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Summary

Assessment of candidates for the liver transplantation
selection criteria and objectives

The liver transplant is considered the treatment of choice in
end-stage chronic liver diseases. Liver transplant requires
a strict selection and is recommended only when its benefits
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outweigh the risks. To determine the surgical risk, candi-
dates require strict monitoring: assessment of comorbid
conditions, especially of the kidney function, the presence
of cardiovascular disease, acute infections and chronic
neurological and psychiatric disorders and the social avail-
ability of the patient. The gastroenterologist involved in
monitoring the liver transplant candidates has a key role in
the proper management of terminal liver cirrhosis, preven-
tion and treatment of complications, in order to increase
and maintain the survival rate of the patients requiring liver
transplant, while awaiting for a liver graft.

Keywords: liver transplantation, selection criteria, liver
transplantation indications, contraindications to liver
transplantation

Pe3zrome

Onpeoenenue KaHOUOAmMoe8 01 MPAHCRIAHMAYUU
neuenu: Kpumepuu omoopa u 00beKmueHbvlil CMmamyc

Memodom evlbopa npu Xponuueckux 3a601e8aHUsX NeYeHU
6 MEPMUHATILHOU CMAOUU 6ISIeMCsl Nepecadka nedeHu.
Tpancnianmayus neuenu mpedyem cmpocoeo omoopa u
npPoBOOUMCst mo2oa, K020a NPeUMywecmed npesaiupyiom
Hao puckom. /[si OYeHKu Xupypeuiecko2o pucka, Kanouoam
noosepaaemcst Cmpo2omy OmoOOPHOMY KOHIMPONIO: OYEeHKA
COnymcmeyowux 3a001e6aHUull, GKA0YAs QYHKYUIO
nouex, Haaudue cepoeuHo-cocyoucmulx 3a00resanull,
OCMPBIX U XPOHUUECKUX UHDEKYUl, He8POLOSUYECKUX U
ACUXUAMPUHECKUX PACCMPOTCMS, COYUATIbHO20 CIAmyca
nayuenma. F'acmposnmeponoe, 3a0eicmeosannblil 6
JleYeHUU NAYUeHMa 8 MEPMUHANLHOU CIAOUU 3a00/1e6aHUs,
uzpaem KuOUYe8yl0 poib 6 8edeHul, npopuiakmure u
JIEUEHUU OCTIONCHEHUL 6 YeIsIX NOBbIUUEHUsL U NPOOLEHUs
JHCUBHU PEYUNUCHTNOE 8 TUCME OHCUOAHUSL OJIsL YCNEUWHO20
npoeedenust MPAHCHAAHMAYUU NEeYeHU.

Knrwuegvle cnoea: mpancnianmayus nedenu,
Kpumepuu omoéopa, noxazanus OJs mpaHCnianmayuu,
NPOMUBONOKA3AHUS OJisk MPAHCNAAHMAYUU

Patologia hepatica si cea gastrointestinala ocu-
pa un loc aparte in morbiditatea populatiei Republi-
cii Moldova. Printre cauzele de deces in cadrul bolilor
tractului gastrointestinal un rol de frunte revine
patologiei ficatului, mai mult de 75% - hepatitelor
cronice si cirozelor hepatice. Analiza morbiditatii
prin bolile cronice difuze ale ficatului arata o crestere
stabila continua a incidentei — 264,39 cazuri/100000
locuitori, si a prevalentei — 2254,07 cazuri/100000
populatie.Tn RM se constatad o mortalitate excesiv de
fnalta prin bolile aparatului digestiv, care depdseste
de 2-3 ori indicii similari din Europa. Partea majora a
indicelui (>70%) o constituie mortalitatea in varsta
apta de munca [1].

Ciroza hepatica (CH) este stadiul final al tuturor
afectiunilor hepatice cronice inflamatorii sau dege-
nerative de etiologie diferita si evolutie progresiva.
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Incidenta CHin lume constituie aproximativ 240 mil.
Anual in RM sunt inregistrate 5000 de persoane cu
hepatita cronica si ciroza hepatica, 200 oameni devin
invalizi, iar peste 2000 isi pierd viata din cauza com-
plicatiilor CH. Pacientii cu ciroza hepatica decompen-
sata au un prognostic nefavorabil, cu probabilitatea
de supravietuire la 5 ani de 14-35% [1].

Transplantul hepatic (TH) reprezinta tratamen-
tul consacrat cirozei hepatice in stadiul terminal,
carcinomului hepatocelular si insuficientei hepa-
tice fulminante. Progresele in domeniul tehnicii
chirurgicale, imunosupresiei si managementului
post-transplant au condus la cresterea remarcabila
a supravietuirii receptorilor de grefe hepatice, care
atinge in prezent 85-90% la 1 an, 70-76% la 5 ani
si 60% la 10 ani post-transplant. Prin urmare, se
remarca o crestere a numarului de candidati inclusi
pe listele de asteptare, in contradictie cu numarul
mic de grefe cadaverice disponibile. Se estimeaza
cd necesarul de proceduri de transplant pentru
reducerea semnificativa a deceselor la pacientii cu
afectiuni hepatice terminale este de aproximativ 20
de procedurila 1 milion de locuitori [1, 3, 8].

Pentru majoritatea pacientilor cu ciroza hepa-
ticd decompensata si insuficienta hepatica, selectia
pentru TH depinde de riscul de deces (mortalitatea)
prin progresia bolii hepatice, raportat la riscul de
deces (mortalitatea) prin TH si medicatia aferenta.
In practica, cuantificarea acestui risc este dificila,
fiind deseori influentata de interpretarea subiectiva
a datelor. Calitatea vietii pacientilor cu ciroza hepati-
ca decompensata este frecvent influentata negativ
(prin malnutritie, complicatii, restrictii dietetice), fara
a se corela cu severitatea afectiunii hepatice.

Pacientii cu insuficienta hepatica fulminanta
sau ciroza hepatica in stadiu terminal au o speranta
de viatda medie masurata in zile, sdptdmani sau, cel
mult, luni. Desi supravietuirea acestor pacienti creste
pe termen lung post-transplant, aceasta crestere
variaza in raport cu etiologia si severitatea afectiunii.
Astfel, rata de supravietuire la 5 ani este de peste 80%
in cazul pacientilor transplantati pentru afectiuni
cronice colestatice (ciroza biliara primitiva, colangita
sclerozanta primitivd) si de numai 35% pentru cei
transplantati pentru afectiuni maligne.

Desi numerosi bolnavi accepta unrisc de deces
de 50% asociat cu procedura de transplant in schim-
bul redobandirii unei bune calitati a vietii, echipa de
transplant trebuie sa cantareasca atent indicatia de
transplant in cazul pacientilor cu simptome severe/
alterarea calitatii vietii si riscul redus de deces in
absentaTH[1, 3, 5, 6, 8].

Principalele criterii de selectie a candidatilor
pentru TH sunt:




1) riscul de deces prin progresarea bolii hepati-
ce,

2) impactul asupra calitatii vietii,

3) beneficiul (in ani de supravietuire),

4) o serie de criterii aplicabile in indicatii particu-
lare (carcinom hepatocelular, boli metabolice,
sindrom hepato-pulmonar).

Prin urmare, TH are urmatoarele obiective ma-
jore: 1) cresterea supravietuirii, 2) restaurarea calitatii
vietii, a functiilor sociale si profesionale si a capaci-
tatii reproductive in cazul pacientilor cu afectiuni
hepatice cronice in stadiu terminal sau insuficienta
hepatica fulminanta [3, 5, 6, 7, 8].

Indicatiile de TH se bazeaza pe cunoasterea
detaliata a istoriei naturale, prognosticului, posibili-
tatilor terapeutice si ratei specifice de supravietuire
post-transplant ale afectiunilor hepatice acute si
cronice terminale.

Cele mai frecvente 4 indicatii de TH sunt:

1)  bolile hepatice cronice in stadiu terminal;

2) insuficienta hepatica acuts;

3) unele afectiuni hepatice maligne (de obicei,
carcinom hepatocelular sau metastaze ale tu-
morilor neuroendocrine);

4) afectiunile hepatice ereditar-metabolice.
Discrepanta marcata dintre numarul de do-

natori hepatici disponibili si numarul candidatilor
aflati pe listele de asteptare a condus la necesitatea
alegerii unor metode de selectie a pacientului care
va primi grefa prioritizarii. Ca masura a aprecierii
severitatii bolii in sistemul de alocare a organelor
s-a folosit scorul MELD, care se bazeaza pe trei pa-
rametri biochimici obiectivi: 1) bilirubina serica, 2)
creatinina sericd, 3) raportul international normalizat
(INR) al timpului de protrombina. Acest scor a fost
riguros testat si validat statistic ca bun predictor al
mortalitatii la diverse grupuri de pacienti, cu tipuri
variate de afectiuni hepatice, stadii diferite de seve-
ritate, inclusiv la pacientii aflati pe lista de asteptare
pentru TH.

Scorul MELD este capabil sa prezica mortalita-
tea pe termen scurt (3 luni) pentru 83-87% dintre
candidatii aflati pe lista de asteptare pentru TH.
Mortalitatea creste proportional cu cresterea scorului
MELD. Astfel, pacientii cu un scor MELD < 9 au o mor-
talitate la 3 luni < 1,9%, in timp ce bolnavii cu un scor
MELD > 30 au o mortalitate > 80% la 3 luni. Selectia
candidatilor pentru TH pe baza beneficiului post-
transplant, masuratin durata de supravietuire, pleaca
de la premisa ca pacientii cu un scor MELD mai mic
de 15 auunrisc mai mare de decesla 1 an, caurmare
a procedurii de transplant, decat candidatii rdmasi pe
listele de asteptare. Pacientii cu scor MELD mai mare
sau egal cu 18 prezinta beneficii importante pentru
efectuarea transplantului hepatic. Introducerea nou-
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lui sistem de alocare a organelor transplantate a dus
la scaderea numarului de pacienti inclusi pe lista de
transplant, la imbunatatirea ratei de transplant, fara
cresteri ale ratei de mortalitate [1, 3-8].

Selectarea pacientilor pentru transplant si re-
fuzul de efectuare a acestuia sunt determinate de
indicatii si contraindicatii pentru transplant.

In caz de decizie pentru transplant hepatic, pa-
cientul seincludein lista de asteptare, se formuleaza
concluzia medicald despre necesitatea transplantului
in conformitate cu ordinul in vigoare. Lista de as-
teptare este o informatie speciald, ce caracterizeaza
recipientii inclusi in evidentd. Una din functiile de
baza ale listei de asteptare se considera prioritatea
efectuadrii transplantului recipientului si optimizarea
coinciderii cu organul donator la recipientul concret
in baza: gradului de insuficienta hepatica, grupelor
de ABO, Rh compatibilitate, dinamicii presensibi-
lizarii, gradului de incompatibiltate anterioara la
transplantarile repetate, prezentei hepatitelor virale,
controlului la infectia HIV si sifilis, particularitatilor
constitutionale ale recipientului, calitatii organului
donator in functie de categoria de urgentare a reci-
pientului [4-8].

Dupa includerea pe lista de asteptare, valorile
de laborator ale pacientilor trebuie revazute conform
anexei de recertificare:

Recertificarea anexei care contine datele MELD

Scor Recertificare Valori de laborator
25 La fiecare 7 zile 48 ore

24-19 La fiecare 30 zile 7 zile

18-11 La fiecare 90 zile 14 zile
10 La fiecare 6-12 luni 30 zile

Desi scorul MELD prezice mortalitatea pe lista
de asteptare pentru TH pentru majoritatea pacienti-
lor, se cunosc afectiuni sau complicatii ale cirozei he-
patice cuindicatie de TH, al caror prognostic depinde
de alti factori decat severitatea afectarii hepatice.
Afectiunile sau conditiile recunoscute ca exceptii
ale scorului MELD sunt: carcinomul hepatocelular,
sindromul hepatopulmonar, polineuropatia amiloi-
dozica familiala, oxaluria primara. Alte afectiuni sau
complicatii nerecunoscute ca exceptii ale scorului
MELD, dar care afecteaza prognosticul pacientilor,
sunt: ascita refractara, hiponatriemia, insuficienta
renald, encefalopatia hepatica, colangita recurentd,
complicatiile biliare, sangerarea variceala, hidroto-
raxul hepatic refractar, malnutritia, pruritul rebel,
insuficienta hepatica fulminantd, boala polichistica
hepatica, tumorile neuroendocrine hepatice, sindro-
mul Budd-Chiari [4, 6, 7, 8].

Evaluarea receptorului inainte de efectuarea
transplantului hepatic se face pentru a determina
riscul dezvoltarii complicatiilor infectioase. Patogenii




activi si latenti incluzand virusuri, bacterii, fungi si

paraziti pot fi transmisi la primitor prin organul do-

nat ca urmare a infectiei donatorului. Evaluarea unui
potential candidat pentru transplant hepatic implica

o abordare multidisciplinara complexa, vizand bolile

extrahepatice care pot contraindica transplantul sau

necesita masuri terapeutice inaintea interventiei
chirurgicale.

Astfel, evaluarea recipientului se bazeaza pe
un anumit protocol de evaluare, care include date
obiective si instrumentale:

. Examen fizic

. Examen paraclinic (teste biochimice uzuale;
screening serologic al maladiilor virale, tumora-
le, bacteriene; teste de autoimunitate, testarea
functiei tiroidiene)

. Echografie abdominala si Doppler hepatic

. Angio-TC sau angio-IRM abdominala

. Radioscopie pulmonara

. Electrocardiograma (ECG), ECG de efort, echo-
grafie cardiaca bidimensionala (alte investigatii
ale functiei cardiace, daca apar anomalii sau
factori de risc)

. Fibroscopie si colonoscopie

+  Teste functionale pulmonare

. Mamografie (femei > 35 ani)

. Consult de specialitate (anestezie-terapie
intensivd, ginecologie, urologie, neurologie,
stomatologie, ORL)

. Aprecierea starii psihosociale (consult psihiatric
sau psihologic)

. Screeningul la tuberculoza.

Contraindicatiile pentru transplant hepatic
includ: 1) lipsa de complianta, 2) lipsa resurselor
financiare care sa asigure un comportament igieno-
dietetic adecvat. Unele din aceste contraidicatii sunt
absolute, altele sunt relative si variaza de la un centru
de transplant la altul [4-8].

Lista contraindicatiilor absolute pentru trans-
plant hepatic este scurta si agreata de majoritatea
centrelor de transplant. Contraindicatiile absolute in
transplantul hepatic sunt reprezentate de:

. Consumul actual de alcool si dependenta de
droguri

«  Boli maligne extrahepatice

. Septicemie

. Hipertensiune pulmonara decompensata

+  Infectii active necontrolate

. Afectiuni cardiorespiratorii severe, cu rezerva
functionala limitata

+  Contraindicatiile de ordin tehnic sau anatomic,
ca tromboza totala de vena porta sau mezen-
terica superioara

. Incapacitatea de a respecta regimul medical
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«  Absenta suportului psihosocial si economic
«  Afectiuni severe neurologice

«  Malformatii congenitale cardiace

. Boli psihiatrice.

Din contraindicatiile relative fac parte: varsta
avansata, colangiocarcinomul, infectia HIV, tromboza
totala de vena porta, labilitatea psihologica [4-8].

Transplantul, una dintre cele mai mari realizari
ale chirurgiei moderne, a redat viata la zeci de mii de
pacienti printr-un altruism dezinteresat al celor care
au donat organele rudelor. Venind in intampinarea
numarului mare de pacienti aflati pe lista de astep-
tare pentru transplant hepatic, sunt necesare solutii
pentru cresterea numarului de grefe si dezvoltarea
unor procese complexe de transplant, alaturi de
criterii foarte riguroase de selectie. Scopul de baza
al procesului de evaluare este identificarea candi-
datilor potriviti pentru transplant si stabilirea unui
plan de pretransplant. Gastroenterologul implicat
in ingrijirea candidatilor pentru transplant hepatic
are un rol-cheie in managementul adecvat al ciro-
zei hepatice terminale, in prevenirea si tratamentul
complicatiilor, in scopul cresterii supravietuirii pana
la transplant si mentinerii candidaturii pacientilor
aflati in asteptarea unei grefe hepatice.
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