo ra to rij ske di jag nos ti ke uz pre ko di ra-
nje ne ga tiv nih pi ta nja. Od go vo ri na pi ta nja iz ra ža va ju se 
pros ječ nom oc je nom 1,0-4,0. Pi ta nja su po di je lje na u tri 
sku pi ne: kri te ri ji prih vat lji vos ti uzor ka (6 pi ta nja), pos tup-
ci va đe nja kr vi (6 pi ta nja), iz vješ ta va nje na la za (7 pi ta nja) i 
iz dvo je no je pi ta nje o bi lje že nju ne suk lad nos ti u ra du. Na 
upit nik je od go vo ri lo 144 is pi ta ni ka (27% ak tiv nih čla no-
va HKMB) pros ječ ne do bi me dijan (in ter kvar til ni ras pon) 
= 47 (26-65) go di na, 93% že na. Is pi ta ni ci su 57% dip lo mi-
ra ni i nženje ri me di cin ske bio ke mi je, 40% spe ci ja lis ti i 3% 
do cen ti i pro fe so ri. Far ma ceut sko-bio ke mij ski fa kul tet je 
zav r ši lo 96% is pi ta ni ka, 62% je dob re in for ma tič ke pis me-
nos ti. U la bo ra to ri ji ma pri mar ne zdrav stve ne zaš ti te (PZZ) 
ra di 40% is pi ta ni ka, 15% u la bo ra to ri ji ma op ćih bol ni ca, 
13% u spe ci ja lis tič kim bol ni ca ma, 12% u kli nič kim bol ni-
ca ma, 13% u kli nič kim bol nič kim cen tri ma te 7% u pri vat-
nim la bo ra to ri ji ma.
Re zul ta ti: Pros ječ na oc je na od go vo ra na sva pi ta nja u 
svih is pi ta ni ka iz no si X ± SD = 3,1 ± 0,4. Ne ma sta tis tič-
ki zna čaj ne raz li ke s ob zi rom na vr stu us ta no ve, stu panj 
usav r ša va nja i in for ma tič ku pis me no st, dok raz li ka s ob-
zi rom na spol i zav r šen fa kul tet ni je is pi ta na zbog iz ra zi te 
ne jed no li kos ti ras pod je le. Ne ma po ve za nos ti pros ječ ne 
oc je ne i do bi is pi ta ni ka. Pos to ji sta tis tič ki zna čaj na raz li ka 
iz me đu pros ječ ne oc je ne sve tri sku pi ne pi ta nja, prih vat-
lji vos ti uzor ka 3,3 ± 0,5 vs. pos tup ci va đe nja kr vi 2,8 ± 0,5 
vs. iz vješ ta va nje na la za 3,2 ± 0,5 (P < 0,001). Ne suk lad nos-
ti u ra du ni kad i ri jet ko bi lje ži 21%, a čes to i uvi jek 79% 
is pi ta ni ka.
Zak ljuč ci: Ia ko bi se pros ječ na oc je na 3,1 mog la bi se 
smat ra ti vi so kom, naj ni ža oc je na fa ze va đe nja kr vi po ka-
zu je pot re bu za do dat nom izob raz bom i kon tro lom ka ko 
ovog seg men ta ta ko i ci je le iz va na na li tič ke fa ze.

e-poš ta: lho no vic @ob pu la.hr

ng ano nymous ques tion nai re wi th 20 Li ke rt sca le ques-
tio ns to tes ti ng frequen cy (ne ver = 1, ra re ly = 2, of ten = 3, 
always = 4) of rep re sen ta ti ve pro ce du res of pre-a na lyti cal 
pha se wi th re co di ng of ne ga ti ve ques tio ns. An swe rs we-
re expres sed as ave ra ge gra de 1.0-4.0. The re we re three 
grou ps of ques tio ns: cri te ria of ac cep tan ce of sam ple (6), 
pro ce du res of phle bo to my (6), re por ti ng of re sul ts (7) and 
one se pa ra te ques tion about re cor di ng of no n-con for-
mi ty in wo rk. The ques tion nai re was com ple ted by 144 
sub je ct (ra te res pon se 27%) wi th me dian age 47 ran ged 
from 26 to 65 yea rs, 93% wo men. Sub jec ts we re 57% cli-
ni cal che mi st, 40% spe cia lis ts and 3% pro fes so rs; 96% of 
sub jec ts gra dua ted from Fa cul ty of Phar ma cy and Bioc-
he mis try; 62% had good com pu ter skil ls; 40% of sub jec ts 
wo rk in pri ma ry ca re la bo ra to ries, 15% in la bo ra to ries of 
ge ne ral hos pi ta ls, 13% in spe cial hos pi ta ls, 12% in cli ni-
cal hos pi ta ls, 13% in uni ver si ty hos pi tal cen te rs and 7% in 
pri va te la bo ra to ries.
Re sul ts: Ave ra ge gra de of all an swe rs in who le sub je ct 
group was X ± SD = 3.1 ± 0.4. The re was no diff  e ren ce re-
gar di ng type of la bo ra to ry and in sti tu tion, pro fes sio nal 
deg ree or com pu ter skil ls. The re was no cor re la tion be-
tween ave ra ge gra de and age. The re is sta tis ti cal ly sig ni-
fi  ca nt diff  e ren ce be tween ave ra ge gra de of three grou ps 
of ques tio ns: cri te ria of ac cep tan ce of sam ple 3.3 ± 0.5 vs. 
pro ce du res of phle bo to my 2.8 ± 0.5 vs. re por ti ng of re sul-
ts 3.2 ± 0.5 (P < 0.001). 21% of sub je ct ne ver or ra re ly re co-
rd non con for mi ties in wo rk whi le 79% of ten or always.
Con clu sion: Al thou gh ave ra ge gra de of 3.1 may see ms 
hi gh, the lowe st gra de of phlo bo to my pha se re vea ls the 
nee di ne ss for ad di tio nal edu ca tion on pri ma ry sam ple 
col lec tion and con trol of all no n-a na lyti cal pha ses.

e-mail: lho no vic @ob pu la.hr
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Pri mar ne imu no de fi  ci jen ci je nas ljed ni su po re me ća ji imu-
nos ti, obič no s lo šom prog no zom. Tran splan ta ci ja kr vot-
vor nih ma tič nih sta ni ca (TKMS) li je če nje je iz bo ra u mno-
gih bo les ni ka s pri mar nim imu no de fi  ci jen ci ja ma (PID), npr. 
bo les ni ka s teš kom sta nič no hu mo ral nom imu de fi  ci jen ci-
jom (SCID), Wis ko tt-Al dri ch sin dro mom (WAS), spol no ve-
za nim hi per IgM sin dro mom, kro nič nom gra nu lo ma toz-
nom bo les ti, Che dia k-Hi gas hi sin dro mom, spol no ve za-
nim lim fop ro li fe ra tiv nim sin dro mom, he mo fa go cit nim 
sin dro mi ma. Pr ve TKMS srod nog po du dar nog da ri va te lja 
u bo les ni ka s pri mar nim imu no de fi  ci jen ci ja ma uči nje ne 
su 1968. go di ne u tri bo les ni ka (dva s teš kom sta nič no hu-
mo ral nom ID/SCID, i jed nog bo les ni ka s Wis ko tt-Al dri ch 
sin dro mom/WAS). Od ta da pos tig nut je ve lik nap re dak 
u li je če nju bo les ni ka s pri mar nim imu no de fi  ci jen ci ja ma 
tran splan ta ci jom kr vot vor nih ma tič nih sta ni ca. Ne ko li ko 
čim be ni ka ut je ca lo je na po bolj ša nje is ho da TKMS: 1) po-
bolj ša nje teh ni ka ti pi za ci je tki va, 2) mo guć no st od re đi va-
nja sub po pu la ci ja i bro ja he ma to poet skih sta ni ca, 3) dos-
tup no st tran splan ta ta HLA-po du dar nih nes rod nih da ri va-
te lja (koš ta na srž, pe ri fer ne ma tič ne sta ni ce, um bi li kal na 
krv), 4) ma nje ag re siv ni pro to ko li u prip re mi bo les ni ka za 
tran splan ta ci ju s pos lje dič no ma njim bro jem kom pli ka ci ja 
u pos ttran splan ta cij skom raz dob lju. Važ ni čim be ni ci ko-
ji ut je ču na re zul tat li je če nja su dob bo les ni ka i nje go vo 
zdrav stve no sta nje. Ni ža ži vot na dob i od sut no st teš kih 
in fek ci ja, po se bi ce vi rus nih (her pes vi ru si, en te ro vi ru si) 
sma nju ju ri zik od kom pli ka ci ja u pos ttran splan ta cij skom 
raz dob lju. Naj po volj ni ji is hod za bo les ni ke s PID pos ti že 
se tran splan ta ci jom kr vot vor nih ma tič nih sta ni ca srod nog 
po du dar nog da ri va te lja, ko ja je us ješ na u oko 90% bo les-
ni ka s teš kom sta nič no hu mot ral nom imu no de fi  ci jen ci-
jom (SCID), spol no ve za nim hi per IgM sin drom, Wis ko tt-.
Aldrich sin dro mom i dru gim spol no ve za nim imu no de fi -
ci jen ci ja ma. Mo guć no st li je če nja tran splan ta ci jom kr vot-
vor nih ma tič nih sta ni ca po du dar nog srod nog dari va te lja 
je og ra ni če na. Tan splan ta ci ja kr vot vor nih ma tič nih sta ni-
ca dje lo mič no po du dar nog srod nog da ri va te lja u bo les-
ni ka sa SCI D-om po ve za na je sa zna čaj no od go đe nim i 
ne kom plet nim opo rav kom im u no loš kog sus ta va. Zbog 
dos tup nos ti kr vot vor nih ma tič nih sta ni ca nes rod nih da ri-
va te lja TKMS op ti ma lan je iz bor za li je če nje mno gih bo-
les ni ka s pri mar nim imu no de fi  ci jen ci ja ma. Iz bor od go va-
ru je ćeg da ri va te lja, li je če nje i kon tro la in fek ci ja, prip re ma 
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Tran splan ta ci ja kr vot vor nih ma tič nih sta ni ca 
u dje ce s pri mar nim imu no de fi  ci jen ci ja ma

Kelečić J
Kli ni ka za pe di jat ri ju, Kli nič ki bol nič ki cen tar Zag reb, Zag reb

S07-2

Hae ma to poe tic stem ce ll tran splan ta tion in 
pri ma ry im mu no de fi  cien cies

Kelečić J
Depar tme nt of Pe diat ri cs, Zag reb Uni ver si ty Hos pi tal Cen ter, Zag reb, 
Croa tia

Pri ma ry im mu no de fi  cien cies (PI Ds) are com plex con ge-
ni tal di sor de rs cha rac te ri sed by im pair me nt of in na te or 
adap ti ve immu ni ty, and usual ly a poor prog no sis. He ma-
to poie tic stem ce ll tran splan ta tion (HSCT) rep re sen ts a 
cu ra ti ve ap proa ch in ma ny of the se di sor de rs, in clu di ng 
se ve re com bi ned im mu no de fi  cien cies (SCI Ds), Wis ko tt-
Al dri ch syndro me, pha go cyte di sor de rs su ch as chro nic 
gra nu lo ma tous di sea se and leu co cyte ad he sion de fi  cien-
cy, Che dia k-Hi gas hi syndro me, he mop ha go cytic syndro-
mes, X-lin ked hyper IgM syndro me, X-lin ked lymphop-
ro li fe ra ti ve syndro me. The fi r st he ma to poe tic stem ce ll 
tran splan ta tion wi th du rab le suc ce ss in huma ns we re 
re por ted in 1968 in three pa tien ts wi th pri ma ry im mu-
no de fi  cien cies who re cei ved graf ts from HLA-mat ched 
sib lin gs (two wi th se ve re com bi ned im mu no de fi  cien cy, 
and one wi th Wis ko tt-Al dri ch syndro me).Since then sig-
ni fi  ca nt prog re ss has been ma de wi th HSCT for PI Ds. The-
re are se ve ral fac to rs that in fl uen ce the out co me of HSCT 
in PI Ds pa tien ts: 1) hi gh re so lu tion tis sue typi ng, 2) abi li-
ty to phe no type and quan ti ta te he ma to poe tic stem cel ls, 
3) avai la bi li ty of clo se ly mat ched un re la ted do nor bo ne 
mar row, pe rip he ral blood stem cel ls and co rd blood, 4) 
the ap li ca tion of re du ced in ten si ty con di tio ni ng re gi me-
ns pre-tran spla nt as so cia ted wi th sig ni fi  can tly re du ced 
ear ly po st-tran spla nt mor ta li ty. The mo st im por ta nt fac-
to rs are the age at tran spla nt and ge ne ral heal th of the 
pa tie nt. You ng age is as so cia ted wi th fewer co mor bi di-
ties and le ss freque nt pre-tran spla nt expo su re to her pes 
fa mi ly and en te ric vi ru ses, thus lowe ri ng the ris ks of re-
la ted po st-tran spla nt com pli ca tio ns. The op ti mal re sul ts 
of HSCT in pri ma ry im mu no de fi  cien cies ha ve lo ng been 
ob tai ned wi th re la ted HLA-i den ti cal do no rs. HSCT usi ng 
HLA-i den ti cal heal thy sib li ng do no rs can pro vi de cor-
rec tion of PI Ds su ch as SCID, Wis ko tt-Al dri ch syndro me 
(WAS) and ot her X-lin ked im mu no de fi  cien cies in ap proxi-
ma te ly 90% of the ca ses. This op tion is li mi ted to a mi no-
ri ty of pa tien ts. Tran splan ta tion from mis mat ched re la ted 
do no rs has been used wi th good re sul ts main ly in in fan ts 
wi th se ve re com bi ned im mu no de fi  cien cy, but has been 
as so cia ted wi th sig ni fi  can tly de layed or in com ple te im-
mu ne re con sti tu tion. Re ce nt da ta in di ca te that tran splan-
ta tion from mat ched un re la ted do no rs and co rd blood 
tran plan ta tion rep re se nt va lid al ter na ti ves, whi ch can 
be used in all for ms of se ve re pri ma ry im mu no de fi  cien-
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He pa ti tis C i or to top na tran splan ta ci ja jet re

Čo li ć-Cvr lje V

Kli ni ka za unu tar nje bo les ti, Kli nič ka bol ni ca Mer kur, Zag reb
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He pa ti tis C i or tho to pic li ver tran splan ta tion

Čo li ć-Cvr lje V

De par tme nt of In ter nal Me di ci ne, Mer kur Uni ver si ty Hos pi tal, Zag reb, 
Croa tia

bo les ni ka pri je tran splan ta ci je znat no ut je ču na po vo ljan 
is hod tran splan ta ci je kr vot vor nih ma tič nih sta ni ca u bo-
les ni ka s pri mar nim imu no def ci jen ci ja ma.

e-poš ta: jad ran ka.kelecic@zg.t-com.hr

cies. Op ti mal do nor choi se, mo ni to ri ng of in fec tion and 
preem pti ve treat me nt has re sul ted in a sig ni fi  ca nt im pro-
ve me nt for se ve re fo rm of pri ma ry im mu no de fi  cien cies.

e-mail: jad ran ka.kelecic@zg.t-com.hr

HCV in fek ci ja naj češ ća je in di ka ci ja za tran splan ta ci ju jet-
re u Eu ro pi: 40-60%. Is hod or to top ne tran splan ta ci je jet re 
(OTJ) zbog HCV in fek ci je je uni ver zal na vi rus na rein fek ci ja 
i re ci div he pa ti ti sa s prog re si jom u ci ro zu jet re. Učes ta lo st 
prog re si je bo les ti i teš kih ob li ka HCV kro nič nog he pa ti ti-
sa pos tO TJ u po ras tu su pos ljed njih go di na.
In di ka ci je za OTJ su: jet re na de kom pen za ci ja CTP > 7, ref-
rak tor ni as ci tes, en ce fa lo pa ti ja, pre bo lje li spon ta ni bak te-
ri jal ni pe ri to ni tis, kr va re nje iz va ri ko zi te ta jed nja ka una toč 
li je če nju. HCV i HCC na lis ti su bez jet re ne de kom pen za ci-
je, uz Mi lan ske kri te ri je: 1 tu mor ma nji od 5 cm, 3 tu mo ra 
ma nja od 3 cm, bez in va zi je u ve će kr vne ži le, bez ek stra-
he pa tal nih me tas ta za. Bo les ni ci ima ju prio ri tet s do dat-
nim MELD bo do vi ma 20-24 ko ji se po vi su ju sva ka 3 mje-
se ca. Pos ttran splan ta cij ski do la zi do HCV rein fek ci je i HCV 
RNA je po zi tiv na u se ru mu. 75% bo les ni ka raz vi je akut ni 
he pa ti tis kroz 6 mje se ci pos tO TJ, 80% kro nič ni he pa ti tis 
kroz 1-2 g, 30% ci ro zu kroz 5 go di na, < 10% FCH. Čim be-
ni ci po ve za ni s te ži nom, prog re si jom bo les ti i pre živ lja va-
njem pos tO TJ po ve za ni su sa do ma ći nom, vi ru som, oko-
li nom, do no rom. Pre i pos tO TJ vri jed nos ti HCV RNA su 
pre dik tor te ži ne obo lje nja jet re pos tO TJ. Do nor ski fak to ri 
po ve za ni s teš kim re ci di vom HCV: dob > 50, stea to za - lo-
ši ji is hod, pro lon gi ra no vri je me is he mi je, CMV koin fek ci ja.
Kor ti kos te roi di po ve ća va ju HCV vi re mi ju, a bo lu si su štet-
ni za pri mao ca. Ne ma raz li ke u te ži ni HCV re ci di va u od-
no su na te ra pi ju tak ro li mu som ili cik los po ri nom. MMF 
ne ma ut je ca ja na ra zi nu HCV RNA. Pret ran splan ta cij ska 
an ti vi rus na te ra pi ja da je se kod vi so kih vri jed nos ti HCV 
RNA pri je OTJ. An ti vi rus na te ra pi ja kod Chi ld B i Chi ld C 
ci ro ze se teš ko pro vo di i re zul ti ra sa SVR 13% kod ge no-
ti pa 1. An ti vi rus na te ra pi ja og ra ni če na je za Chi ld A ci ro-
zu. Preem ptiv na te ra pi ja 4-6 tje da na pos tO TJ je pro fi  lak-
sa, ali je sla ba an ti vi rus na efi  kas no st i lo ša pod noš lji vo st. 
Te ra pi ja za kro nič ni re ci di vi ra ju ći HCV he pa ti tis je kom-

HCV in fec tion in Eu ro pe and USA is the mo st com mon 
in di ca tion for li ver tran splan ta tion 40–60%. Out co me of 
HCV re la ted OLT is uni ver sal vi ral in fec tion and re cur re nt 
he pa ti tis C wi th prog res sion to cir r ho sis. The frequen cy 
of di sea se prog res sion and the ri sk for se ve re HCV he pa ti-
tis pos tO LT are in crea si ng in re ce nt yea rs.
In di ca tion for OLT are li ver de com pen sa tion CTP > 7, ref-
rac to ry as ci tes, en cep ha lo pat hy, his to ry of spon ta neous 
bac te rial pe ri to ni tis, va ri cel blee di ng un res pon si ve to 
treat me nt, hepa to cel lu lar car ci no ma. HCV + HCC coexis-
ten ce are lis ted in the ab sen ce of he pa tic de com pen sa-
tion ac cor di ng the Mi lan cri te ria: 1 no du le le ss than 5 cm, 
3 no du les le ss than 3 cm, ab scen ce of vas cu lar in va sion, 
ab sen ce of extra he pa tic me tas ta ses. Pts are gi ven ad ded 
prio ri ty wi th mi ni mum MELD sco re 22 that in crea ses eve-
ry three mon ths.
Pos ttran spla nt HCV re cur re nt in fec tion is evi de nt by 
reap pea ren ce of HCV in se rum, dec rea se of HCV RNA in 
an he pa tic pha se. HCV RNA le vel in crea ses ra pid ly 2 wee-
ks pos tO LT and is 10-20 fold hig her 1 year af ter OLT. 75% 
pa tien ts deve lop acu te hepati tis in 6 mon ths po st OLT, 
80% chro nic he patitis in 1-2 yea rs, 30% cir r ho sis in 5 yea rs 
and < 10% ac ce le ra ted FCH. Fac to rs in fl uen ci ng di sea se 
se ve ri ty, prog res sion and sur vi val pos tO LT are re la ted to 
ho st, vi rus, en vi ro me nt, do nor. PreLT and ear ly pos tLT vi-
ral loa ds are pre dic to rs of se ve re li ver di sea se. Hig her pre-
LT vi ral load – lower is pos tLT sur vi val.
Do nor fa ctors are: age > 50, stea to sis - wor se out co me, 
pro lon ged is che mic ti me, CMV coin fec tion. Cor ti cos te-
roi ds in crea se le ve ls of he pa ti tis C vi re mia in non tran spa-
nt HCV in fec ted pts and pos tO LT bo lu ses are har mful to 
HCV re ci pien ts. They in crea se HCV le ve ls. Cor ti cos te roi-
de treat me nt for re jec tion ha ve in crea sed ri sk of dea th. 
Grea ter im mu no sup res sion lea ds to mo re se ver pos tO LT 
HCV he pa ti tis. The re is no diff  e ren ce amo ng pa tien ts re-
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bi na ci ja PEG IFN + RBV. Do za IFN is ta kao u net ran splan-
ti ra nih, ri ba vi rin pre ma kli ren su krea ti ni na. Tra ja nje te ra-
pi je naj ma nje 6 mje se ci na kon ne ga ti vi zi ra nja HCV RNA. 
Vri je me uvo đe nja te ra pi je: akut ni he pa ti tis, kro nič ni HCV 
he pa ti tis, ko les tat ski fi b ro zan tni he pa ti tis. Mul ti dis cip li-
nar ni pris tup zbog op ti mi zi ra nja pu ne do ze. Upot re ba fi l-
gas tri ma (Neu po gen) zbog spr je ča va nja re duk ci je do ze ili 
pre ki da te ra pi je. Te ra pi ja od r ža va nja za FCH do SVR. Ra ni 
vi rus ni od go vor pre dik tor je SVR. Ve ća efi  kas no st kod no-
n-1-ge no ti po va. Ret ransplan ta ci ja se vr ši ru tin ski. Pre dik-
to ri lo ši jeg is ho da su: dob > 50, bi li ru bi ne mi ja, re nal na in-
su fi  ci jen ci ja, FCH, ra ni re ci div sa za ta je njem graf ta unu tar 
1 go di ne. U Kli nič koj bol ni ci „Mer ku r“ iz vr še no je 300 OTJ 
raz li či tih in di ka ci ja. Zbog HCV ci ro ze 41 bo les nik. 9 je um-
r lo na kon OTJ, 32 bo les ni ka ži vi 3 mje se ca do 6 go di na, u 
di je lu bo les ni ka pro vo di se te ra pi ja pe gi li ra nim in ter fe ro-
nom i ri ba vi ri nom. Kod 2 bo les ni ka iz vr še na je ret ran plan-
ta ci ja zbog re ci di va HCV ci ro ze.
Loš is hod HCV tran splan ti ra nih bo les ni ka pos ljed njih go-
di na po ve zan je sa svim pre i pos ttran splan ta cij skim fak-
to ri ma: do ma ći nom, do no rom, vi ru som, oko li nom, imu-
no sup re si jom, te ra pi jom kor ti kos te roi di ma, us pješ nos ti 
pre i pos tO TJ an ti vi rus ne te ra pi je, ret ran splan ta ci jom. Bo-
les ni ke s re ci di vom obo lje nja pot reb no je li je či ti an ti vi rus-
nom te ra pi jom pe gi li ra nim in ter fe ro nom i ri ba vi ri nom.

e-poš ta: ves na co liccvr lje @ya hoo.com

cei vi ng tac ro li mus or cyclos po rin. MMF treat me nt has no 
im pa ct on HCV le ve ls. Wi th hig her RNA le ve ls preO LT the-
re is 30% grea ter mor ta li ty. In cir r ho sis Chi ld B and C an ti-
vi ral the ra py is poor to le ra ted wi th se rious AE. SVR is on-
ly 13% in ge no type 1. An ti vi ral the ra py is li mi ted to Chi ld 
A cir r ho sis. Pos ttran spla nt an ti vi ral the ra py is preem pti-
ve the ra py for prop hylaxis is to le rab le but not effi    cie nt. 
The ra py for es tab lis hed HCV re cur ren ce is PEG IFN mo-
not he ra py or PEG IFN+RBV com bi na tion. Do se re duc tion 
of PEG IFN is 80% pa tien ts. Low ini tial do ses of ri ba vi rin 
are requi red wi th gra dual do se es ca la tion. Ret ran splan ta-
tion for HCV is rou ti ne. Poor out co me pre dic to rs are: age 
> 50, hi gh bi li ru bin, re nal fai lu re, FCH. In di ca tio ns for Re Tx 
is the re fo re wit hout con sen sus. In hos pi tal “Mer ku r” 300 
OLT we re per for med for diff  e re nt in di ca tio ns. 41 pts for 
HCV cir r ho sis. 9 pts died po st OLT, 32 pts li ves 3 mon ths 
to 6 yea rs. So me pts are trea ted wi th PEG IFN + RBV. 2 pts 
we re ret ran splan ted for HCV cir r ho sis re ci di ve.
In con clu sion the wor se out co me of HCV re la ted pa tien-
ts in re ce nt yea rs is as so cia ted wi th the all pret ran spla nt 
and pos ttran spla nt va riab les: ho st, do nor, vi ral, en vi ro-
me nt, im mu no sup res sion, cor ti cos te roid the ra py, suc ce ss 
of pre and pos tO LT an ti vi ral the ra py, ret ran splan ta tion.

e-mail: ves na co liccvr lje @ya hoo.com

S07-4

Imu no loš ki sta tus u tran splan ta ci ji so lid nih 
or ga na

Šif tar Z

Za vod za kli nič ku ke mi ju, Kli nič ka bol ni ca Mer kur, Zag reb

S07-4

Im mu ne pro fi  le in so lid or gan 
tran splan ta tion

Šif tar Z
Insti tu te of Cli ni cal Che mis try, Mer kur Uni ver si ty Hos pi tal, Zag reb,
Croa tia

Uvod: Tran splan ta ci ja je da nas ši ro ko prih va će na me to da 
iz bo ra u li je če nju pa ci je na ta s ter mi nal nim sta di jem bo-
les ti bub re ga, jet re, pan krea sa, ko ji mo gu pod ni je ti tran-
splan ta cij ski zah vat i du got raj no uzi ma nje imu no sup re-
siv ne te ra pi je, neop hod ne za pre živ ljenje pre sad ka i sa-
mog pa ci jen ta.
Pro sud ba op ti mal nog do zi ra nja kom bi ni ra ne te ra pi je, ini-
ci jal ne i te ra pi je od r ža va nja, je još uvi jek je dan od naj ve-
ćih prob le ma u tran splan ta ci ji bub re ga. Akut no od ba ci-
va nje mo že do ves ti do gu bit ka pre sad ka i vr lo je va žan ri-
zič ni fak tor za nas ta nak kro nič nog od ba ci va nja, pri če mu 
T lim fo ci ti ig ra ju važ nu ulo gu u pa to ge ne zi od ba ci va nja. 
U naj ma nju ru ku, ba rem od re đe ne lim fo cit ne sku pi ne bi 
mo ra le od ra ža va ti sli ku ak ti vi ra nih sta ni ca ko je se na la ze 

In tro duc tion: Tran splan ta tion is now wi de ly ac cep ted 
met hod of choi ce in the treat me nt of pa tien ts wi th ter-
mi nal sta ge kid ney, li ver, pan creas di sea se etc who can 
re si st tran splan ta tion pro ce du re and lo ng-te rm in ta ke of 
im mu no sup pres si ve the ra py, ne ces sa ry for gra ft sur vi val 
and the pa tie nt.
As ses sme nt of the op ti mal do sa ge of com bi ned the ra-
py, the ini tial and main te nan ce the ra py, is sti ll one of the 
grea te st prob le ms in kid ney tran splan ta tion. Acu te re jec-
tion may lead to gra ft lo st and it is an im por ta nt ri sk fac-
tor for the emer gen ce of chro nic re jec tion, in whi ch T cel-
ls play an im por ta nt ro le in the pat ho ge ne sis of re jec tion. 
At lea st cer tain grou ps of lympho cyte in cir cu la tion shou-
ld refl  e ct the ima ge of ac ti ve cel ls that are fou nd lo cal ly 
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lo kal no unu tar pre sad ka. Tre nu tač no ne pos to ji po je di-
nač ni bi ljeg ko ji bi si gur no pred vi dio od ba ci va nje izu zev 
PHD ana li ze bub rež ne biop si je i kon ti nui ra no pra će nje 
ras pod je le lim fo cit nih po pu la ci ja mo že ima ti kli nič ki zna-
čaj. Za di rek tno mje re nje efek tiv nog učin ka imu no sup re-
siv ne te ra pi je na sta nič noj ra zi ni ot pri je su ko riš te ni broj 
T lim fo ci ta i broj CD4+ T lim fo ci ta, om jer CD4/CD8, dvos-
tru ko po zi tiv na (CD3+CD4+CD8+) i dvos tru ko ne ga tiv na 
(CD3+CD4-CD8-) po pu la ci ja T lim fo ci ta, te broj ak ti vi ra-
nih T lim fo ci ta (CD25+).
Ma te ri jal i me to de: Ti je kom 2007. i 2008. go di ne 72 tran-
splan ti ra na pa ci jen ta u Kli nič koj bol ni ci „Mer ku r”, (54 bub-
reg, 13 bub reg/pankreas /SPKT/ i 5 bub reg/jetra /LKT/), 42 
muš kih i 30 že na, pros ječ ne do bi od 44 go di na (ras pon 
16-68), je pri mi lo kom bi ni ra nu, inici jal nu, pri je tran splan-
ta ci je: kor ti kos te roid, kal ci neu rin ski in hi bi tor, an ti-CD25 ili 
an ti ti mo cit ni glo bu lin i te ra pi ju od r ža va nja, pos li je tran-
splan ta ci je: kor ti kos te roid, kal ci neu rin ski in hi bi tor, an-
ti-CD25 ili an ti ti mo cit ni glo bu lin, mi ko fe no lat mo fe til. 
His to loš ki na laz in di ci ra ne biop si je bub re ga ti je kom pr-
ve go di ne je pot vr dio akut no od ba ci va nje u 27 pa ci jen ta 
(21 bug reg,4 SPKT, 2 LKT). Pro ve de no je vi šes tru ko od re-
đi va nje broj nos ti lim fo cit nih po pu lacija u ven skoj kr vi: T 
lim fo ci ta, B lim fo ci ta, NK sta ni ca, CD4+ i CD8+ T lim fo ci ta, 
ak ti vi ra nih T lim fo ci ta: CD25+, CD69+, CD127+, ak ti vi ra nih 
(CD25+) CD4 i CD8 T lim fo ci ta, i spe ci fi č ne po pu la ci je T 
lim fo ci ta, CD3+CD4+CD25hi gh+ me to dom pro toč ne ci-
to met ri je. Kvan ti fi  ka ci ja lim fo cit nih po pu la ci ja je ura đe na 
na pro toč nom ci to met ru EPICS XL, Coul ter, pre ma “li zi raj/
ne pe ri” stan dar dnom pos tup ku s FlowCou nt ka lib ra cij-
skim čes ti ca ma, uz uv je te či ta nja na ci to me ru pre ma pro-
to ko lu CD45/postranično ras pr še nje (SSC). Obi lje ža va nje 
sta ni ca je ura đe no sa di rek tno obi lje že nim pro tu ti je li ma 
za pro toč nu ci to met ri ju fi r me Bec kma n-Coul ter i Da ko. 
Re zul ta ti mje re nja su bi li u sug las ju i unu tar cilj nih vri jed-
nos ti unu tar nje i vanj ske kon tro le kva lie te UKNEQAS Im-
mu ne Mo ni to ri ng.
Re zul ta ti: Na kon in duk cij ske fa ze, oče ki va no se jav lja 
sma nje nje broj nos ti svih sku pi na lim fo cit ne po pu la ci je, 
pri če mu je pad dras tič ni ji ka da se prim je nju je an ti ti mo-
cit ni glo bu lin um jes to an ti-CD25. Ti je kom te ra pi je od r ža-
va nja pos tup no se jav lja opo ra vak is tih, do nor ma li za ci je 
unu tar 3 mje se ca, pri če mu ni je uo če na raz li či to st po na-
ša nja iz me đu 2 sku pi na pa ci je na ta. Broj ak ti vi ra nih CD25+ 
T lim fo ci ta ti je kom 1 mje se ca ras te i ug lav nom se na la zi u 
po pu la ci ji CD4+ T lim fo ci ta. Po pu la ci ja CD3+CD4+CD25hi-
gh+ je dio CD25 ak ti vi ra nih CD4+ T lim fo ci ta, a li te ra tur no 
ima po zi ti van efe kat na sta bil no st pre sad ka, za raz li ku od 
CD69+ ak ti vi ra nih T lim fo ci ta. Po zi tiv no st bi lje ga CD25+ 
na CD8+ se jav lja us po re do sa iz ra ža jem na CD4+ T lim-
fo ci ti ma i ta da go vo ri u pri log upal nim kom pli ka ci ja ma, 
ti pa in fek ci ja. Re zul ta ti mje re nja na EPICS XL su po nov lji-
vi i prov je re ni u prak si na dru gom ci to met ru, FC500, Bec-
kma n-Coul ter.

wit hin gra ft. So far, the re is no sin gle mar ker that wou ld 
sa fe ly pre di ct re jec tion exce pt PHD ana lysis of re nal biop-
sy, and con ti nuous mo ni to ri ng of lympho cyte po pu la-
tion dis tri bu tion may ha ve cli ni cal sig ni fi  can ce. To di rec-
tly mea su re the eff  ec ti ve im pa ct of im mu no sup pres si ve 
the ra py at the cel lu lar le vel pre vious ly we re used T ce ll 
num ber and the num ber of CD4+T lympho cytes, CD4/
CD8 ra tio, doub le po si ti ve (CD3+CD4+CD8+) and doub le 
ne ga ti ve (CD3+CD4-CD8-) po pu la tio ns of T lympho cytes, 
as the num ber of ac ti ve T lympho cytes (CD25+).
Ma te rial and met ho ds: Du ri ng 2007 and 2008 the re we-
re 72 tran splan ted pa tien ts in “Mer kur” Uni ver si ty Hos pi-
tal (54 kid ney, 13 kid ney/pancreas, /SPKT/ and 5 kid ney/
liver/LKT/), 42 ma le and 30 fe ma le, ave ra ge age 44 yea-
rs (ran ge 16-68), who ha ve re cei ved a com bi ned, ini tial, 
prior tran splan ta tion: cor ti cos te roi ds, cal ci neu rin in hi bi-
tor, eit her an ti-CD25 or po lyclo nal an tythymo cyte glo bu-
lin (ATG) and main te nan ce the ra py, af ter tran splan ta tion: 
cor ti cos te roi ds, cal ci neu rin in hi bi tor, eit her an ti-CD25 or 
po lyclo nal an tythymo cyte glo bu lin (ATG), mycop he no la-
te mo fe til. His to lo gi cal fi n din gs of in di ca ted re nal biop-
sy du ri ng the fi r st year has con fi r med acu te re jec tion in 
27 pa tien ts (21 kidney, 4 SPKT, 2 LKT). The mul tip le de-
ter mi na tion of the num ber of lympho cyte po pu la tio ns 
in ve nous blood: T lympho cytes, B lympho cytes, NK cel-
ls, CD4+ and CD8+ T lympho cytes, ac ti ve T lympho cytes: 
CD25+, CD69+, CD127+, ac ti va ted (CD25+) CD4 and CD8 T 
lympho cytes, and spe ci fi c po pu la tion of T lympho cytes, 
CD3+CD4+CD25hi gh+ was do ne usi ng fl ow cyto met ry. 
Quan ti fi  ca tion of lympho cyte po pu la tion is ma de on a 
fl ow cyto me ter Epi cs XL, Coul ter, ac cor di ng to “lyse/no 
wa sh” stan da rd pro ce du re wi th FlowCou nt ca lib ra tion 
par tic les, wi th the ana lyses con di tio ns ac cor di ng to CD45/
side scat ter pro to col (SSC). The stai ni ng has been do ne 
wi th an ti bo dies for fl ow cyto met ry, di rec tly co nju ga ted, 
by Bec kma n-Coul ter, and Da ko. Mea su re me nt re sul ts we-
re in ac cor dan ce and wit hin the tar get va lue of in ter nal 
and exter nal qua li ty as su ran ce pro gram me UKNEQAS Im-
mu ne Mo ni to ri ng.
Re sul ts: Af ter the in duc tion pha se, as expec ted, re du ci-
ng the num be rs oc cu rs in all grou ps in lympho cyte com-
par tme nt, wi th dras tic dec rea se when ATG was ap plied 
in stead of an ti-CD25. Du ri ng main te nan ce the ra py, gra-
dual ly re co ver of the sa me oc cu rs, un til nor ma li za tion 
wit hin 3 mon ths, whe re di ver si ty in be ha viour is not ob-
ser ved be tween the 2 grou ps of pa tien ts. Num ber of ac-
ti va ted CD25+ T lympho cytes grows du ri ng the 1 mon th 
and main ly is lo ca ted in po pu la tion of CD4+ T lympho-
cytes. Po pu la tion of CD3+CD4+CD25hi gh+ is a pa rt of 
CD25+ ac ti va ted CD4+ T lympho cytes, and ac cor di ng to 
li te ra tu re has a po si ti ve eff  e ct on the gra ft sta bi li ty un li-
ke CD69+ ac ti va ted T lympho cytes. Po si ti vi ty of CD25 on 
CD8+ oc cu rs in pa ral lel wi th the expres sion on CD4+ T 
cel ls, and then spea ks in fa vour of trea ti ng in fl am ma tion 
com pli ca tio ns, li ke in fec tion. The re sul ts of mea su re men-
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Zak lju čak: Lon gi tu di nal no pra će nje bro ja imu nos nih sta-
ni ca u cir ku la ci ji je ko ris no u proc je ni efi  kas nos ti imu no-
sup re siv ne te ra pi je na sta nič noj ra zi ni i opo rav ka pa ci-
jen ta na kon ki rur škog zah va ta u tran splan ta ci ji bub re ga, 
prem da ne do volj no os jet lji vo za pred ska zi va nje odba ci-
va nja pre sad ka.

e-poš ta: zo ran.siftar@hdmb.hr

ts on the Epi cs XL are re pea tab le and pro ven in prac ti ce 
to anot her cytome ter, FC500, Bec kma n-Coul ter.
Con clu sion: Lon gi tu di nal mo ni to ri ng the num ber of im-
mu ne cel ls in cir cu la tion is hel pful in as ses si ng the effi   -
cien cy of im mu no sup pres si ve the ra py at the cel lu lar le vel 
and the re co ve ry of pa tien ts af ter sur gi cal pro ce du res in 
kid ney tran splan ta tion, al thou gh in suffi    cien tly sen si ti ve 
for pre dic tion of gra ft re jec tion.

e-mail: zo ran.siftar@hdmb.hr

Pra će nje us pješ nos ti tran spla na ci je bo les ni ka spa da u in-
ter dis cip li nar ni za da tak kli ni ča ra i me di cin skih bio ke mi ča-
ra. U Kli nič koj bol ni ci „Mer kur” od 1998. g. uči nje no je 300 
or to top nih tran splan ta ci ja jet re (OLT) i 100 tran splan ta ci ja 
bub re ga, te je raz voj tran splan ta cij ske me di ci ne u na šoj 
Bol ni ci za si gur no dip ri nio ulas ku Hr vat ske u član stvo Eu-
rot ran splan ta od 5 mj. 2006. god.
La bo ra to rij ska me di ci na pra ti us pješ no st i/ili od ba ci va nje 
pre sad ka etab li ra nim „tran splan ta cij skim fol low-up pro-
to ko lom”, ko ji uk lju ču je: KKS, PV, PV-INR, fi b ri no gen, AST, 
ALT, GGT, ALP, ChE, bi li ru bin ukup ni i di rek tni, ukup ni ko-
les te rol, ukup ni pro tei ni, al bu mi ni, CRP, elek tro li ti u se ru-
mu (K, Na, Ca-u kup ni i io ni zi ra ni, mag ne zi j-u kup ni i io ni-
zi ra ni), ure ja, krea ti nin, glu ko za, pH i pli no vi u kr vi, ko ji je 
or jen ti ran na pra će nje op ćeg sta tu sa bo les ni ka, po se bi ce 
na jet re nu i bub rež nu fun kci ju.
Osim na ve de nih la bo ra to rij skih pret ra ga, vr lo je zna čaj no 
pra će nje uve de ne imu no sup re siv ne te ra pi je, ko ja u ovih 
bo les ni ka pred stav lja do ži vot nu te ra pi ju. Za sva kog bo-
les ni ka pot reb no je tit ri ra nje i uvo đe nje op ti mal ne i efi -
kas ne in di vi dual ne te ra pij ske do ze prim je nji va nih imu-
no sup re si va sa svr hom da se pos tig ne te ra pij ski cilj bez 
iz la ga nja kom pli ka ci ja ma imu no de fi  ci jen ci je kao što su: 
in fek ci ja, ma lig ni tet ili od ba ci va nje or ga na.
U tu svr hu u Za vo du za kli nič ku ke mi ju od re đu je mo slje-
de će imu no sup re si ve: in hi bi to re kal ci neu ri na (cik los po rin 
i tak ro li mu s); se lek tiv ne imu no sup re si ve - si ro li mus (dru-
gu ge ne ra ci ju imu no sup re siv nih li je ko va ko ji dje lu ju na 
imu no fi  li ne i omo gu ća va ju al ter na ti vu stan dar dnoj imu-
no sup re siv noj te ra pi ji); kao i od re đi va nje in hi bi to ra sin-

S07-5

Pra će nje imu no sup re siv ne te ra pi je
tran splan ti ra nih bo les ni ka

Ož va ld I, Šu ri na B

Za vod za kli nič ku ke mi ju, Kli nič ka bol ni ca Mer kur, Zag reb

S07-5

Mo ni to ri ng of im mu no sup pres sed the ra py 
in tran spla ted pa tien ts

Ož va ld I, Šu ri na B

Insti tu te of Cli ni cal Che mis try, Mer kur Uni ver si ty Hos pi tal, Zag reb,
Croa tia

Moni to ri ng of suc ces sful tran splan ta tion is an in ter dis cip-
li na ry ta sk of cli ni cia ns and me di cal bioc he mis ts. In Mer-
kur Uni ver si ty Hos pi tal 300 or tho to pic li ver tran splan ta-
tio ns (OLT) and 100 kid ney tran splan ta tio ns ha ve been 
per for med sin ce 1998. The re fo re, we stron gly be lie ve 
that the de ve lop me nt of tran splan ta tion me di ci ne in our 
hos pi tal has con tri bu ted to the Croa tian mem ber ship in 
Eu rot ran spla nt sin ce May 2006.
La bo ra to ry me di ci ne mo ni to rs the suc ce ss and/or re jec-
tion of tran spla nt by es tab lis hed “tran splan ta tion fol low-
up pro to co l“ whi ch in clu des CBC, PT, PT-INR, fi b ri no gen, 
AST, ALT, GGT, ALP, ChE, to tal and di re ct bi li ru bin, to tal 
cho les te rol, to tal pro tei ns, al bu mi ns, CRP, se rum elec tro-
lytes, (K, Na, to tal and io ni zed Ca, to tal and io ni zed Mg), 
urea, crea ti nin, glu co se, pH and blood gas ses, di rec ted 
towar ds fol low-up of ge ne ral pa tien t’s sta te, es pe cial ly 
towar ds li ver and kid ney fun ction.
Be si de the se tes ts mo ni to ri ng of im mu no sup pres sed the-
ra py is ve ry im por ta nt, whi ch mea ns li fe lo ng the ra py for 
the se pa tien ts. Ea ch pa tie nt nee ds tit ra tion and in tro duc-
tion of the op ti mal and effi    cie nt the ra py do sa ge of ap-
prop ria te im mu no sup pres si ve wi th pur po se to ac hie ve 
the the ra peu tic goal wit hout expo si ng pa tie nt to im mu-
no de fi  cien cy com pli ca tio ns li ke in fec tio ns, ma lig nan cy or 
or gan re jec tion.
The re fo re, in our De par tme nt of Cli ni cal Che mis try we 
de ter mi ne fol lowi ng im mu no sup pres si ves: cal ci neu rin 
in hi bi to rs (cyclos po rin and tac ro li mus), se lec ti ve im mu-
no sup pres si ves – si ro li mus (the se co nd ge ne ra tion of im-
mu no sup pres si ve dru gs whi ch aff  e ct im mu no fi  li ns and 
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te ze nuk leo ti da: mi ko fe no lat, ko ji se prim je nju ju u ob li ku 
mo no va len tne ili po li va len tne kom bi ni ra ne te ra pi je.
Imu no sup re si vi se lek tiv nim i spe ci fi č nim dje lo va njem na 
sta ni ce imu nog sus ta va, po se bi ce T lim fo ci te, dr že te sta-
ni ce u sta nju to le ran ci je pre ma pre sad ku. Vr lo ve li ka va-
ri ja bil no st u bio ras po lo ži vos ti i dis tri bu ci ji uv je tu je kon ti-
nui ra no mje re nje kon cen tra ci je li je ka u cir ku la ci ji jer sva-
ki imu no sup re siv ima svoj te ra pij ski ras pon unu tar us kih 
gra ni ca i do za se tit ri ra pre ma izmje re noj ra zi ni u cir ku-
la ci ji.
Go re na ve de ne la bo ra to rij ske pret ra ge ne mo gu raz li-
ko va ti prom je ne nas ta le us li jed akut nog od ba ci va nja ili 
dis fun kci je pre sad ka dru ge etio lo gi je, kao što ne mo gu 
od re di ti stu pa nj-te ži nu od ba ci va nja. S to ga ko nač ni od-
go vor da je his to loš ki na laz kao „zlat ni stan dar d“, ko ji ni je 
uvi jek mo guć, te je za to pra će nje is ho da tran splan ti ra nog 
bo le snika in ter dis cip li nar ni za da tak.
U na šem Za vo du od re đu ju se: cik los po rin od 1998. g. 
(FPIA), tak ro li mus od 2002. g. (MEIA), eve ro li mus (FPIA) od 
2006.-2008. g., si ro li mus od 2008. g. (MEIA) i mi ko fe no lat 
od 2006. g. (EMIT).
Od 300 O LT-a, ukup no jed no go diš nje pre živ lje nje je 85% 
te vi še go diš nje pre živ lja va nje od 80%, što je us po re di vo s 
dru gim tran splan ta cij skim cen tri ma u Eu ro pi. Tran splan-
ta ci je jet re su iz vr še ne uz poš ti va nje svih kri te ri ja Eu rot-
ran splan ta (oda bir pa ci je na ta), u bo les ni ka raz li či tih jet re-
nih obo lje nja: al ko hol ne bo les ti jet re, obo lje nja izaz va nih 
in fek ci jom he pa ti tis C vi ru som, pri mar nom bi li jar nom ci-
ro zom, krip to ge nim obo lje nji ma jet re, he pa to ce lu lar nim 
kar ci no mom, me ta bo lič kim de fi  ci tom al fa-1-an tit rip si na, 
sin dro ma Bu dd Chia ri, me zen hi mal nog he man gioen do-
te lio ma, neal ko hol nog stea to he pa ti ti sa, au toi mu nog he-
pa ti ti sa, Wil so no ve bo les ti.
Ko nač ni nam je cilj uz ru tin ski fol low-up go re na ve de ne 
imu no sup re siv ne te ra pi je ko ja se prim je nju je u bo les ni-
ka tran splan ti ra nih u Kli nič koj bol ni ci „Mer kur” po nu di ti 
„op ti mal ni al go ri tam” imu no sup re siv ne te ra pi je po bo les-
ni ku u ko re la ci ji sa kli nič kom efi  kas noš ću u pred vi đa nju 
akut nog ili kro nič nog od ba ci va nja pre sad ka.
Na os no vu do bi ve ne di jag nos tič ke efi  kas nos ti od re đi-
va nja „kri tič nih li je ko va”, tj. imu no sup re si va even tual no 
dop ri nje ti pos tav lja nju ko nač nog ci lja ka ko za kli ni ča ra 
ta ko i za me di cin skog bio ke mi ča ra, a to je do bar is hod 
tran splan ti ra nog bo les ni ka.

e-poš ta: ioz vald@gmail.com

enab le the al ter na ti ve to the stan da rd im mu no sup pres-
si ve the ra py); as we ll as es ti ma tion of nuc leo ti de synthe-
sis in hi bi to rs: mi co fe no la te, ap plied as com bi na tion of 
mono- or po lyva le nt the ra py.
By its se lec ti ve and spe ci fi c im pa ct on cel ls of im mu ne 
system, es pe cial ly on T-lympho cytes im mu no sup pres si-
ves pro vi de to le ran ce to the se cel ls to the tran spla nt. Due 
to stro ng va ria bi li ty in bioa vai la bi li ty and dis tri bu tion it is 
ne ces sa ry con ti nuous ly to mea su re drug con cen tra tio ns 
in cir cu la tion, be cau se eve ry im mu no sup pres si ve has its 
the ra peu tic ran ge wit hin nar row li mi ts and the do sa ge is 
tit ra ted by the mea su red le ve ls in cir cu la tion.
Men tio ned tes ts can not diff  er be tween chan ges cau sed 
by acu te re jec tion and tran spla nt dysfun ction of ot her 
etio lo gy, nor can they de ter mi ne the se ve ri ty of re jec tion. 
The re fo re, the fi  nal an swer is pro vi ded by his to lo gi cal te-
st met hod as gol den stan da rd whi ch is not always pos-
sib le. That is what ma kes the fol low-up of a tran splan ta-
tion outcome an in ter dis cip li na ry ta sk.
In our De par tme nt we de ter mi ne le ve ls of: cyclos po rin 
sin ce 1998 (FPIA), tac ro li mus sin ce 2002 (MEIA), eve ro-
li mus (FPIA) 2006-2008, si ro li mus sin ce 2008 (MEIA) and 
mi co fe nolat sin ce 2006 (EMIT).
From 300 OLT the ove ra ll one year sur vi val ra te was 85% 
and sur vi val ra te for se ve ral yea rs was 80% what con cu rs 
wi th re sul ts from ot her Eu ro pean tran splan ta tion cen te-
rs. Li ver tran splan ta tio ns we re per for med com ple te ly in 
con cor dan ce wi th Eu rot ran spla nt cri te ria (pa tie nt se lec-
tion) on pa tien ts wi th diff  e re nt li ver di sea ses: al co ho l-in-
du ced li ver di sea se, li ver di sea ses cau sed by He pa ti tis C 
vi rus in fec tion, pri ma ry bi lia ry cir r ho sis, crip to gen li ver 
di sea se, he pa to cel lu lar car ci no ma, me ta bo lic al pha 1 an-
tit rip sin de fi  cien cy, Bu dd-Chia ri syndro me, me sen chymal 
he man gioen dot he lio ma, no nal co ho lic stea to he pa ti tis, 
au toim mu ne he pa ti tis, Wil so n’s di sea se.
Our fi  nal goal is sup por ted by rou ti ne fol low-up of im mu-
no sup pres si ve the ra py whi ch is al rea dy in usa ge in Mer-
kur Uni ver si ty Hos pi tal to off  er the “op ti mal al go rit hm“ of 
im mu no sup pres si ve the ra py for a pa tie nt in cor re la tion 
wi th cli ni cal effi    cien cy in pre dic tion of acu te or chro nic 
tran spla nt re jec tion.
Ba sed on diag nos tic effi    cien cy in de ter mi na tion of “cri-
ti cal drug s“, i.e. im mu no sup pres si ves, we wou ld li ke to 
con tri bu te to the fi  nal goal set ti ng for cli ni cia ns as we ll as 
for me di cal bioc he mis ts and this goal is a suc ces sful out-
co me of a tran splan ta tion.
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