CARACTERISTICA
PACIENTILOR INCLUSI
IN LISTA DE ASTEPTARE
PENTRU TRANSPLANTUL DE FICAT
DIN REPUBLICA MOLDOVA

Rezumat

Introducere: Transplantul hepatic (TH) reprezintd singura
metodd de tratament in stadiul terminal al bolii hepatice. In
Republica Moldova, din cauza numarului redus de donatori
efectivi, lista de asteptare (LA) pentru transplant hepatic
continud sd se extindd. Acest studiu isi propune sd analizeze
particularitdtile listei de asteptare pentru transplant hepatic
in functie de datele demografice, etiologice si particularitdtile
clinice. Materiale si metode: In studiul retrospectiv,
observational si descriptiv, au fost inclusi pacientii din lista
de asteptare pentru transplant hepatic in perioada februarie
2013- aprilie 2022. Variabilele analizate au inclus vdrsta,
genul, scorul MELD-Na la momentul includerii, indicele
de masa corporald (IMC), etiologia bolii, rata mortalititii
in cadrul listei si rata de transplant. Rezultate: In perioada
de referintd, in lista de asteptare TH au fost inclusi 246 de
pacienti. Doar 61 (25%) dintre acestia au fost supusi trans-
plantului. Principala indicatie pentru transplantul hepatic a
fost boala hepatica avansatd (BHA) de etiologie virald in 80,7
%. Au predominat barbatii (60,56 %), avind o medie de virstd
de 47,7 + 9,6 ani. Durata medie de asteptare a pacientilor a
fost de 816,49 de zile + 880,405. Media scorului MELD-Na la
includere a constituit 12,22 puncte. Concluzie: In Republica
Moldova, boala hepaticd avansatd de etiologie virald este
principala indicatie de includere in lista de asteptare (LA)
pentru transplant hepatic. Acesti pacienti au prezentat un scor
MELD-Na mai redus la includere, dar cu o ratd mai mare de
decompensare si deces pe lista de asteptare.

Cuvinte-cheie: transplant hepatic, lista de asteptare, boala
hepatica avansatd

Summary

Characteristics of candidates from the waiting list for liver
transplantation in the Republic of Moldova

Abstract: Liver transplantation (LT) is the most efective
method of treatment of end-stage liver disease. Due to the
low number of effective donors, the number of patients on
the waiting list (WL) in the Republic of Moldova continues
to increase. We aimed to analyze the particularities of the
candidats from waiting list for liver transplantation accord-
ing to demographic, etiological and clinical data. Materials
and methods: In retrospective, observational, descriptive
study have been included candidats from the waiting list
for LT in period between February 2013 and April 2022.
Variables analyzed were: age, gender, MELD-Na score, BMI,
etiology of end-stage liver disease, mortality and trans-
plantation rates from the waiting list. Results: 246 patients
were included in the waiting list for LT during the baseline
period. Only 61 (25%) of these were transplanted. The main
indication for liver transplantation was advanced liver dis-
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ease (ALD) of viral etiology in 80.7%. Males predominated
(60.56%), with a mean age of 47.7 + 9.6 years. The mean
follow-up duration of patients was 816,49 days + 880.405.
The mean MELD-Na score at inclusion was 12.22 points.
Conclusion: Advanced liver disease of viral etiology is the
main indication for inclusion in the waiting list (WL) in our
transplant center. These patients have a lower MELD-Na
score at inclusion but a higher rate of decompensation and
death on the waiting list.

Keywords: liver transplant, waiting list, advanced liver disease

Pesrome

Xapaxkmepucmuxu nucma o#udaHus MpaHcniaHmanyuy
neuenu 6 Pecny6nuxe Monoosea

Annomauvus: Tpancnaanmayus neveHuy sS61emcs eouH-
CMBEHHVIM Memo0oM eueHUss 3a00/1e6AHUTL NeueHl 6
KoHeuHoll crmaduu. B céasu ¢ oepanuuennvim wucnom agp-
pekmusHbIX 0OHOPOB, KONUUECNE0 NAUUEHIN06 6 JIUCte
oxuoanus (J10) 6 Pecnybnuxe Mondosa npodonxaem
pacmu. Hacmosujee uccnedosanue HanpasneHo Ha aua-
JIU3 0cOOeHHOCMell TUCA OKUOAHUS MPAHCNIAHMAUUU
neueHu ¢ y4emom 0emozpaPu1ecKux, dMuon02UHecKUx u
KnuHuveckux danHoix. Mamepuanvi u memoovt: B xode
pempocheKmuHoeo, 00cepsayUOHH020 U ONUCAMENbHO20
UCCT1e008aHUS ObLIU NPOAHATIUSUPOBAH MEOUUUHCKUE KAP-
Mol NAYUEHIN 08, BKIIIOUEHHBIX 6 IUCTN OHUOAHUS 8 NePUo0
¢ gpespansi 2013 no anpenv 2022 zoda. Paccmampusaemvie
nepemeHrHbvle BK0UANIU B03PACH, NOJ, OUEHKY 1O WKae
MELD-Na npu éxmouenuu, unoexc maccot mena (VIMT),
SMUOTIO2UI0 3000718 AHUS, CMEPIMHOCHb 6 TIUCIE OHUOAHUS
u yacmomy mparcnaanmayuu. Pesynomamui: B uccnedy-
emolil nepuod 6 nucm oxcudanus TII 6vino exnouero 246
nayuenmos. Tpancnaaumuposano monvko 61 (25%) u3
Hux. OCHO8HbIM NOKA3AHUEM 07151 MPAHCHAGHMAUUU Nede-
Hu 6 80,7% cnyuaes 6vin0 npozpeccupyroujee 3a6onesanue
newenu (I13I1) supycroii smuonozuu. Cpedu nayueHmos
npeobnadanu myxcuunvt (60,56%), cpedHuti sopacm xomo-
poix cocmasun 47,7 + 9,6 nem. Cpedusiss npodonicumenn-
HOCMb HAbM00eHUs 3a navueHmamu cocmaduna 816,49
Oneil + 880,405. Cpednuii 6ann no wixane MELD-Na npu
ekmoueHuu cocmasun 12,22. 3axnouenue: Pacnpocmpa-
HeHHoe 3a0071e6aHUe neveHU BUPYCHOLE IMUOT02UU ABTAENCS
OCHOBHVIM NOKA3AHUEM OIS BKTIIOUEHUS 8 TIUCT OHCUOAHUS
6 Pecny6nuxe Mondosa. Y smux nayuenmos Habmooaemcs
6onee nHuskuii nokazamenv MELD-Na npu éknwoueHuu, Ho
6onee 8bICOKASA HACOMA 0EKOMNEHCAUUU U CMEPMHOCTNU
8 J1UCHIE OHUOAHUSL.

Kmiouesvie cnoéa: mpancnniaumayus neuenu, Tuctm oxu-
Oanus, npoepeccupyroujee 3a6onesanue neveHu




Introducere

Conform datelor Organizatiei Mondiale a
Sanatatii (OMS), in ultimii 20 ani, mortalitatea cauzata
de ciroza hepaticd a inregistrat o crestere constanta.
in tarile dezvoltate economic, ciroza hepaticd (CH)
se numara printre cele sase principale cauze de
deces. In cazul cirozei hepatice compensate rata de
supravietuire la 10 ani constituie 47%, iar in cazul
cirozei decompensate ramane intre 16-21 % la 5
ani, iar peste 75% din bolnavi mor in acest interval
de timp. Studiile longitudinale efetuate pe pacientii
netratati pentru CH indica faptul ca, la 5 ani dupa
diagnostic, incidenta cumulativa a dezvoltarii cirozei
variaza intre 8% si 20%. Anual, in lume se inregis-
treaza circa 10 milioane de persoane infectate cu
hepatite virale, rezultand ulterior aproximativ 100
de mii de cazuri de hepatita fulminanta, 400 de mii
de cazuri de hepatita cronica si 700 de mii de cazuri
de ciroza hepatica. Ciroza hepatica reprezinta stadiul
final comun al numeroaselor maladii hepatice, fiind
considerata in Republica Moldova a treia cauza prin-
cipala de deces. Transplantul hepatic este considerat
drept tratamentul de electie in cazurile de patologie
hepatica in stadiul terminal, cand alte optiuni tera-
peutice nu mai sunt viabile.

In Republica Moldova, programul de transplant
a fost initiat in februarie 2013, iar pana in prezent
s-au efectuat 61 de TH ortotopice. Cea mai frecventa
indicatie pentru transplantul de ficat este ciroza he-
patica provocata de virusul hepatitic B (VHB), virusul
hepatitic Delta (VHD) si virus hepatic C (VHC), urmata
de bolile colestatice hepatice precum colangita
biliara primara (CBP), colangita sclerozanta primara
(CSP) si hepatita autoimuna (HAI).

Numarul pacientilor care necesita un transplant
hepatic este in crestere an de an, dar din cauza nu-
marului limitat de donatori de organe disponibili,
sunt aplicate anumite criterii de selectie pentru
includereain lista de asteptare, cum ar fi severitatea
bolii hepatice si compatibilitatea dupa grup sanguin.
Procesul de includere in lista de asteptare implica o
evaluare minutioasa a tuturor sistemelor de organe
pentru a exclude contraindicatiile absolute pentru
transplant. Printre acestea se numard prezenta tu-
morilor maligne extrahepatice, patologii cardiace
si pulmonare severe, infectii extrahepatice necon-
trolate si consumul activ de droguri si alcool (1, 4).
Pentru evaluarea severitatii bolii, un instrument de
prognostic si criteriu principal pentru includerea
in lista de asteptare este scorul MELD-Na. Acest
scor implica masurarea valorilor bilirubinei serice,
creatininei, INR-ului si sodiului seric. Valoarea sco-
rului MELD-Na poate varia intre 6 si 40 de puncte.
Odata cu cresterea acestui scor si gravitatea sporita
a starii generale a pacientului, creste si necesitatea
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de transplant (3). Din cauza lipsei cronice de dona-
tori disponibili, durata de asteptare pe lista creste
exponential. Din acest motiv creste si riscul de deces
in timpul asteptarii pentru transplant. Cauzele de
deces includ complicatii ale cirozei hepatice, cum
ar fi hipertensiunea portala, hemoragiile digestive,
ascita, dereglarile de coagulare, metabolizarea redu-
sa a medicamentelor si encefalopatia hepatica (6).

Cunoasterea caracteristicilor demografice si
clinice ale pacientilor din lista de asteptare este utila
pentru identificarea aspectelor cheie in monitoriza-
rea si evaluarea acestora, pentru a preveni aparitia
complicatiilor. Scopul nostru este de a analiza da-
tele demografice, etiologice si clinice ale pacientilor
inclusiin lista de asteptare pentru transplantul hepa-
tic, in vederea furnizarii de date veridice si informatii
precise pentru monitorizarea acestora pe parcursul
perioadei de asteptare.

Materiale si metode. Studiu transversal, de-
scriptiv, retrospectiv-prospectiv realizat in cadrul Spi-
talului Clinic Republican (SCR) ,Timofei Mosneaga”,
institutie medicala de nivel tertiar din Republica
Moldova si Agentia de Transplant din Republica
Moldova. La inceputul colectarii datelor, pe lista
de asteptare pentru transplantul hepatic se aflau
126 de pacienti. Totusi, trebuie mentionat faptul ca
numarul acestora este dinamic, intrucat sunt inclusi
noi candidati sau exclusidinlista din diferite motive:
efectuarea TH, deces sau delistare. in final, studiul a
inclus 246 de pacienti de pe lista de asteptare. Datele
au fost obtinute prin dezvoltarea unui chestionar
care a fost elaborat in concordanta cu datele din
literatura si cu experienta clinica a cercetatorilor.
Acest chestionar a fost structurat in doud parti: prima
ainclus date privind caracteristica pacientilor din LA,
iar a doua parte a continut date socio-demografice
si clinice. Variabilele colectate au fost: genul, varsta,
locul de trai, grupa sanguina, scorul MELD-Na, IMC,
etiologia bolii hepatice si acuzele pacientilor.

Colectarea datelor s-a desfasurat pe parcursul
a 56 de luni, din decembrie 2018 pana in aprilie
2023, in cadrul sectiei consultative a SCR, la medi-
cul hepatolog/transplantolog. Interviul a avut loc
in anturaj privat, prin completarea chestionarului
in timpul consultatiilor de echipa multidisciplinara.
Datele medicale au fost folosite ca sursa secundara
de informatii pentru chestionar.

Datele au fost introduse in Microsoft Excel, iar
analiza lor a fost efectuata in mod descriptiv cu
ajutorul programului IBM SPSS Statistics 22.0. Pentru
variabilele calitative s-au calculat frecventele absolu-
te (n%) si frecventele relative (%). Pentru variabilele
cantitative au fost folosite urmatoarele masurari:
media, mediana, deviatia standard (minim, maxim)
pentru a prezenta variabilitatea datelor.




Studiul a fost aprobat de catre Comitetul de
Etica a Cercetarii al USMF ,Nicolae Testemitanu” prin
ordinul nr. 40 din 12.02.2018.

Rezultate

Din cei 246 de candidati pentru transplant he-
patic, majoritatea au fost barbati (60,56%) din aria
rurala (64,22%), varsta medie constituind 47,7 de ani,
cu o variatie intre 18 si 67 de ani (DS=9,6). Cea mai
comuna grupa sanguina a fost A(ll) (43,1%), in timp
ce doar in 7,7 % din cazuri s-a inregistrat grupa AB
(IV).Scorul mediu MELD-Na la momentul includeriia
fost de 12,2 puncte (DS=4,36), cu valori cuprinse intre
6 si 36 de puncte. Indicele mediu de masa corporala
(IMC) afost de 25,62 kg/m2 (DS= 3,56) distribuite de
la 16,5 kg/m2 la 40,3 kg/m2 (tabelul 1).
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CH de etiologie virala a reprezentat cea mai
frecventa cauza (81,70 %) a patologiei hepatice a
pacientilor hepatici din lista de asteptare pentru TH.
Virusul hepatitic delta (VHD) a fost inregistrat in 62%
din cazuri, urmat de virusul hepatitic C (VHC) in 16%
cazuri si virusul hepatitic B (VHB) in 13% din cazuri.

Timpul mediu de asteptare a candidatilor a fost
de 816,49 de zile (DS= 880.405), cu o durata minima
de 1 zi si o durata maxima de 3316 zile.

Discutii. Studiile transversale permit cerce-
tatorilor sa obtina informatii veridice cu privire la
caracteristicile grupurilor speciale de pacientisau la
frecventa aparitiei diferitor conditii clinice. Limitele
metodologice, in general, constau in imposibilitatea
de a stabili relatiile posibile dintre cauza si efect in-
tre variabilele si dificultatile in intelegerea relatiilor

Tabelul 1

Distributia pacientilor conform datelor socio-demografice si clinice

Variabile socio—-demografice

Pacienti inclusi in studiu

n=246
Sex, masculin, n (%) 149 (60,56%)
Varsta, ani (media + DS) 47,7 +9,6
Mediu, rural 158 (64,22%)

Grupa sanguina

A, n (%) 106 (43,1%)
B, n (%) 48(19,51)
0, n (%) 73 (29,6%)
AB, n (%) 19 (7,7%)
MELD (media £ DS), puncte 12,2 +4,36
MELD <14 puncte, n (%) 179 (72,76%)
15-24 puncte, n (%) 65 (26,4%)
25-34 puncte, n (%) 1 (0,4%)
35-39 puncte, n (%) 1 (0,4%)
IMC (kg/m?) (media + DS) 25,62 + 3,56
Subponderali <18,5 kg/m?, n (%) 1 (0,4%)
Normoponderali 19-25 kg/m?, n (%) 120 (48,8%)
Supraponderali 26-30 kg/m?, n (%) 100 (40,65 %)
Obezitate gr.131-35, kg/m?, n (%) 23 (9,34%)
Obezitate gr Il >35, kg/m?, n (%) 2 (0,8%)
Indicatia pentru transplant
Alcool, n (%) 5(2,03%)
Virala, n (%) 201 (81,70%)
Virald /alcool, n (%) 5(2,03%)

Alte cauze, n (%)

35(14,22%)

Timp asteptare in lista, zile (media + DS) 816,48 + 880,405
pana la 180 de zile, n (%) 74 (30,08%)
pana la 720 de zile, n (%) 127 (51,62%)
pana la 1800 de zile, n (%) 45(18,29%)
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temporare a datelor. O alta limitare a studiului este
reprezentata de numarul redus de participanti si
caracterul regional al studiului, ceea ce nu permite
generalizarea rezultatelor pentru toti candidatii pen-
tru transplant hepatic din sudul Europei. Contributia
acestui studiu consta in identificarea caracteristi-
cilor pacientilor din lista de asteptare pentru TH si
cunoasterea acestor date faciliteaza planificarea si
activitatea sistemelor de sanatate. In literatura exista
cateva studii privind caracteristicile socio-demogra-
fice si clinice ale candidatilor pentru TH din cadrul
diferitelor servicii de sandtate. Acest aspect limiteaza
discutiile privind similaritatea si diferenta pacientilor
investigati din diferite tari. Datele obtinute din acest
pacientilor. Pentru practicienii implicati in progra-
mul de transplant, aceste date permit identificarea
necesitatilor si strategiilor de planificare pentru ur-
marirea acestora. Acest studiu deschide noi directii
pentru cercetari ulterioare si recomanda realizarea
de studii care sa evalueze impactul caracteristicilor
socio-demografice si clinice asupra aderentei la tra-
tamentul imunosupresiv in cazurile de TH.

Transplant hepatic este esential pentru
a imbunatati supravietuirea si calitatea vietii
pacientilor cu patologie hepatica avansata. in cerce-
tarile nationale, rata de supravietuire a pacientilor la
un an de la transplant este de 79%. in Statele Unite,
aceasta rata ajunge la 82,4% si 79,57% (7). Acest
tratament a crescut rata de supravietuire la adultii
cu afectiuni hepatice terminale ireversibile.

in contextul schimbarii calitatii vietii pentru
pacientii cu patologie hepatica cronica si a ameli-
orarii procesului de selectie a candidatilor pentru
transplant, imbunatatirea calitatii donatorilor si a
aspectelor chirurgicale va avea un impact pozitiv
asupra ratei complicatiilor dupa transplant (5).

In ultimii 30 de ani, numarul de transplanturi
hepatice efectuate in intreaga lume este in crestere.
in acelasi timp, numarul candidatilor aflatiin LA la fel
a crescut, mentinand disproportionalitatea privind
numarul de organe disponibile pentru transplant.
Respectiv lipsa de organe, decesele sau exluderea
pacientilor din lista din cauza agravarii starii de
sanatate este ingrijoratoare (3). Este de remarcat ca
mortalitatea in lista de asteptare este variabila. Astfel,
rata generald a mortalitatii pe lista de asteptare in
Republica Moldova se ridicad la 41,3%.

MELD-Na este un model care permite clasi-
ficarea indivizilor in functie de severitate si este
folosit pentru a prioritiza alocarea pacientilor pentru
transplant. Scorul MELD-Na se bazeaza pe datele
de laborator si poate varia intre 6 si 40, indicand
probabilitatea decesului in urmatoarele 3 luni (9).1n
studiul nostru, scorul mediu MELD-Na la momentul
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includerii a fost de 12,22 puncte, cuprins intre 6 si
36 de puncte.

In transplantarea organelor solide, alocarea de
organe nu este determinata de genul donatorilor.
Acest fapt se datoreaza insuficientei de donatori dis-
ponibili. In acelasi timp, diferentele de gen intre do-
nator si receptor sunt subiectul a numeroase studii
(10-11).1n general, barbatii prezinta o incidenta mai
mare a patologiei hepatice avansate in comparatie
cu femeile, aspect confirmat si in acest studiu.

Cresterea numarului de interventii de trans-
plant hepatic implica necesitatea interventiei la
pacientii in varsta. Desi unele centre de transplant
impun restrictii de varsta pentru candidatii eligi-
bili, studiile arata ca varsta nu reprezinta un factor
negativ pentru realizarea cu succes a procedurii. In
studiul nostru, doar 2 pacienti aveau peste 65 de ani,
iar 118 (47,9%) dintre acestia aveau varsta cuprinsa
intre 54 si 60 de ani.

Literatura de specialitate sugereaza ca pacientii
cu obezitate prezintd un risc crescut de mortalitate si
morbiditate dupa TH, iar in unele centre, obezitatea
este considerata o contraindicatie relativa pentru
operatia de transplant (14). in studiul nostru, ma-
joritatea pacientilor (120 din 246) aveau greutatea
normald, dar observam o tendintd de crestere a
supraponderabilitatii la noii pacienti inclusi in lista
de asteptare (100 din 246). Din aceste considerente,
evaluarea statutului nutritional de catre profesionistii
din domeniul sanatatii este absolut necesara.

Conform datelor europene, ciroza hepatica
de etiologie virala si alcoolica reprezinta cea mai
frecventa cauza a transplantului hepatic (3, 15). In
cadrul studiului nostru, cca 81,7 % dintre pacienti
prezentau o boala hepatica avansata de origine
virala, cea mai comuna cauza fiind virusul hepatitic
delta (62%).

in concluzie, intelegerea caracteristicilor so-
cio-demografice si clinice ale pacientilor care ne-
cesita transplant hepatic contriubie la identificarea
necesitatilor de asistenta medicald, aspecte cheie
pentru dezvoltarea strategiilor de monitorizare a
pacientilor aflati pe lista de asteptare pentru trans-
plant hepatic. Aceasta ofera suport in implementa-
rea interventiilor terapeutice menite s promoveze
si sa amelioreze calitatea vietii si eficacitatea trata-
mentului (1, 3).

Concluzii

Analizand un grup de 246 de pacienti eligibili
pentru transplant hepatic, am constatat ca majorita-
tea erau bdrbati, cu varsta medie lamomentul inclu-
derii de 47,7 ani si un scor mediu MELD-Na de 12,2
puncte. Ciroza hepatica de etiologie virala (80,7%) a
constituit principala indicatie pentru transplant, iar




perioada medie de asteptare a fost de 816,49 zile.
Caracterizarea candidatilor de pe lista de asteptare
poate orienta actiunile de ingrijire medicala intr-
o abordare individualizatd, adaptata la conditiile
clinice si socio-demografice in timpul perioadei de
asteptare pentru transplantul hepatic.
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