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Consimtamant informat pentru evaluarea in vederea

INCLUDERII PE LISTA DE ASTEPTARE
PENTRU TRANSPLANT HEPATICSI A
PROCEDURII DETRANSPLANT HEPATIC

INFORMATII INTRODUCTIVE

Vi s-a spus ca numai cu un nou ficat va puteti vindeca de boala pe
care o aveti. Procedura se numeste TRANSPLANT HEPATIC. Chiar daca
denumirea e de naturd sa va sugereze o situatie exceptionala, transplantul
de organe constituie in prezent modalitatea optima de a reabilita pacientii
cu afectiuni severe ale ficatului, rinichilor, pancreasului, plamanilor si inimii
si a devenit o operatie de rutind in centrele specializate. In fiecare zi a
saptamanii, in intreaga lume, sute de oameni grav bolnavi au sansa de a
capata o noua viata prin inlocuirea organului bolnav cu unul sandtos.

In pofida progreselor remarcabile in tratamentul bolilor cronice hepatice
(inclusiv terapiile antivirale noi pentru infectia virala C cu rate de vindecare
de >90%), transplantul hepatic rdmane singura procedurd terapeutica
asociatd cu supravietuirea crescuta pe termen lung a pacientilor cu ciroza
hepatica decompensatd, cancer hepatic (hepatocarcinom) si insuficientd
hepatica fulminantd (aproximativ 85-90% la 1 an, 70-76% la 5 ani si 60%
la 10 ani post-transplant, cu variatii in functie de cauza cirozei, prezenta
hepatocarcinomului, varsta la transplant, comorbiditati asociate, tipul de
organ primit).

Ca urmare a succesului procedurii s-a inregistrat o crestere logaritmica
a numarului de pacienti destinati transplantului, precum si o extindere a
indicatiilor pentru transplant hepatic. Aceasta a dus la un deficit sever de
organe si la perioade de asteptare lungi pe listele de asteptare.

In Romania programul de transplant a demarat in aprilie 2000, fiind
realizate panain prezent peste 650 de proceduri de transplant (majoritatea
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cu donor in moarte cerebrala, dar si cu donor viu la copii si adulti). Pana
inanul 2012, mortalitatea pe lista de asteptare era de aproximativ 30% la
un an de la includere si de 54% la 3 ani de la includerea pe listd. O datd cu
cresterea semnificativa a numarului de donatori cadaverici (peste 100 de
proceduri anual incepand cu 2013), durata mediana de asteptare pe listd
aramas cuprinsa intre 19 si 37,5 luni, dar mortalitatea pe lista de asteptare
a scazut semnificativ la aproximativ 14% la un an si respectiv 23% la 3 ani
de la includere, cu variatii in raport cu grupul sanguin si disponibilitatea
organelor pentru transplant.

Dupa ce vi s-a comunicat ca afectiunea dumneavoastrd are indicatie
de transplant hepatic, urmeaza procedura de evaluare a candidaturii
dumneavoastra pentru includerea pe LISTA DE ASTEPTARE PENTRU
TRANSPLANT. Trebuie sa priviti aceasta lista ca pe un fenomen dinamic
in care numadrul si ordinea pacientilor variaza de la un moment la altul in
raport cu gravitatea conditiei si includerea de noi candidati. De asemenea,
trebuie sa stiti ca includerea pe lista de asteptare se face diferentiat, pe
grupe sanguine (O I, All, B, AB V).



Ciroza hepatica reprezinta stadiul final al oricdrei boli cronice hepatice.
Pacientii cu ciroza hepaticd trebuie sa fie indrumati catre un centru de
transplant hepatic atunci cand apar dovezi de deteriorare a functiei hepatice
(decompensarea cirozei), atunci cand survine prima complicatie majord a
cirozei, de ex. ascitd, sangerare variceald, peritonitd bacteriand spontana,
encefalopatie hepatica, disfunctie renald. Pacientii cu hepatocarcinom si
ciroza hepaticad ar trebui adresati pentru evaluare catre echipa de transplant
hepatic imediat ce tumora este descoperitd, astfel incat tratamentul optim
sa poata fi decis, in functie de stadiu.

Ciroza hepatica de orice etiologie (virala, alcoolica, autoimuna) predispune
la aparitia hepatocarcinomului, fiind consideratd o veritabild conditie
premaligna. Hepatocarcinomul este o complicatie care apare in evolutia
cirozei hepatice, cu o incidentd ce a crescut remarcabil in ultimele doua
decade. El reprezinta cea de a treia cauza de cancer la nivel mondial si cea
mai comund tumora maligna hepaticd primitivd, responsabila de 5,6%
dintre toate cancerele (7,5% la barbati si 3,5% la femei). Mortalitatea datorata
hepatocarcinomului este de aproximativ 8,8%, plasand hepatocarcinomul pe
locul 2 ca mortalitate in lume, dupa cancerul pulmonar si gastric. In Romania
se estimeaza cd prevalenta cirozei hepatice si a hepatocarcinomului la
pacientii VHC pozitivi va continua sa crescd de la 88 124 si respectiv 1708 in
2009 la 146 209 si respectiv 2 686 in 2030.

Inainte de a decide daca un pacient poate fi un candidat pentru transplant
hepatic si nu prezinta contraindicatii pentru aceasta procedura este necesara
o evaluare amanuntitd. Ca o reguld generalg, existd patru cerinte de baza care
trebuie indeplinite pentru a fi luat in considerare pentru evaluare:

suferiti de o afectiune hepatica ireversibila, progresiva;

boala hepatica nu raspunde la alte tratamente medicamentoase sau
chirurgicale;

nu exista alte afectiuni severe asociate (cardiace, renale, respiratorii,
tumorale etc);

dovediti capacitatea de a intelege natura si riscurile transplantului hepatic.
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Vetiputeafiinclus pelista de asteptare pentrutransplant hepatic
in cazul in care suferiti de una dintre urmatoarele afectiuni:

-insuficienta hepaticd acuta de diverse etiologii: medicamentoasa,
hepatita de cauza neprecizata, hepatita A/B/B+D/E, hepatita autoimuna,
boala Wilson, hemocromatozd, sindromul Budd-Chiari, afectiunile
ischemice, afectiuni specifice sarcinii, intoxicatia cu Amanita phalloides,
complicatii acute post-transplant cu indicatie de retransplant

- ciroza hepatica indiferent de etiologie, decompensata portal sau
parenchimatos, clasa Child-Pugh B sau C SAU Child-Pugh A cu
complicatii asociate (encefalopatie hepaticd, hemoragie variceald,
peritonita bacteriana spontana, sindrom hepatorenal)

- ciroza hepatica alcoolica dupa o perioadd documentatd de abstinenta
de minimum 6 luni

-anomalii hepatice cu indicatie de transplant hepatic In absenta cirozei
hepatice: boala polichistica hepatica, boala Caroli, anomalii congenitale sau
de dezvoltare, plineuropatia amiloidotica familiala, hiperoxaluria primara,
hipercolesterolemia homozigota, porfiria, deficite enzimatice in ciclul ureei

- recurenta bolilor initiale (hepatita C, bolile autoimune hepatice) sau
complicatii cronice post-transplant (rejet cronic/complicatii biliare cu
colangita recurenta) cu indicatia de retransplant hepatic

- tumori hepatice primitive:

- hepatocarcinom cu localizare strict hepatica, fara metastaze sau
invazie macrovasculara (adica tromboza tumorald de ramuri sau
trunchi de vena portd) in criteriile Milano (un singur nodul HCC
< 5 cm diametru sau maximum 3 noduli, fiecare < 3 cm) sau in
afara acestora (caz in care sunteti considerat candidat marginal
si veti primi un ficat marginal)

- hemangioendoteliom

- hepatoblastom (in aceste situatii puteti, de asemenea, primi un
ficat marginal)

- afectiuni maligne secundare hepatice — au indicatie de transplant
hepatic numai determinarile secundare ale tumorilor neuro-
endocrine.



Nu veti putea fi inclus niciodata pe lista de asteptare pentru
transplant hepatic daca veti fi diagnosticat cu:

- sepsis sau infectii active necontrolate cu exceptia infectiilor hepato-biliare

- moarte cerebrald sau hernierea cerebrald in cazul pacientilor cu
insuficienta hepatica acutd

- insuficienta multipld de organe

- dependenta de droguri sau alcool

- afectiuni cardio-respiratorii severe, cu rezerva functionala limitata
- SIDA

- anomalii anatomice ce fac transplanul hepatic impracticabil din punct de
vedere tehnic chirurgical (inclusiv cavernomul portal)

- progresia tumorilor hepatice In afara criteriilor de transplantabilitate
(indicate anterior)

- tumori hepatice primitive cu invazie macrovasculard sau invazie tumorald
difuza sau metastaze extrahepatice documentate

- determinarile secundare (metastaze) hepatobiliare cu exceptia celor
mentionate anterior la indicatii sau o afectiune maligna extrahepatica

- recurenta hepatocarcinomului post-transplant hepatic
- incapacitatea de a respecta regimul medical

- noncomplianta - lipsa controalelor stabilite conform scorului MELD/sau
lipsa contactului cu Centrul de Transplant >6 luni

- absenta suportului psiho-social si economic minim care sa asigure
legatura si deplasarea periodica in centrul de transplant



Nu veti fi inclus pe lista de asteptare decat dupa reevaluari

ulterioare si acordul tuturor membrilor echipei de transplant
hepatic - hepatolog, chirurg, anestezist) in urmatoarele situatii:

- varsta avansata (>65 ani)

- boald cardiaca ischemica

- valvulopatiile severe

- sunturile intracardiace dreapta-stanga ce determina hipoxemia
- hipertensiunea pulmonara moderata/severa

- asocierea mai multor factori de risc (ex: diabet zaharat, boala
coronariana ischemica, varsta >65 de ani, valvulopatie etc)

- colangiocarcinomul (cancerul primitiv al cailor biliare)

- infectia HIV in cursul tratamentului antiviral

- tromboza extinsa de vena portd sau/si vena mezenterica superioara
- probleme psiho-sociale

- hepatita acutd alcoolica

- obezitatea severa si morbida (indice de masa corporald peste 35,
respectiv 40 kg/mp)

- sarcopenia severa/denutritia severa/malnutritia severa (indice de

masa corporala sub 18 kg/mp)



Procedura complexa a evaludrii in vederea transplantului hepatic consta
intr-o serie de teste de complexitate variabild care vor trebui efectuate
de-a lungul unei perioade de timp. Rezultatele acestor teste furnizeaza o
evaluare globala a stdrii actuale de sandtate si ajutd la stabilirea unei concluzii
in ceea ce priveste necesitatea si fezabilitatea transplantului hepatic in
cazul dumneavoastra. Exista o serie de teste de prima linie efectuate in
cazul tuturor candidatilor pentru includerea pe listele de transplant si
teste suplimentare, adaptate la situatia fiecarui individ. Este de dorit ca
majoritatea acestor investigatii sa fie efectuate in centrul de transplant, de
catre specialisti dedicati acestei probleme. Aceasta evaluare se realizeaza in
mai multe etape, pe parcursul a 2-4 spitalizari. Perioada de evaluare poate
varia foarte mult in functie de disponibilitatea procedurilor de testare, a
personalului medical si, in special, de complexitatea fiecarui caz.

O enumerare a testelor pe care va trebui sa le efectuati
este urmatoarea:

- Probe de sange - pentru « Biochimie « Hemoleucograma - Profilul
de coagulare a sangelui « grup sanguin, Rh, fenotip « Markeri tumorali «
Hormoni « Markeri virali hepatici si teste pentru alte etiologii ale afectiunii
hepatice « Screening-ul pentru expunerea la anumite virusuri, ceea ce va
ajuta la optimizarea managementului post-transplant

- Radiografie pulmonara, probe ale functiei pulmonare, Quantiferon
test, consult pneumologic

- EKG, consult cardiologic, ecocardiografie +/- EKG de efort/Holter EKG/
coronaro-CT/coronarografie

- Tomografie Computerizata a abdomenului, cu substanta de contrast
intravenoasa (aceasta va ardta madrimea si forma ficatului, traiectul si
permeabilitatea principalelor vase de sange; poate descoperi tumori
hepatice nediagnosticate anterior) si/sau rezonanta magnetica

- Osteodensitometrie



- Endoscopie digestiva superioard, colonoscopie (la pacientii peste 50 ani)

- Probe pentru posibile infectii de la nivel nazal, faringian, lingual, urin,
sange, lichid de ascitd, inghinal, anal

- Mamografie sau ecografie mamara, test Papanicolau, consult
ginecologic, consult urologic

- Consult neurologic, electroencefalogramd, iar in anumite situatii CT
sau IRM cerebral

- Consult psihologic, psihiatric
- Control stomatologic, consult ORL

- Pentru pacientii cu hepatocarcinom: scintigrafie osoasd, consult
oncologic, tomografie pulmonard, eventual PET CT (in situatii rare, in
principal pentru alte tumori hepatice decat hepatocarcinomul, dar care
au indicatie de transplant hepatic).

In cazul in care aveti alte afectiuni asociate, la cele de mai sus se pot
adauga investigatii specifice suplimentare si vi se vor explica individual
riscurile suplimentare datorate afectiunii asociate.

CONCLUZIILE PROCEDURII DE EVALUARE

Dupa ce ati trecut prin toate aceste etape, decizia in privinta
transplantului hepatic este discutata cu dumneavoastra si familia
dumneavoastra. Concluziile posibile includ:

A. Sunteti considerat un candidat potrivit pentru includerea pe lista
de asteptare pentru transplant ca urmare a severitatii bolii hepatice si
absentei contraindicatiilor extrahepatice.

B. Sunteti considerat ca fiind eligibil pentru operatia de transplant
in sine, dar procedura va fi amanata pentru o perioada nedeterminata,
deoarece aveti conditie hepaticd prea buna. In acest caz, transplantul
hepatic poate deveni necesar peste luni, ani de zile sau niciodata, in
functie de evolutia bolii. In aceasta situatie veti ramane in grija medicului
dumneavoastra curant, care pastreaza contactul cu Centrul de Transplant
Hepatic, daca este cazul.
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In aceste 2 situatii veti fi inclus oficial pe lista de asteptare nationals,
in vederea aparitiei unui organ potrivit. Veti fi inclus in Registrul National
de Transplant si veti primi un cod CUIANT unic pentru fiecare pacient.
Acest cod CUIANT certifica faptul ca sunteti inclus pe lista nationald de
asteptare pentru transplant hepatic si nu este utilizat pentru prioritizarea
pacientilor pe lista de asteptare.

C. Exista posibilitatea de a fiineligibil pentru transplantul hepatic din
diferite motive. Motivul principal poate fi acela ca riscurile transplantului
sunt prea mari si ca ati putea sa nu supravietuiti operatiei. In anumite
situatii, pacientii devin prea gravi pentru a mai fi transplantati. Daca aveti
hepatocarcinom, medicul poate decide ca tumora hepatica este in afara
criteriilor de transplant, iar riscul recurentei (aparitia de noi tumori la
nivelul ficatului transplantat sau a metastazelor pulmonare sau osoase)
este prea mare.

Daca initial ati fost considerat in primele 2 variante si ati primit cod
CUIANT, iar In timpul asteptdrii pe lista ati intrat in categoria a 3 a, veti fi
retras de pe lista nationala de asteptare pentru TH.

Daca sunteti un candidat potrivit pentru transplant in momentul
de fata sau mai tarziu, va pastrati dreptul de a decide ca refuzati sa va
supuneti transplantului. Echipa medicala va va respecta decizia.

Dupa ce ati parcurs aceste etape si sunteti considerat prioritar
la transplant, cazul dumneavoastra este discutat intr-o intrunire
multidisciplinara (chirurg, hepatolog, anestezist, radiolog, oncolog -
atunci cand este cazul).

- Daca echipa medicala multidisciplinara este de acord ca nu exista
obstacole semnificative in calea unui transplant hepatic in cazul
dumneavoastra, veti continua sa asteptati organul potrivit.

- Daca echipa multidisciplinara considera ca nu sunteti eligibil
pentru transplantin cadrul sedintei multidisciplinare sau consultului
specific (de chirurgie sau anestezie/terapie intensiva), acest lucru va
va fi comunicat si va fi consemnat in foaia de observatie si dosarul
de transplant initiat, insotit de motivatia care a determinat aceasta
decizie, iar in cazul in care ati primit si cod CUIANT veti fi retras de pe
lista nationala de asteptare.
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Discrepanta majora intre numadrul de donatori hepatici disponibili si
numarul candidatilor aflati pe listele de asteptare a condus la necesitatea
alegerii unor metode de selectie a pacientului care va primi ficatul
disponibil la un anumit moment dat. In februarie 2002, in Statele Unite a
fostimplementat scorul MELD (Model for End-stage Liver Disease) destinat
unei aprecieri cat mai obiective a severitatii cirozei hepatice. Scorul
MELD se bazeaza pe 3 parametri biochimici obiectivi, larg disponibili si
reproductibili (bilirubina serica, creatinina serica si raportul international
normalizat — INR — al timpului de protrombinad). Scorul MELD variaza intre
6 si 40, pacientul cu scoruri MELD > 25 fiind considerati gravi si prioritizati
in ordinea scorului MELD. Au indicatie de transplant hepatic pacientii
cu scor MELD > 15 in lipsa altor complicatii ale cirozei hepatice care sa
prioritizeze pacientul. Acest model MELD ajuta la realizarea unei «reguli
finale» in ceea ce priveste ordinea alocarii organelor pe lista de asteptare
sila reducerea mortalitatii pe lista de asteptare. In Romania acest scor se
utilizeaza din 2004 pentru prioritizarea pacientilor cu ciroza hepaticd
intr-un mod cat mai obiectiv pentru transplant hepatic.



Dupa includerea pe lista de asteptare, daca se stabileste de catre echipa
multidisciplinara (hepatolog/chirurg/anestezist) ca sunteti prioritar, trebuie
sa fiti pregatit si disponibil pentru a fi chemat telefonic la spital in
vederea transplantului in orice moment (24 ore/zi, 7 zile/saptamana).
Timpul de asteptare poate varia de la o0 zi pana la mai multe luni, posibil ani.

In timpul In care va aflati pe lista de asteptare, urmarirea periodica este
esentiald pentru a aprecia evolutia afectiunii, pentru ajustarea tratamentului
si interventii terapeutice specifice dictate de complicatiile survenite, precum
si pentru identificarea si tratamentul adecvat al problemelor nou aparute.
In raport cu gravitatea afectiunii (a scorului MELD), aceasta reevaluare se
efectueaza la 3 luni (pentru un scor MELD initial =11-18), o luna (pentru un
scor MELD initial =19-24) sau la fiecare 7 zile (pentru un scor MELD initial >25).
De asemenea, in aceasta perioada trebuie acordatd atentie ameliordrii starii
de nutritie (cu ajutorul unui dietetician), descoperirii si tratamnentului adecvat
al tuturor focarelor infectioase (panaritii, infectii faringo-amigdaliene, infectii
urinare, abcese dentare etc.), rezolvarii problemelor stomatologice.

E nevoie sa ne contactati daca starea dumneavoastra se agraveaza
sau daca sunteti internat in alt spital, pentru orice motiv.



Este important sa intelegeti ca nimeni nu stie exact momentul in
care veti fi selectionat pentru a primi grefa hepatica disponibila.

Donatorii de organe sunt mereu sub ventilatie mecanicd, internati in
spital (deoarece, fard oxigen, organele nu ar fi adecvate pentru transplant).
Donatorii din Romania de la care se preleveaza organe pentru transplant
se afla in ,moarte cerebrald”. Moartea cerebrald reprezintd o modalitate
de diagnosticare a mortii pe criterii neurologice aplicabila bolnavilor
cu suferinta neurologica ireversibild aflati in terapie intensiva si ventilati
mecanic. Indivizii aflati in moarte cerebrald sunt capabili sa doneze,
deoarece inima bate si pompeazd in continuare sange spre organe.

In urma unor teste riguroase pentru a confirma moartea creierului
si dupa ce acordul pentru donarea de organe se obtine de la ruda cea
mai apropiatd, potentialul donator va fi evaluat pentru a stabili dacd
este adecvat. In cazul in care donatorul este potrivit, acesta va fi dus in
sala operatie pentru o interventie chirurgicala de prelevare a organelor,
care dureaza cateva ore. Organele de la donatori sunt alocate prin
compatibilitatea in functie de grupa de sange, dimensiunile donatorului
si ale primitorului si conditia de moment a primitorului (@bsenta infectiilor
active sau altor complicatii). Ficatul este oferit celui mai grav pacient
compatibil de pe lista de asteptare, gravitate care se stabileste astfel:

- In urma unei sedinte ad-hoc intre Directorul Centrului de Transplant,
coordonatorul Centrului de Anestezie si Terapie Intensiva si coordonatorul
Centrului de Gastroenterologi-Hepatologie, se stabileste pacientul
prioritar ce va primi ficatul respectiv in functie de:

- scorul MELD, MELD-sodiu, donor-MELD
- puncte aditionale acordate pentru complicatii ale cirozei ce nu sunt

cuprinse In aceste scoruri: encefalopatia hepatica, ascita refractara/hidrotorax
refractar, peritonitd bacteriana spontand, hemoragii variceale repetate

- puncte aditionale acordate pentru hepatocarcinom cu diverse
caracteristici (marime/numar tumori/evolutia in timp a tumorii/tipul
raspunsului la tratamentul locoregional tip TACE sau RFA pre-transplant/
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downstaging-ul  tumorii  post-tratament  tip  TACE/RFA/numarul
procedurilor paliative pre-transplant); transplant hepatic de tip “salvage”
pentru recurenta hepatocarcinomului dupd rezectia hepatica

- puncte aditionale acordate pentru diverse etiologii considerate
exceptiiale scorului MELD: boala polichisticd hepaticd, colangita recurents,
sindromul Budd Chiari

- puncte aditionale acordate pentru un pacient cu indicatie de re-
transplant

- matching donor-primitor (varsta/sex/talie/infectia VHC/HCC)

- beneficiul maxim estimat prin raportul mortalitate pe lista de asteptare

- supravietuire post-transplant

Din ce in ce mai des, organele disponibile de la donatori au un
motiv pentru care nu sunt absolut optime (grefe suboptimale). Avand
in vedere procentele mici de donatori de organe la nivel global, precum
si numarul tot mai mare de persoane care au nevoie de un transplant
hepatic, tot mai multe organe suboptimale sunt luate in considerare pentru
transplant. Astfel de organe se numesc marginale si prezinta un risc crescut
de non-functie sau disfunctie hepatica cu necesitatea retransplantului. Siin
Centrele de Transplant din Romania sunt acceptate pentru a fi folosite astfel
de organe marginale. Conform criteriilor EuroTransplant, grefa marginala
este acel ficat provenind de la un donator care indeplineste cel putin
unul din urmatoarele criterii :

- varsta donatorului > 65 ani

- spitalizare In terapie intensiva si intubat cu ventilatie mecanicd >7 zile
- BMI>30kg/mp

- steatoza hepatica macroveziculara > 40%

- bilirubina totala>3 mg/dl

- alanin aminotransferaza (ALT) >105 Ul/I si aspartat aminotransferaza
(AST) >90 Ul/I

- sodiu seric >165 mEq/I
Alti factori ce definesc grefele cu risc crescut sunt:

- utilizarea medicamentelor vasopresoare (dopamina >10 mg/kg sau
orice doza de noradrenalina ori dobutamind)



- hipotensiunea (TA sistolica sub 60 mm Hg mai mult de o ord)

- anticorpi antiHBc pozitivi (expunere la virusul hepatitic B) sau AgHBs
pozitiv sau Ac anti-VHC pozitivi

- alte infectii In antecedentele donorului ce necesitd administrarea
profilacticd de antibiotice (de ex. sifilis)

- sepsis al donatorului

-timpuldeischemierece al grefei (definit ca timpul scursintre momentul
in care ficatul este scos de la donator, plasat in solutia de transport la 4°C si
momentul in care acest organ este scos din solutia de prezervare pentru a
fiimplantat la primitor) >12-14 ore,

- timpul de ischemie calda al grefei (definit ca timpul scurs intre
scoarerea din solutia de prezervare pana la finalizarea anastomozelor
vasculare la primitor > 45 minute)

- stop cardiac resuscitat
- donator cu cord oprit
- alcoolism sau istoric de abuz de droguri

- ficatul impartit (split liver) (de obicei lobul drept hepatic pentru un
adult si lobul stang hepatic pentru un copil)

- neoplazii anterioare ale donorului (extrahepatice).

Grefele VHC pozitive (care nu prezinta dovada unei fibroze semnificative
la punctia hepaticd sau evaluarea non-invaziva) pot fi oferite primitorilor
cu infectie cronica VHC. Infectia VHC recidiveaza in mod universal dupa
transplant si nu exista nicio dovada ca evolutia infectiei la nivelul ficatului
nou este diferitd daca si ficatul donatorului este VHC pozitiv. Un astfel de
ficat nu va fi folosit la un primitor care nu are deja hepatita C. In conditiile
existentei noilor terapii antivirale interferon-free cu rate de vindecare de
peste 95%, inclusiv in cazul pacientilor transplantati, aceste grefe VHC
pozitive vor fi probabil utilizate din ce In ce mai mult in viitor.

Unii donatori au dovada unei expuneri anterioare la virusul
hepatitic B evidentiata prin prezenta Ac antiHBc (infectie cu virus
hepatitic B in antecedente, fara infectie cronica actuala). In cele mai
multe dintre aceste cazuri, donatorul nu are o infectie activa si nici afectare
histologica la nivelul grefei (adica fibroza semnificativa >F2 METAVIR). Farad
medicatie preventiva, in cazul in care nu aveti si dumneavoastra expunere
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la VHB sau chiar infectie activa VHB sau VHB+VHD, acest virus se poate
reactiva in noul ficat si poate cauza probleme pe termen lung. Prin urmare,
este politica acestui centru sa transplanteze un astfel de ficat si apoi sa
utilizeze medicamente foarte eficiente pentru prevenirea reactivarii virale
(un comprimat in plus pe zi in schema terapeutica post-transplant numit
lamivudina sau entecavir).

De asemenea, se poate utiliza un ficat de la un donator Ag HBs pozitiv
dar fara afectare histologica semnificativa numaila primitori cu ciroza
hepatica VHB. Daca sunteti intr-o asemenea situatie trebuie sa stiti ca veti
primi tratamentul specific pentru preventia reinfectiei grefei (entecavir si
imunoglobuline specifice anti-VHB) dar, in cea mai mare parte din cazuri,
veti ramane AgHBs poxzitiv. In prezenta tratamentului antiviral cu viremie
VHB nedetectabila riscul progresiei hepatitei B la ciroza hepaticd post-
transplant este extrem de redus. Un risc mai mare de hepatita si progresie
a fibrozei post-transplant existda in cazul in care aveti pretransplant
coinfectie VHB+VHD. Datorita persistentei AgHBs post-transplant, poate
persista replicarea virala VHD, cu afectare histologica secundara a grefei.

in cazul in care se crede ca este in interesul dumneavoastra
sa acceptati o astfel de grefa, problemele vor fi discutate cu
dumneavoastra inainte de a se realiza transplantul.

Trebuie sa fiti constient ca acceptarea unui organ marginal presupune
cresterea riscului unor complicatii intra si post-operatorii (precum non-
functia primard a grefei, tromboza de arterd hepaticd, colangiopatia
ischemica, disfunctia grefei cu insuficienta hepaticd) si necesitatea re-
transplantului. Tn aceste situatii, o noua grefa poate sa nu fie disponibild in
timp util si sa decedati.

Pentru TImbundtdtirea conditiei unor astfel de organe si stabilirea
viabilitatii ficatului marginal se poate folosi o masina de perfuzie a ficatului
inainte de a fi implantat la primitor. Un astfel de aparat este disponibil si
in Centrul de Chirurgie Generala si Transplant Hepatic din Institutul Clinic
Fundeni — se numeste Liver Assist®. Veti fi informat daca transplantul se
poate efectua dupd terminarea perioadei de perfuzare a grefei.

Din ce in ce mai multe organe disponibile pentru transplant sunt
insa marginale (in primul rand prin cresterea duratei de viata a
populatiei si a faptului ca majoritatea organelor provin de la donatori
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cu accidente vasculare cerebrale aflati in moarte cerebrala) si refuzul
unui astfel de ficat duce la revenirea pe lista de asteptare pentru o
grefa optima. Trebuie sa fiti insa constient/a asupra riscului prelungirii
duratei de asteptare pe lista care se poate asocia cu agravarea disfunctiei
hepatice, cu evolutia unui hepatocarcinom dincolo de dimensiunile care
se incadreaza in indicatia de transplant sau cu alte complicatii care sa
determine descalificarea dumneavoastra ca primitor de grefa hepatics,
temporar sau permanent. In cazul in care refuzati transplantul hepatic cu
un astfel de organ marginal, ingrijirea dumneavoastra ulterioara in centrul
de transplant nu va fi afectata, si nu va fi afectata sansa dumneavoatra de
a fi chemat pentru transplant la primul organ “ideal” disponibil.
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Daca va aflati intr-o pozitie prioritara (ati fost prezentat de catre
echipa de hepatologi directorului Centrului de Transplant (chirurg)
si coordonatorului Centrului de Anestezie si Terapie Intensiva), este
recomandat sd aveti pregatit bagajul necesar spitalizarii, pentru a nu irosi
timp atunci cand veti fianuntat/a sa va prezentati de urgenta.

Este recomandat sa impachetati urmatoarele obiecte (pe care le veti
folosi insa dupa externarea din Sectia de Terapie Intensiva):

- pijama, halat de casa

- papuci

- multd lenjerie intima

- trening, tricouri, pantofi de sport
- trusa de toaleta

- carti, jocuri, telefon etc.

In timp ce asteptati un organ pentru transplant, ar trebui s& mergeti
la stomatolog pentru un control si tratamentul afectiunilor dentare
existente, in special pentru asanarea eventualelor focare de infectie. Acest
lucru va ajuta la reducerea surselor de infectie potentiale dupa operatie,
in perioada in care va veti afla sub tratament imunosupresor, prin urmare
predispus la infectii. De asemenea, este bine sa reduceti sau sa intrerupeti
fumatul datorita riscului infectiilor pulmonare, riscului de prelungire a
perioadei de ventilatie asistata si riscului de accidente tromboembolice la
pacientii operati in sfera abdominala.

O atentie deosebita trebuie acordata stresului pre-transplant care
poate genera o stare extremad de anxietate, depresie, sentimente confuze,
insomnii. Pentru a face fatd acestor situatii stresante, este de dorit sa tineti
cont de urmatoarele recomandari:

- sa aveti o alimentatie corecta, echilibrata, in limitele regimului recomandat

- sa continuati administrarea cu strictete a medicatiei prescrise

- sa efectuati activitati fizice usoare, In limita posibilitatilor si a
recomandarilor
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- sd ramaneti activ, continuand studiile/activitatea profesionala
obisnuitd, activitdtile care va fac pldcere, in masura posibilitatilor; nu
trebuie sd renuntati la acestea si la o viata activa!

- sa impartasiti sentimentele, gandurile nelinistitoare, grijile si starile
depresive; echipa de transplant va poate raspunde la intrebari astfel incat
sa scapati de frica si nesiguranta; puteti discuta cu psihologul din echipa
de transplant oricand!

- sa va cultivati activitatile extra-profesionale, hobby-urile cu scopul de
a va distrage atentia si de a va ajuta sd va relaxati

- sa va petreceti timpul cu familia si prietenii; o companie placuta va
poate face sa uitati de aceastd asteptare tensionata; nu uitati cd rasul este
cel mai bun medicament!

- sainvatati tehnici de relaxare (yoga, cititi sau ascultati muzica relaxanta).

1. Pregatirea pentru interventia chirurgicala

Atunci cand veti fi chemat pentru transplant, dupa internarea in spital,
veti fi supus/a unei serii de investigatii care fac parte din pregadtirea pre-
operatorie si au rolul de a depista infectii sau alte complicatii care nu sunt
evidente la prima vedere, dar pot reprezenta o contraindicatie temporara
pentru efectuarea transplantului hepatic. Veti fi supus unui control medical
detaliat si vi se vor recolta probe de sange, urina si ascita. Vi se vor face,
de asemenea, o radiografie pulmonara si o electrocardiograma. In raport
cu problemele specifice existente, pot fi recomandate si alte investigatii
preoperatorii. Evaluarea finald se va realiza in serviciul de terapie intensiva.
Daca nu au fost depistate probleme care sa contraindice efectuarea
transplantului in acest moment, in final vi se va cere sd va spalati bine cu
sapun antiseptic si sa va pregatiti pentru interventia chirurgicald. Chirurgul
si anestezistul va vor explica din nou procedura si riscul pe care il implica.
Vi se va cere sd semnati un nou formular de consimtamant pentru actul
chirurgical.
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De indata ce devine disponibil un organ, veti fi contactat de echipa
de transplant.
Din acest moment:

- nu mai mdncati si nu mai beti nimic
- nu fumati
- mergeti imediat la spital

- fiti calm!
2. Anularea interventiei

Chiar in aceastd etapad, operatia poate fi anulata sau amdnata daca
organul donat este necorespunzadtor sau daca apar alte complicatii
legate de interventie. Intelegem cd este o situatie extrem de stresantd,
dar este in interesul tuturor sa transplantam numai organe optime
functional la persoane care nu au nici o contraindicatie in acelmoment!

Faptul ca ati fost chemat la spital nu garanteaza ca veti efectua un
transplant. De cele mai multe ori, echipa de transplant solicita chemarea a
2 primitori si numai unul va fi transplantat. De aceea, este foarte posibil sa
fiti contactat in mai multe ocazii fara sa se realizeze transplantul.In cazul in
care ficatul se dovedeste a fi nepotrivit pentru dumneavoastra, procedura
va fi anulata in orice moment. Aceste lucruri pot fi uneori determinate
numai in ultimele ore inainte de operatie.

Decizia finala este luata de echipa care efectueaza procedura de
transplant (medic chirurg si anestezist).

Decizia si motivul anularii interventiei va vor fi comunicate de
catre chirurg sau/si anestezist inainte de a fi re-trimis in sectia de
gastroenterologie si vor fi consemnate in foaia de observatie si
dosarul de transplant.
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3. Operatia de transplant

De la primul transplant hepatic efectuat in 1963, tehnica chirurgicald a
fost continuu perfectionatd, fdcand posibile rezultatele foarte bune care
se obtin astazi (reducerea duratei, evitarea complicatiilor, supravietuirea
crescuta), cu o mortalitatea perioperatorie care este acum mai mica de
10%. Trebuie sa stiti insd, cd In cazul in care suferiti de boala coronariana
ischemicd (ati avut un infarct miocardic in antecedente, aveti implantate
stenturi cardiace, aveti tulburaride ritm cardiac — de exemplu fibrilatie atriala,
aveti o explorare coronaro-CT sau coronarografie care indica prezenta unor
stenoze prin placi de aterom la nivelul arterelor coronare), morbiditatea si,
respectiv, mortalitatea perioperatorie poate creste pana la 81% si, respectiv,
50%. De asemenea, rata mortalitatii la 3 ani post-transplant poate creste
pana la 45%.

Interventia chirurgicala este complexa si laborioasa si poate dura
intre 4 si 18 ore. In timpul operatiei este nevoie de cel putin trei chirurgi, doi
anestezisti si sase asistente. Operatia poate fi divizatd in 3 faze: pre-anhepaticd,
anhepaticd si post-anhepaticd.

In faza pre-anhepaticd, ficatul dumneavoastra bolnav este pregatit
pentru a fi iIndepartat din organism. Indepartarea ficatului bolnav poate
fi extrem de dificila, mai ales daca ati avut operatii anterioare la nivelul
abdomenului. Aceasta faza incepe cu inductia anesteziei, stabilirea
accesului vascular si a monitorizarii pe durata interventiei. Din punct
de vedere anestezic, aceasta faza se caracterizeaza prin hipovolemie
datorita drendrii lichidului de ascita si/sau sangerarii datorata mobilizarii
ficatului.

Chirurgul de transplant va face o incizie in forma de Y intors la nivelul
abdomenului dumneavoastra pentru a va deschide cavitatea abdominala.
Apoi se va realiza intreruperea legaturilor ficatului cu vasele de sange
importante si a legaturii cdii care transporta bila de la ficat catre intestin
(canalul coledoq). La nivelul vaselor sunt aplicate niste clipsuri (clampare)
pana in momentul in care vasele ficatului transplantat vor fi conectate
(anastomozate) cu ele. Datorita hipertensiunii portale si tulburdrilor
severe ale coaguldrii, aceasta faza (numitd hepatectomia la receptor) poate
fi 0 etapa criticd a procedurii de transplant.
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Fazaanhepaticdincepe odata cuindepdrtarea ficatuluidumneavoastra
din organism. Organul donat, ce a fost in tot acest timp in gheata, este
asezatinaceeasi pozitie cu organul bolnavindepadrtat (ortotopic). Apoi se
efectueaza succesiv o serie de legaturi (anastomoze) menite sa mentina
ficatul transplantat in pozitie ortotopicd. La sfarsitul acestei faze, vasele
sunt de-clampate si se reia irigarea ficatului transplantat. Din punct de
vedere anestezic, in aceasta faza scade debitul cardiac cu pana la 50%.

Faza post-anhepaticd (neo-hepaticd) incepe cu indepadrtarea clipsurilor
vasculare si re-irigarea ficatului transplantat. La reluarea perfuziei noului
ficat pot apdrea o serie de complicatii (coagulopatie severd cu sangerari
difuze si severe, modificari circulatorii — hipotensiune uneori severa si
prelungitd si bradicardie, aritmii supraventriculare si ventriculare si chiar
stop cardiac). In aceastd etapa se efectueaza anastomoza biliara.

In timpul operatiei, ductele biliare pot fi reconstruite folosind una din
aceste metode:

- metoda duct-la-duct implicd atasarea canalului biliar de la ficatul
donorului direct la capatul canalului biliar restant de la dumneavoastra

- metoda cu ansd in Y — Roux — implica atasarea noului duct biliar la
o portiune a intestinului dumneavoastrd care este rearanjat astfel incat
sa ajunga langa noul ficat (folosit mai ales in cazul in care canalul biliar
al donorului si al dumneavoastrd au marimi diferite sau aveti o boala ce
afecteaza si ductele biliare).

Complicatiile intraoperatorii ce pot aparea si conduc la deces sunt
urmatoarele:

-sangerare masiva

-sindrom de reperfuzie sever
-trombembolism pulmonar
-infarct miocardic.
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artera hepatica

vena porta

Vezicula biliara (colecistul) nu va fi transplantatd impreuna cu ficatul.
Ficatul este atasat la o serie de structuri vitale, toate acestea trebuind
sa fie tdiate si apoi re-asamblate (cum am mentionat mai sus). Acestea
sunt: vena cava inferioara (VCl), prin care sangele circula spre inima,
vena porta care transporta sangele de la nivelul intestinului spre ficat,
artera hepatica care transporta sangele cu oxigen spre ficat, canalul
biliar comun, prin care bila ajunge de la ficat in intestin. Odatd ce toate
aceste structuri majore au fost unite cu acelea ale ficatului de la donator,
cavitatea abdominala este spdlata cu ser fiziologic cald. Se vor monta
tuburi de dren, cavitatea abdominala va fi inchisa prin sutura straturilor
musculare de sub piele.

Din sala de operatie, veti fi transferat in sectia de Anestezie si Terapie
Intensiva, unde personalul va va monitoriza functiile vitale, analizele,
tuburile de dren. Odata ce inceteaza drenajul, tuburile vor fi eliminate
pe rand.
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4. Spitalizarea post-transplant
4.1. Sectia de Anestezie si Terapie Intesiva

Perioada de stationare in sectia de terapie intensiva ii permite corpului
sa 1si recupereze functiile de baza (ex. respiratie, frecventa cardiaca,
tensiune). Pacientii cu transplant hepatic sunt pacienti critici cu o rezerva
fiziologica scdzutd. Pacientii vor fi supravegheati (monitorizati) respirator,
cardiovascular, din punct de vedere al functiei grefei si renal. Majoritatea
pacientilor voravea o sonda la nivelul cdilor aeriene, atasata la un ventilator,
in primele 12-24 ore. Este de dorit insa ca detubarea sa aiba loc cat mai
precoce, daca este posibil chiar din sala de operatie.

Veti avea, de asemenea, cateva linii intravenoase dintre care una
la nivelul gatului si altele la nivelul bratelor, o sonda urinara si o sonda
nazogastricd. Veti fi conectat la un monitor cardiac, care va inregistra
semnele vitale. Familiei 1i va fi permis sa va viziteze odata ce veti fi instalat
in sectia de terapie intensiva.

Pe masura ce timpul trece, liniile intravenoase si tuburile de drenaj
vor fi treptat eliminate. Toate tuburile ar trebui sa poatd fi eliminate in
saptdmanile urmatoare operatiei. Sederea medie in sectia de ATl variaza
intre 3-20 zile, putandu-se prelungi daca apar complicatii neprevazute.
Ingrijirea dumneavoastrd post-operatorie va presupune si mobilizarea
precoce si reluarea alimentatiei normale.

4.2. Sectia de Transplant Hepatic

Odata ajuns in sectia de transplant veti fi incurajat sa va mobilizati cat
mai curand posibil, pentru a facilita recuperarea. Somnul poate fi perturbat
initial. Acest lucru nu este neobisnuit dupa o interventie chirurgicald
majora si o sedere in ATl, care poate fi zgomotoasd pe timp de noapte.
Dozele mari de medicamente anti-rejet care vi se vor administra in primele
zile pot de asemenea provoca probleme legate de somn. Fiecare zi va
include analize de sange, ecografie abdominala, pansamente, activitati
medicale de ruting, pana cand veti deveni treptat mai independent.

Sederea medie in sectiile de spital este de 2 pand la 4 sdaptamani. Acest
lucru poate fi prelungit din cauza complicatiilor.
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4.3. Controalele periodice

In primele luni de la externare, este important sa reveniti in centrul de
transplant saptdmanal, sau de doud ori pe sdptamana pentru controalele
deurmarire.Scopulacestorcontroale este acelade ase urmariindeaproape
evolutia si de se a detecta si trata precoce eventualele complicatii. La
fiecare control, functionarea ficatului va fi evaluatd atent si in detaliu si
veti fi controlat amanuntit pentru a se putea depista eventuale infectii. O
proba de sange este necesara pentru a se constata cu exactitate nivelul
de tacrolimus (Prograf sau Advagraf), de ciclosporina (Sandimmune sau
Neoral) sau de sirolimus (Rapamune) din sange in functie de care va fi
ajustata doza de imunosupresor. Doze prea mari de medicamente pot
duce la supra-imunosupresie si la cresterea riscului de infectii, in timp
ce imunosupresia insuficienta ar avea ca rezultat respingerea ficatului
transplantat. Pe mdsurd ce riscul de infectie si de rejet scad, se reduce si
numarul de controale periodice.

4.4. Evolutia postoperatorie
COMPLICATII POSTOPERATORII

Orice pacient care a fost supus unei interventii chirurgicale majore are
un risc de complicatii postoperatorii. Nu trebuie sa va alarmati daca survin
unele probleme asa cum li se intampla majoritatii pacientilor transplantati
in primele saptamani dupa interventie. Echipa de transplant va face tot
posibilul pentru a reduce riscul aparitiei complicatiilor si le va trata imediat
si eficient daca totusi ele apar.
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A. COMPLICATII LEGATE DE GREFA
1. Disfunctiile grefei din perioada postoperatorie imediata

Disfunctia hepatica primard (functionarea necorespunzatoare a
noului ficatimediat dupa implantare) cuprinde: non-functia primara (PNF)
—functia hepaticd nu este recuperata post-transplant, apare in primele 24-
72 ore post-transplant si necesita re-transplant urgent, in primele 10 zile
post-transplant; non-functia intarziatd — functia hepaticad initiald deficitard;
non-functia initiald; insuficienta hepaticd primara si disfunctia primara.
Frecventa de aparitie a disfunctiei hepatice primare variaza intre 2-10%.
Aceasta disfunctie primara are un risc major de deces.

Sindromul “small for size” este definit ca o disfuntie hepatica precoce
aparutd la un ficat ‘small for size' (volumul grefei este sub 40-50% din
volumul ficatului ideal al receptorului) sau care nu este capabil sa suporte
un flux portal mare ce provine din circulatia mezenterica dilatata (frecvent
la pacientii cu hipertensiune portala mare) conducand la congestionarea
ficatului. Aceasta complicatie apare la pacientii care primesc un fragment
de tesut hepatic (de obicei lobul drept hepatic obtinut prin tehnica “split”
sau de la donator viu).

Primitorii de grefe marginale au un risc mai mare de disfunctie a
grefeil

2. Rejetul acut si cronic

Sistemul imunitar reprezintd mecanismul nostru de aparare impotriva
organismelor infectioase, cum ar fi bacteriile si virusurile, substantelor
strdine sau organelor transplantate. Corpul dumneavoastra va recunoaste
noul ficat ca tesut strdin si sistemul imunitar va incerca sa il respinga.
Aceasta este o reactie normald. Dupa operatie, sunt utilizate medicamente
imunosupresoare ca tacrolimus/ciclosporind/sirolimus, prednison, micofenolat
mofetil/azatioprind pentru a scadea raspunsul imun al corpului in cadrul
unui protocol de imunosupresie, astfel incat sa diminueze riscul de
respingere (rejet). Cu toate acestea, deoarece aceste medicamente inhibd
raspunsul imunitar, ele va fac mai susceptibil la infectii.

Rejetul acut celular apare in 15-30% din cazuri in primul an de
la transplant, aproximativ jumadtate dintre episoadele de rejet fiind
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diagnosticate in primele 6 sdaptamani post-transplant. Diagnosticul
necesitd obtinerea unei biopsii hepatice. Tratamentul rejetului acut celular
depinde de severitatea episodului de rejet si de raspunsul la tratament.
Marea majoritate a pacientilor (aproximativ 90%) raspund la aceste
tratamente specifice, in timp ce restul de 10% pot progresa spre rejet
cronic, iar la unii dintre acestia se poate pune problema re-transplantului.
Prezenta unui episod de rejet acut celular care se remite nu afecteaza
supravietuirea pacientului pe termen lung post-transplant.

Rejetul cronic este un proces imunologic ce apare cu o incidentd
mai micd de 5% la pacientii transplantati de la cadavru in primii 5 ani
post-transplant. Diagnosticul este confirmat in urma biopsiei hepatice.
Leziunile provocate de rejetul cronic pot duce treptat la pierderea grefei,
situatie care impune efectuarea unui re-transplant, singurul care poate
oferi vindecarea.

3. Complicatiile biliare

Complicatiile biliare pot fi precoce (in primele 30 de zile post-transplant)
sau tardive. Apar la 10-40% dintre primitori si se asociaza cu o mortalitate
de 8-15%. In cazul transplantului hepatic cu ficat impartit (« split ») sau cu
donator viu incidenta complicatiilor biliare este si mai mare (pana la 67%).

Fistulele biliare apar prin dezunirea anastomozei (suturii chirurgicale)
dintre calea biliara principald a receptorului si a donatorului. Frecventa este de
1-25%. Majoritatea fistulelor sunt precoce si necesita tratament urgent pentru
prevenirea unei infectii generalizate: terapie endoscopica sau chirurgicala.
Consecutiv unei fistule biliare, se formeaza colectii biliare care se pot
suprainfecta, ducand la abcese si sepsis (infectie generalizatd). Tratamentul
acestora este drenajul ghidat radiologic, prin peretele abdominal, sau drenajul
chirurgical. O altda complicatie severa secundara unor colectii biliare trenante
este eroziunea arterei hepatice, cu hemoragie intra-abdominala severa.

Stenozele (ingustdrile) biliare anastomotice (la locul anastomozei
biliare) apar la 4-9% dintre pacienti post-transplant. Pot fi tratate endoscopic
(prin colangiopancreatografie endoscopica retrogradd sau ERCP) prin
dilatarea/montarea unei proteze ce necesita de regula revizii la 3 luni sau
prin abord la nivelul peretelui abdominal, cu o ratd de succes de 70-100%.
In cazul esecului acestor proceduri, este necesara interventia chirurgicald.
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Stenozele biliare non-anastomotice sunt stenoze ce apar la orice
nivel al arborelui biliar in afara anastomozei. Incidenta lor variaza intre 1 si
20%. Aceste leziuni biliare apar frecvent in asociere cu tromboza de artera
hepatica. Tratamentul este extrem de dificil. Tratamentul endoscopic cu
sesiuni repetate de dilatari cu balon si stenturi multiple are o rata de succes
de 50-75%. Pana la 50% dintre pacientii cu stenoze nonanastomotice
decedeazd sau necesitd re-transplant.

4. Tromboza de artera hepatica

Reprezintd cea mai frecventa complicatie vasculara post-transplant
hepatic (incidenta este de 1.6-4% la adult si panala 12% la copil). In functie
de intervalul la care apare relativ la momentul transplantului, simptomele
la evaluarea initiald si modalitatea de tratament, mortalitatea secundara
trombozei de arterd hepatica este cuprinsa intre 11 si 35%. In cazul in
care aveti hepatocarcinom si ati efectuat chemoembolizare transarteriala
(TACE) pre-transplant, exista riscul ca artera hepatica sa fie traumatizata,
rezultand o crestere a inflamatiei periarteriale, friabilitatii si predispozitiei
pentru tromboza de artera hepatica. In plus, pacientii cu hepatocarcinom
au un status hipercoagulant, cu un risc mai mare de tromboze.

Instalarea trombozei (formarea unui cheag) determina aportul
insuficient de oxigen spre noul ficat si poate duce la pierderea grefei.
Diagnosticul este confirmat prin ecografie Doppler si tomografie
computerizatd (TC)/angiografie. In unele cazuri, tromboza se poate
rezolva prin radiologie interventionala (cu ajutorul unui cateter introdus
pe o artera de la membrul inferior), alteori prin interventie chirurgicala.
Aproximativ 50% din pacienti necesita retransplant. Poate surveni decesul
ca urmare a fenomenelor de insuficienta hepatica.

5. Stenoza (ingustarea) de artera hepatica

Este o complicatie rard post-transplant hepatic cu o incidenta de 4-5%.
Netratatd, progreseaza spre ocluzia completd a arterei. Prezentarea clinicd
variaza de la insuficienta grefei secundara ischemiei sau necrozei la nicio
influenta in functia hepaticd. Cea mai frecventa localizare a segmentului
stenotic este anastomoza arteriala, iar metoda de tratament depinde de
localizarea si lungimea stenozei.
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6. Tromboza de vena porta

Tromboza de vena porta complica 3-7% din procedurile de transplant
hepatic si, ca si tromboza de artera hepaticd, poate fi fatala atat pentru
grefa cat si pentru pacient.

Printre factorii de risc cunoscuti se numara:

« pacientii care au avut tromboza de vena porta anterior operatiei,

« pacientii cu dimensiuni mici ale venei porte (<5mm), splenectomia
anterioara,

- Cei care necesita reconstructii ale venei porte.
Dilatatia percutana (prin radiologie interventionald) poate solutiona
problema, uneori insa rezolvarea este chirurgicala.

B. COMPLICATII GENERALE
1. Complicatii cardiovasculare

Post-transplant hepatic pot surveni urmatoarele complicatii cardio-
vasculare: infarctul miocardic acut, insuficienta cardiaca acutd, tulburdri
de ritm, angina instabild. Sunt mai frecvente la pacientii cu factori de
risc: varsta Tnaintatd, sexul masculin, diabet zaharat, obezitate, sindrom
metabolic, antecedente de boald ischemica coronariana.

2. Complicatii pulmonare

Post-transplant hepatic pot surveni urmatoarele complicatii pulmonare:
injuria pulmonard legata de transfuzii (TRALI), atelectazie, pleurezie,
pneumonie bacteriand. Au o incidentd de 35-50% si risc crescut de deces.

3. Hemoragia precoce

Incidenta poate ajunge pand la 20%, in 10-15% din cazuri fiind necesara
interventia chirurgicala. Sangerarea legatd de operatie poate fi brutald
legata de injuria vasculard sau difuzd, continua din vase mici, in contextul
hipertensiunii portale mari. In cazul ficatului “impartit” (“split”) sau a
transplantului cu donator viu, marginile libere ale fragmentului hepatic

pot sangera postoperator.

32



4. Complictii infectioase

Infectiile reprezinta unul dintre factorii importanti ce contribuie la
morbiditatea si mortalitatea post-transplant hepatic. Apar cu o frecventd
de 53-67% in primul an post-transplant, majoritatea in primele 2 luni.
Mortalitatea variazd intre 8 si 26%. Diagnosticul si interventia rapidd
sunt factori cheie pentru imbunatatirea rezultatelor. Localizarile cele mai
des intalnite sunt la nivelul cavitatii abdominale si pulmonar. De foarte
multe ori, pacientii cirotici imunodeprimati sunt spitalizati mult timp pre-
transplant datorita bolii hepatice grave, terminale si devin colonizati cu
microorganisme rezistente la infectii, motiv pentru care puteti fi refuzat
drept candidat de transplant avand in vedere riscul de deces prin infectii
rezistente post-tranplant.

Inainte de utilizarea de ruting a valganciclovirului (Valcyte), infectia cu
cytomegalovirus era frecventintalnitd post-transplant, determinand febra,
dureri abdominale si diaree. Acum este mult mai putin frecventa precoce
dupa transplant, dar poate surveni la sdptamani pana la luni de la oprirea
valganciclovir-ului administrat preventiv. Dacd prezentati aceasta infectie,
veti beneficia de un tratament antiviral (fie pe cale orala cu valganciclovir,
fie intravenos cu ganciclovir, in functie de severitate).

Infectia cu pneumocystis carini este o infectie pulmonara care nu
afecteaza oamenii sanatosi, chiar daca suntem expusi tot timpul la ea. In
cazul in care sistemul imunitar este suprimat prin medicamente, aceasta
infectie poate provoca o forma grava de pneumonie, in special in primele
sase luni dupa transplant. Preventia se realizeaza prin administrarea de
trimetoprim-sulfametoxazol (biseptol) de trei ori pe sdptamana in primul
an dupa transplant.

Infectia cu stafilococ auriu meticilinazo-rezistent (MRSA) - o infectie
bacteriand care poate fi dobandita in spital. Este o bacterie rezistenta la
mai multe antibiotice. Dacd dezvoltati aceastd infectie, ati putea fi tratat cu
un antibiotic intravenos (vancomicing). Pentru a opri rdspandirea acestei
infectii, veti fi ingrijit izolat intr-un salon. Vizitatorii vor fi rugati sa poarte
haine de protectie.
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SEMNELE DE INFECTIE

Pe fondul imunodeprimat datorat medicatiei administrate pentru
prevenirea rejetului organului transplantat, o infectie este inevitabila si
de aceea, recunosterea semnelor de infectie este foarte importantd, ele
reprezentand un indiciu cd trebuie sa contactati imediat medicul personal
sau echipa de transplant. Acestea pot fi:

- febra mai mare de 38°C ce dureaza mai mult de o zi, in special daca
este insotitd si de frisoane, transpirati;

- diaree, greatd, vdrsaturi sau dureri de cap (cefalee) inexplicabils;

- tulburari de respiratie;

- dificultati la urinat;

- dureri abdominale;

- orice modificare de culoare a pielii sau a ochilor;

- durere la deglutitie

Dupad efectuarea investigatiilor necesare diagnosticului, care includ, de
reguld, examene microbiologice necesare alegerii tratamentului, medicul
va va prescrie tratamentul antibiotic, antifungic, antiviral etc. adecvat
pentru a tine infectia sub control; spitalizarea poate fi sau nu necesara.

PROFILAXIA (PREVENIREA) INFECTIILOR

Lumea incojuratoare este plina de germeni si, desi este important sa
va limitati contactul cu persoane cu posibile infectii, nu trebuie sa va
izolati. Exista cateva masuri relativ simple pe care le puteti lua, astfel incat
dumneavoastra si familia dumneavostra sa reduceti riscul de infectii fara a
va modifica semnificativ modul de viatd. Acestea includ:

- odihna suficientd;

- dieta sanatoasa, bine echilibrata;

- exercitii fizice regulate si mentinerea greutatii corporale in limite
normale/variatii acceptabile;

- evitarea locurilor aglomerate, magazine, teatre, sali de cinema etc. in
timpul sezoanelor reci/epidemiilor de gripg;

- evitarea/reducerea contactului cu orice persoana care are o infectie
activa (raceald, gripd); vaccinarea antigripald post-transplant cu vaccin
trivalent inactivat, anual in perioada Octombrie-Decembrie
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- spalarea pe maini dupa folosirea toaletelor si inaintea meselor;

- spalarea si acoperirea imediata a oricdrei zgarieturi, tdieturi sau rani
superficiale;

- folosirea mdnusilor atunci cand lucrati in gradina sau in alte locuri
unde va puteti murdari;

- abandonarea fumatului.

5. Complicatii renale

In perioada postoperatorie imediatd, exista riscul aparitiei insuficientei
renale acute pentru care s-ar putea sa aveti nevoie de dializd. O proportie
semnificativa de pacienti care supravietuiesc primelor sase luni dupa
transplant dezvolta insuficientd renalg, iar unii dintre acestia dezvoltd boala
renald cronica avansata, cu necesitatea dializei de intretinere sau chiar a
unui transplant renal (5-9%) in primii 10 ani dupa transplantul de ficat.

Numadrul pacientilor cu insuficientd renala dupd transplantul hepatic a
continuat sd creasca in ultima vreme, odata cu alocarea grefelor in functie
de scorul MELD si cu nevoia utilizarii grefelor marginale. Insuficienta renald
poate fi prezenta deja inainte de transplant sau se poate dezvolta sau
agrava in timpul sau dupa transplant. Cauzele afectarii functiei renale in
urma transplantuluiinclud: expunerea pe termen lunglaimunosupresoare
precum ciclosporina/tacrolimus, disfunctia renala preoperatorie (sindrom
hepatorenal etc.), hipertensiunea sileziunile renale perioperatorii, diabetul
zaharat, ateroscleroza.

De aceea, functia renald va fi monitorizata regulat post-transplant, prin
analize de sange recoltate la vizitele de control. Echipa de transplant va
ajusta medicamentele prescrise astfel incat sa minimizeze riscul disfunctiei
renale.

6. Complicatii neurologice

Sunt o serioasa cauza de morbiditate si mortalitate post-transplant, avand
frecvent o origine multifactoriald. Frecventa acestor complicatii este de
28%, dintre care aproximativ 1/3 se manifesta clinic prin encefalopatie, iar o
alta treime prin convulsii. Riscul este mai mare la pacientii care au prezentat
encefalopatie (eventual episoade repetate/severe) inainte de transplant.
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Dupa interventia chirurgicald, cauzele care produc complicatii
neurologice sunt de cele mai multe ori infectioase. O alta categorie este
reprezentata de complicatiile hemoragice sau ischemice cerebrale care
reprezinta aproximativ 7% din cazuri.

Este bine de stiut ca simedicamentele imunosupresoare pot reprezenta
0 cauza a manifestdrilor neurologice post-transplant; ele pot determina
stari confuzionale si psihoza.

7. Complicatii ale plagii operatorii

In cazul In care se dezvoltad infectii la nivelul plagii abdominale,
tratamentul consta in deschiderea plagii, schimbarea pansamentelor si
antibioterapie, ceea ce ar trebui sa permitd o vindecare rapida. Ocazional,
infectia se poate dezvolta in cavitatea abdominald, caz in care poate fi
necesara interventia chirurgicala.

8. Diabetul zaharat

Diabetul zaharat este frecvent intalnit in primul an dupa transplant.
Aceasta se datoreaza, in special, efectelor secundare a doua
imunosupresoare: prednison si tacrolimus. Valorile glicemiei regreseaza,
de reguld, concomitent cu reducerea dozelor de imunosupresoare.
De aceea, se poate impune, temporar sau permanent, tratamentul cu
medicamente care scad nivelul glucozei in sange, sub forma de tablete
sau de insulina injectabila.

9. Hipertensiunea arteriala / dislipidemia/ obezitatea

Tensiunea arteriald crescutd poate fi cauzatd de tacrolimus,
ciclosporind sau prednison. Este o conditie care poate necesita
tratament cu medicamente antihipertensive sau modificarea dozelor de
imunosupresoare.

Cresterea colesterolului in sange este o problema frecvent
intalnitd post-transplant. Factorii de risc care influenteaza dezvoltarea
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hipercolesterolemiei includ varsta, diabetul zaharat si obezitatea. Pentru
prevenirea acestei conditii se recomanda evitarea excesului de calorii,
reducerea aportului de grasimi si exercitiu fizic regulat. Nivelul lipidelor
(grasimile) din sange va fi monitorizat la intervale regulate dupd transplant.
Medicul dumneavoastra va poate sugera utilizarea unor medicamente
pentru scaderea colesterolului, trigliceridelor, daca acest lucru se impune.

Frecventa obezitatii post-transplant (BMI>30kg/mp) este de aproximativ
20%, iar 30% dintre pacienti sunt supraponderali (BMI=25kg/mp).

Toate aceste complicatii post-transplant fac parte din sindromul
metabolic ce se asociaza cu cresterea riscului evenimentelor cardiovasculare
ischemice de circa 3 ori si a decesului de cauza cardiovasculara de 2,5 ori.

10. Osteoporoza

Densitatea minerala osoasa poate sa scada in primele 3 luni dupa
transplant, datoritd dozelor mari de medicamente imunosupresoare
necesare pentrua prevenirejetul. Aceasta“subtiere a caselor”"poate duce la
fracturi, in special la nivelul vertebrelor sau coastelor. Suplimente de calciu
si vitamina D orala sunt necesare pentru a preveni aceste complicatii. In
anumite situatii, veti avea nevoie de tratament specific recomandat de
medicul endocrinolog.

11. Recurenta afectiunilor primare post-transplant hepatic

Recurenta bolii initiale poate apdrea dupa transplant, in special in cazul in
care afectiunea primard s-a datorat infectiei cu virusurile hepatitice B sau C.

Exista in prezent tratamente profilactice eficiente impotriva recurentei
hepatitei B dupad transplant, reprezentate de asa numitele antivirale directe
administrate per os (pe gurd) (entecavir sau tenofovir), care actioneaza
specific blocand replicarea (inmultirea, perpetuarea) virusului hepatitei
B. Tratamentul este initiat, de reguld, in perioada pre-transplant (in cazul
in care viremia B este pozitiva pre-transplant) si continua pe termen
nelimitat post-transplant. Acest tratament este asociat cu administrarea
de imunoglobulind umana specifica anti-hepatita B inca din faza
anhepaticd a operatiei de transplant si continuata ulterior sub forma de
injectii regulate, in functie de titrul anticorpilor anti-HBs.
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Recurenta hepatitei C este universala dupa transplant la pacientii cu
viremie detectabila inainte de transplant (peste 90% dintre pacientii
transplantati pentru cirozd secundara infectiei cu virus hepatitic C).
Infectia cu virus hepatitic C (VHC) post-transplant se caracterizeaza
printr-o progresie acceleratd a fibrozei, ducand la hepatitd cronica si
ciroza la aproximativ 25-30% dintre pacienti la 5-10 ani de la transplant, in
lipsa tratamentului. Pentru a confirma si stadializa severitatea recurentei
infectieiVHC si pentrua decide tratamentul potriviteste necesard o punctie
biopsie hepatica sau evaluarea non-invaziva (Fibroscan, Fibromax), desi
valoarea testelor non-invazive este limitata post-transplant. Majoritatea
pacientilor vor fi tratati atunci cand exista afectare hepatica semnificativad
din punct de vedere histologic (pe baza biopsiei sau testelor alternative
non-invazive). Se vor folosi regimurile antivirale fara interferon (interferon-
free), cu o ratd de raspuns viral sustinut (eradicarea infectiei virale) de peste
90%.

Daca ati fost transplantat pentru hepatocarcinom (cancer hepatic),
exista posibilitatea recurentei acestuia dupa transplant, riscul fiind direct
proportional cu numarul si dimensiunea nodulilor tumorali pre-transplant,
efectuarea unei proceduri terapeutice pre-TH (chemoembolizare
transarteriald/radiofrecventa), tipul histologic al hepatocarcinomului
si invazia microvasculard (decelabile la examenul histopatologic al
ficatului explantat). Riscul variaza intre 10 si 60%, mai ales in primii 2 ani
dupa transplant, cu o supravietuire medie sub 1 an datorita faptului ca
tratamentele oncologice si eficienta lor este limitata post-TH. Recidiva
poate sd apara insa si la >5 ani de la transplant. Medicul dumneavoastra
va va monitoriza in mod constant pentru acest risc cu tomografii
abdominale/pulmonare seriate/scintigrafie osoasa. Recurenta cancerului
poate interesa noul ficat sau alte organe (cel mai frecvent plamani/oase).

Reaparitia cirozei biliare primitive, a fost raportata cu o frecventa intre
4 si 33%, dar impactul ei asupra functiei grefei si supravietuirii pacientilor
este minim. Recurenta colangitei sclerozante primitive este de pana la 50%
la 5 ani de la transplant si conduce la pierderea grefei in 25% din cazuri
la 5 ani. Recurenta hepatitei autoimune post-transplant este variabila, iar
diagnosticul necesitd obligatoriu efectuarea biopsiei hepatice.
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12. Cancerul

Toate medicamentele imunosupresoare pot creste riscul aparitiei
unui cancer, in special limfom cu celule B, dar riscul nu este foarte mare
(sub 3%). Pacientii transplantati au, de asemenea, un risc mai crescut de
a dezvolta cancere cutanate, motiv pentru care trebuie sd luati mdsuri
pentru a va proteja de soare si sa efectuati un control dermatologic anual.

Terapia imunosupresoare

In cele ce urmeaza veti gasi informatii generale privitoare la cele mai
comune tipuri de agenti imunosupresori. Deoarece aceste informatii nu
pot acoperi toate aspectele legate de medicatia imunosupresoare, va
sfatuim cd, dacd aveti intrebari specifice, sa consultati medicul sau echipa
de transplant. Retineti ca majoritatea camenilor nu au toate efectele
secundare enumerate si ca pe masura ce doza este redusa, probabil ca
veti avea din ce In ce mai putine efecte secundare.

Imunosupresia este necesara pentru prevenirea respingerii grefei (rejet)
pe toatd durata vietii, iar medicamentele imunosupresoare trebuie luate
zilnic. Unii pacienti pot ramane cu o doza mica de prednison (de obicei
cei transplantati pentru boli autoimune). In prezent, cei mai multi pacienti
iau tacrolimus sau ciclosporind de doua ori pe zi, doza fiind decisa pe
baza nivelului medicamentelorin sange - analiza respectiva se preleveaza
dimineata, inainte de ora programata pentru doza matinala. Unii pacienti
necesitd un al treilea medicament pe termen lung, azatioprina (Imuran)
sau micofenolat mofetil (Cellcept sau Myfortic), administrat o data sau de
doua ori pe zi. Toate medicamentele se vor administra pe cale orala.

Efecte secundare

Orice forma de imunosupresie pe termen lung aduce cu ea un risc
crescut de infectie. Riscul cel mai mare este in timpul terapiei cu doze mari
de prednison, astfel incatin aceasta perioadd pacientii nu trebuie sa intrein
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contact cu persoane care sufera de infectii. Alte riscuri includ dezvoltarea
diabetului zaharat, hipertensiune arteriala, hipercolesterolemie si afectare
renala. Cele mai multe dintre aceste complicatii pot fi gestionate prin
reducerea dozelor sau inlocuirea medicamentelor imunosupresoare
sau folosind medicamente suplimentare. Pe termen lung, existda de
asemenea, un risc usor crescut de aparitie a tumorilor maligne la pacientii
care iau medicamente imunosupresoare. Aceste riscuri trebuie sa fie puse
in balantd cu nevoia de a lua aceste medicamente pentru a Impiedica
organismul sd respinga ficatul transplantat.

Exista trei medicamente imunosupresoare principale utilizate pentru
pacientii cu transplant hepatic si medicul specialist va determina ce
medicamente si doze sunt cele potrivite pentru dumneavoastra.

Urmatoarele reguli se aplica tuturor medicamentelor
imunosupresoare:

- Incercati sa luati medicamentele la aproximativ aceeasi ora in fiecare zi;

- nu modificati doza si nu intrerupeti administrarea din proprie initiativa;

- daca ati luat din greseala o doza mai mare decat cea recomandatd,
anuntati imediat medicul;

- tineti minte cd medicamentul este anume pentru dumneavoastrd; nu fl
recomandati/dati niciodata altcuiva;

- nu luati nici un medicament dupa data expirdrii inscrisd pe ambalaj;
toate medicamentele neluate trebuie returnate medicului sau farmacistului;

- informati medicul sau echipa de transplant in cazul oricdrei reactii
adverse in cursul tratamentului;

- nu luati medicamentele din proprie initiativa sau altfel decat v-au fost
recomandate;

- pastrati medicamentele intr-un loc uscat si rece, departe de razele
soarelului si nu la indemana copiilor;

- nu pastrati medicamentele in frigider decat daca vi s-a recomandat
acest lucru in mod explicit;

40



- asigurati-va ca aveti o cantitate suficientd de medicamente pentru
perioada weekend-urilor si sarbatorilor; daca doza a fost marita, asigurati-va
ca aveti o cantitate suficienta.

Tacrolimusul si ciclosporina reprezinta pilonul principal al
imunosupresiei dupa transplantul de ficat. Dozele sunt ajustate
in functie de nivelul sanguin al medicamentului. Ele nu sunt niciodatd
folosite Tmpreund din cauza toxicitatii lor comune. Tacrolimusul si
ciclosporina sunt medicamente care actioneaza intr-un mod similar, dar
au unele reactii adverse diferite.

Tacrolimus (Prograf/Advagraf)

Tacrolimus blocheaza activarea limfocitelor T, prevenind astfel atacul
acestora asupra noului dvs. ficat. Dupa initierea imunosupresiei cu
tacrolimus si pe parcursul primelor luni de adminstrare, vi se vor face
periodic examene de sange de ruting, astfel incat sa se poata evalua atat
eficacitatea, cat si reactiile adverse ale terapiei.

Administrarea tacrolimusului

Dozadumneavoastra se va calculain functie de greutate, starea generalg,
rezultatele analizelor de laborator si prezenta oricdror reactii secundare.
Pentru Prograf, doza zilnica (totald) trebuie divizata si administratd in 2
doze zilnice la 12 ore interval. Advagraf se administreaza intr-o singura
doza matinala. Tableta se va scoate din ambalaj si se inghite imediat cu
multd apa. Capsulele trebuie luate cu cel putin o ora inainte sau 2-3 ore
dupa masa. In ziua in care mergeti la control, nu luati doza de tacrolimus
pand nu vi se iau analizele de sange; nu uitatiinsa sa va luati medicamentul
la dumneavoastra astfel incat sa il luati imediat ce s-a terminat recoltarea
analizelor de sange.

Efectele secundare ale tacrolimusului includ:

1) functia renald afectata (detectata la analizele de sange de rutina si,
posibil, reducerea elimindrii de urind);

2) hipertensiune arterialg;

3) efecte secundare neurologice, care includ dureri de cap, tremuraturi
usoare, insomnie, posibile cosmaruri; rareori pacientii pot avea reactii
adverse severe, inclusiv confuzie, convulsii si coma;
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4) nivel ridicat al glicemiei sau diabet;
5) risc crescut de infectie;

)

)
6) nivel ridicat de potasiu in sange
8) tulburari gastrointestinale — diaree, greata, varsaturi;
)

9) caderea parului.

Ciclosporina (Neoral)

Ciclosporina actioneaza prin impiedicarea activarii limfocitelor T pentru
Ca acestea sa nu va poata ataca noul ficat.

Administrarea ciclosporinei

Doza se calculeaza in raport cu greutatea corpului, cu rezultatele
analizei sangelui, cu conditia medicald si cu efectele secundare prezente.
Luati medicamentele la aceeasi ora in fiecare zi. Luati ciclosporina de
doua ori pe zi, la interval de 12 ore. Trebuie sd inghititi capsula cu putin
lichid imediat ce ati scos-o din ambalaj. Nu luati doza de ciclosporina in
ziua consultatiei inainte de a vi se fi prelevat probele de sange. Nu uitati
sa va aduceti medicamentele cu dumneavoastra pentru a le putea lua de
indata ce ati terminat recoltarea probelor de sange.

Efectele secundare ale ciclosporinei includ:

1) functia renala afectata (detectati analizele de sange de rutina si,
posibil, reducerea elimindrii de urind);

2) hipertensiune arteriala ;
3) bufeuri sau transpiratie ;
4) amorteala sau furnicaturi la nivelul mainilor, picioarelor sau gurii ;

5) agitatie sau tremor al mainilor si picioarelor, acest lucru atenuandu-se
odata cu reducerea dozei;

6) cresterea anormala a parului (hirsutism), cel mai frecvent observata
pe fatd, brate si picioare, dar aceasta se amelioreaza cu reducerea in timp
a dozei:

7) dezvoltarea excesiva a gingiilor (hiperplazie gingivald), uneori
asociatd cu durere, umflare si roseatd, ceea ce necesita ingrijire regulata
a cavitatii bucale;

8) nas care “curge”sau e “infundat”;
9) risc crescut de infectie;
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10) manifestari gastrointestinale ca diaree, voma, greatd;
11) anomalii in functionarea ficatului;

12) dureri de cap (cefalee).

Precautii

Tacrolimusul sau ciclosporina pot interactiona cu unele medicamente
folosite in mod frecvent. Intotdeauna consultati-va medicul curant sau
pe cei din echipa de transplant inainte de a lua orice nou medicament.
Aceasta masura include si medicamentele care se pot cumpadra din
farmacii fara prescriptie medicala.

Beneficiul administrarii acestor medicamente in situatia in care sunteti
insdrcinata sau aldptati, trebuie atent cantarit (toxicitatea asupra fatului
comparativ cu potentialele efecte negative ale intreruperii tratamentului
asupra dumneavoastrd). Consultati-va cu medicul curant sau echipa de
transplant imediat ce credeti cd sunteti insdrcinata.

Concomitent cu aceste medicamente, nu aveti voie sa beti ceai de
sundtoare sau suc de grapefruit sau sa mancati grapefruit din cauza ca
acestea scad absorbtia tacrolimusului si ciclosporinei.

CORTICOSTEROIZII (Prednison, Medrol, Metilprednisolon)

Sunt hormoni steroizi similari cortizolului pe care organismul il produce
in mod normal. Acesta reduce numarul de globule albe care circula in
sange, inhiband raspunsul inflamator. Doza administrata este crescuta
imediat post-transplant si va fi redusa treptat pand cand ajungetila o doza
destul de mica si la oprirea tratamentului. Se administreaza impreuna cu
alte medicamente pentru a preveni respingerea grefei. In multe dintre
schemele actuale de inductie a imunosupresiei, corticosteroizii nu mai
sunt utilizati. In situatia in care apare un episod de rejet, administrarea
metilprednisolonului este esentiala.

Efecte secundare includ:

1) iritatie la nivelul stomacului, care poate ocazional provoca ulcere
gastrice;

2) retentia de lichide, hipertensiune arterialg;
3) tumefierea/edematierea fetei, mainilor sau gleznelor;
4) cresterea in greutate din cauza unei cresteri a apetitului;
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5) risc crescut de infectii, in special in primele cateva lunidupa transplant,
in timp ce doza de prednison este mare;

6) supresia raspunsului febril normal si a altor semne de infectie;

7) niveluri crescute de glucozd in sange (diabet zaharat) la doze mari de
prednison; aceasta conditie poarta numele de “diabet indus de steroizi”;
daca sunteti diabetic, ati putea necesita doze suplimentare de insulind
pentru a mentine o glicemie normals;

8) leziuni ale pielii, cum ar fi acneea, eruptii cutanate sau echimoze;

9) modificari de comportament psihomotor variind de la agitatie la
confuzie si, uneori, depresie;

10) osteoporoza cu risc crescut de fracturi;

11) atrofie musculara;

12) modificarea distributiei grasimii in organism (aparitia aspectului
Cushingoid — fata rotundd, “in luna plind’, obraji pufosi, gat si spate
voluminos, rotunijit);

13) cataracta.

Azatioprina (Imuran)

Azatioprina este folositd pentru suprimarea raspunsului imun. Ea
actioneaza asupra maduvei hematoformatoare prin scaderea numarului
de globule albe din sange, care lupta impotriva infectiei, determinand un
risc crescut de infectii si o tendinta la cresterea riscului de cancer de piele.

Efecte secundare includ:

1) inhibarea maduvei osoase — un numar scazut de globule albe este cea
mai frecventd problemad, dar pot aparea si un numar scazut de trombocite
sau anemie;

2) greata, varsaturi;
3) ocazional, alergie la azatiopring;
4) pancreatita (rar).
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Micofenolat de mofetil (Cellcept sau Myfortic)
Este similar cu azatioprina. Se administreaza de doua ori pe zi, la 12 ore.

Efectele secundare includ:

i) varsaturi

i) diaree

iii) scdderea numarului de globule albe si rosii

Sirolimus / Rapamicina

Acestea apartin unei generatii mai noi de medicamente imuno-
supresoare. Ele actioneazd prin impiedicarea globulelor albe speciale
(limfocite T) sa devina active in sange si sa atace ficatul transplantat. Ele
au un alt profil al efectelor secundare fata de tacrolimus sau ciclosporina.
Seiau o data pe zi, iar doza administrata este reglata in functie de nivelul
de medicament in sange.

Efectele secundare includ:

1) hiperlipidemie (niveluri ridicate de colesterol in sange);
2) dureri abdominale si diaree;

3) anemie;

)
)

4) scaderea numarului de globule albe din sange;

5) scaderea numarului de trombocite (trombocitopenie)
)

6) acnee si eruptii cutanate.

Alte medicamente folosite dupa transplantul hepatic

Valganciclovirul (Valcyte)

Ganciclovirul este utilizat pentru prevenirea si tratamentul infectiei
cu citomegalovirus (CMV). Aceasta este o infectie virala la care pacientii
transplantati pot fi foarte susceptibili (predispusi) datoritd imunosupresiei;
de obicei reprezintd o reactivare a unei infectii CMV anterioare a
donatorului sau primitorului. Ganciclovirul se administreaza sub forma
de capsule timp de 3-6 luni dupa transplant. Unii pacienti pot dezvolta
infectie CMV dupa oprirea administrarii de ganciclovir, situatie in care se
impune tratament intravenos cu ganciclovir sau oral cu valganciclovir,
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Trimetoprim-Sulfametoxazol (Biseptol/Bactrim)

Un comprimat Bactrim se administreaza de trei ori pe saptdmana, timp
de un an, pentru toti pacientii transplantati, pentru a preveni infectia
pulmonard cu Pneumocystis carinii (PCP), la care pacientiiimunodeprimati
sunt susceptibili.

Fluconazolul

Este un medicament antifungic utilizat pentru tratamentul si prevenirea
infectiilor produse de fungi (ciuperci), cum ar fi candidoza. Atentie, nu
luati fluconazol fara indicatia medicului deoarece interactioneaza cu
tacroliusul sau ciclosporina !

Medicamentele antihipertensive

Deoarece tratamentul imunosupresor cu ciclosporina sau tacrolimus
se asocCiaza cu riscul hipertensiunii arteriale, o varietate de medicamente
antihipertensive poate fi necesard post-transplant. In aceste situatii, e
nevoie de o evaluare atentd a specialistului cardiolog inainte de initierea
oricarei medicatii antihipertensive.

Insulina si medicamentele antidiabetice orale
Sunt necesare la pacientii care dezvolta diabet zaharat post-transplant.

Antiacidele

Medicamente precum omeprazolul, esomeprazolul, pantoprazolul vor
fi folosite pentru a preveni/trata aparitia ulcerului gastric cauzat de stress
sau/si de prednison.
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Atunci cand se spune ca sunteti un pacient ‘compliant’, Inseamna
pur si simplu ca urmati riguros instructiunile si recomandarile medicilor,
asistentelor medicale si a altor profesionisti responsabili pentru ingrijirea
dumneavoastra. Aderenta rezoneaza cu o constientizare superioara a
responsabilitatii pe care o aveti fatd de dumneavoastra insiva in cadrul
actului medical si se defineste ca persistenta in a respecta recomandarile
medicale privind regimul, stilul de viatd, tratamentul etc. atata timp cat
ele va sunt recomandate. Cateva exemple specifice de complianta includ:

- nu lipsiti de la consultatiile de urmdrire si de la prelevarea analizelor
de laborator

- efectuarea de exercitii fizice in mod regulat si mentinerea unei
alimentatii sdndtoase si a greutatii ideale

- acumularea si aplicarea corecta a cat mai multor informatii despre
ingrijirea pe termen lung a pacientilor cu grefd hepatica.

Cu toata complexitatea acestei notiuni, cel mai important aspect
al compliantei in situatia dumneavoastra este de a lua medicamentele
prescrise de echipa de transplant exact cum ati fost instruit - fara sa sariti
peste o singura doza, chiar dacd va simtiti bine si aproape ati uitat ca ati
fost transplantat, de-a lungul anilor. Atata timp cat aveti un ficat transplant,
va trebui sa luati medicamente imunosupresoare. Lipsa administrarii
medicatiei imunosupresoare la momentul potrivit si in cantitatea corectd
este unul dintre cele mai frecvente motive de respingere si pierdere a
grefei.
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