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Rezumat.

Transplantul hepatic este un tratament important pentru insuficientd hepatica acuta si boala hepatica in stadiu termi-
nal. In 2002, modelul pentru boala hepatica in stadiu terminal (MELD) a fost incorporat pentru a acorda prioritate paci-
entilor care asteapta transplant hepatic. Desi exista date despre modul in care scorul MELD afecteaza timpul de asteptare,
exista o lipsa de literatura cu privire la alte componente. Ne-am propus sa evaludm factorii care afecteaza timpul de astep-
tare pentru TH. Folosind baza de date din Republica Moldova au fost inclusi pacientii cu virsta cuprinsa intre 18-65 de ani
listati pentru transplanti hepatic in perioada 2013-2022. Variabilele testate in model au inclus caracteristicile pacientului,
analize biochimice, scorul MELD si grupa de singe ABO. Scorul MELD este utilizat in prioritizarea alocarii ficatului si
era de asteptat sa prezica timpul pe lista de asteptare. Ventilatia mecanica si alti markeri ai severitatii bolii sunt asociati cu
scoruri MELD mai mare, prin urmare, timpul de asteptare mai scurt. Sunt necesare cercetari suplimentare pentru a aborda
motivele variatiei timpului de asteptare in incercarea de a reduce timpul pind la TH, de a standardiza procesul de listare si
de a imbunatati rezultatele pacientilor.

Obiective. Scopul lucrérii stiintifice a fost de a analiza factorii de risc si timpul de asteptare a pacientilor cu boli
hepatice pe lista de asteptare pentru transplant hepatic.

Materiale si metode. S-a efectuat un studiu retrospectiv 2013-2018 si prospectiv 2018-2022, in care fost inclusi
265 de pacienti cu ciroza hepatica decompensata, pe lista de asteptare pentru transplant hepatic. Deasemenea ca sursa de
literatura stiintifica au fost utilizate urmatoarele baze de date: Google Scholar, PubMed si eLibrary. Cuvintele cheie care
au fost folosite in cautare: ,transplant hepatic”, ,,insuficienta hepatica acuta si cronica”.

Rezultate. Rezultatele noastre arata ca cei cu sodiu seric mai scazut au avut un timp de asteptare mai scurt in compa-
ratie cu candidatii cu sodiu mai mare. Astfel pacienti cu grupa de singe A au fost cei mai multi pacienti, care deasemenea
este un prognostic pentru aceasta grupa sa fie mai expusi riscului de infectie virala.

Cuvinte cheie : Transplant hepatic, insuficientd hepatica acuta si cronica.

Summary. Risk factors and waiting time on the liver transplant list: patients from the Republic of Moldova.

Liver transplantation is an important treatment for acute liver failure and end-stage liver disease. In 2002, the model
for end-stage liver disease (MELD) was incorporated to prioritize patients awaiting liver transplantation. While there are
data on how the MELD score affects wait time, there is a dearth of literature regarding other components. We aimed to
evaluate the factors affecting the waiting time for TH. Using the database from the Republic of Moldova, patients aged 18-
65 listed for liver transplants in the period 2013-2022 were included. Variables tested in the model included patient char-
acteristics, biochemical analyses, MELD score, and ABO blood group. The MELD score is used in prioritizing liver allo-
cation and was expected to predict time on the waiting list. Mechanical ventilation and other markers of disease severity
are associated with higher MELD scores, thus shorter waiting time. Further research is needed to address the reasons for
variation in waiting time in an attempt to reduce time to TH, standardize the listing process and improve patient outcomes.

Objectives. The aim of the scientific paper was to analyze the risk factors and waiting time of patients with liver
diseases on the waiting list for liver transplantation.

Materials and methods. A retrospective 2013-2018 and prospective 2018-2022 study was conducted, in which 265
patients with decompensated liver cirrhosis, on the waiting list for liver transplantation, were included. The following
databases were also used as a source of scientific literature: Google Scholar, PubMed and eLibrary. The keywords that
were used in the search: , liver transplant”, ,,acute and chronic liver failure”.

Results. Our results show that those with lower serum sodium had a shorter waiting time compared to candidates with
higher sodium. Thus, patients with blood group A were the most patients, which is also a prognosis for this group to be
more exposed to the risk of viral infection.

Key words: Liver transplantation, Acute on chronic liver failure.
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Pe3tome: @akTopbl pUCKa H BpeMsl 0KMJaHUs B OYepelH HA TPAHCIUIAHTALMIO MedyeHH: U3 0a3bl JaHHBIX
Pecny0onuku MoJigosa.

TpaHcrmanTauys NEYSHH SBISETCS BXKHBIM METO/IOM JICUEHHSI OCTPOM IIEYeHOUYHON HEJJOCTATOYHOCTH M TEPMHHAIIb-
HOW cTamuu 3aboneBanus meueHu. B 2002 romy Oblia BKIFOYEHA MOJCIh TCPMHUHAIBHON CTaIuu 3a00JICBaHUS TICYCHU
(MELD) 1 onpeniesieHust IPUOPUTETHOCTH NAMEHTOB, OXKHUIAIONIMX TPAHCIUIAHTAIMN TIEUYCHH. XOTS €CTh JIaHHBIE O
TOM, Kak ouieHka MELD Biuser Ha Bpemsi O)KuJaHusl, JIUTEpaTyphl IO APYTUM KOMIIOHEHTaM He XBaTaeT. Mbl CTpeMu-
JIUCH OIICHUTH (PaKTOPHI, BIUsAIONMMEe Ha Bpems oxkumanus TH. Mcnons3ys 0a3sy nanseix u3 Pecrybnmukn Monmosa, ObutH
BKJIIOYEHBI TIAIIMEHTHI B Bo3pacTe 18-65 neT, Haxonsiuecs B o4epei Ha TpaHCIIaHTaIHo iedeHu B nepuog 2013-2022
rT. [lepemMeHHbIe, NPOTECTUPOBAHHBIE B MOJICNIH, BKJIIOUAJIM XapaKTEPUCTHUKH TTalleHTa, OMOXUMHUUYECKUH aHaJIHU3, OLCH-
xy MELD u rpynny kpoBu ABO. Onenxa MELD ucnone3yercs i onpeneneHusl IpUOPUTETHOCTH paclpeeIeHus
TICYCHN U, KaK O’KUJIAeTCs, TPEACKA3bIBACT BPEMs HAXOKICHUS B JIMCTE OXKHUIaHuUs. VICKyCcCTBeHHAs! BEHTHIISILIUS JIETKUX
U IpyTHEe MapKepsl TSHKECTH 3a00JIeBaHUs CBA3aHBI ¢ Ooiee BICOKMMH Oayuramu 1o mrkane MELD u, Takum o6paszom, ¢
Oornee KOPOTKUM BpeMeHeM oxxkuaanust. HeoOxoaumsl JanbHENIINE NCCIEA0BAHNS, YTOOBI BBIICHUTD IIPMYMHBI Pa3Ininil
BO BPEMEHH OXKHJIAHHS, YTOOBI OMBITATHCSI COKPATUTh BpeMst 10 TH, cTanaapTu3npoBaTh Mpouece perucTpariy 1 yimyd-
LIUTh PE3YJIBTAThI JICUCHHUS MTAI[HEHTOB.

Hean. Lenbio HayyHOM paboTh! ObUT aHAN3 (DAKTOPOB PUCKA M BPEMEHH OXKHJIAHMS MAIIMEHTOB C 3200JIeBaHUSIMHI
TICYCHN B JIMUCTE OXKUAAHUS HA TPAHCIUIAHTALIUIO ITCUCHU.

Marepuanasl u Metoanl. [IpoBeneno perpocrexktuBHoe 2013-2018 . u mpocnexktuBHoe 2018-2022 rT. Hccneno-
BaHME, B KOTOPOE ObUIN BKIIOUEHBI 205 MAIlMEHTOB C JICKOMICHCHPOBAHHBIM LIUPPO30M IEUEHH, HAXOASAIINXCS B JINCTE
OXKHMJJAHUS HA TPAHCIUIAHTALIMIO MeYeHr. B KayecTBe MCTOYHMKA HAy4YHOH JINTEpaTyphbl TAKKE HCIIOIb30BAIUCH CIIE/Y-
rorre 60as3wl gaHHbIX: Google Scholar, PubMed u eLibrary. KiroueBbie ciioBa, KOTOPhIC UCTIOIB30BAIUCH TPH MTOMCKE:
«repecajika MeuyeHm», «0CTpast U XpOHHYeCKas IIe4eHOYHast HEJIOCTaTOYHOCThY.

Pe3yabrarnl. Hamm pesysabrarsl T0Ka3bIBaIOT, YTO y HAMEHTOB ¢ 0ojiee HU3KUM COJIep)KaHHEM HaTpHs B CHIBOPOTKE
BpEMsI OXKHMJaHUS OBUTO KOPOYE IT0 CPABHEHHIO C KaHIUJaTaMH ¢ 0ojiee BEICOKMM coiepkaHneM HaTpust. TakuM oOpaszom,
OombIlIe BCEro 3a00JIEBIINX OKA3aINCh ITALMEHTHI C TPYMION KPOBU A, UTO TAKKe SIBJISICTCS IPOTHO30M AJIsl AAHHOU IpyTI-

16l OOJIEeE TIOABEPIKCHHOM PUCKY BUPYCHOW MH(EKIIHH.

KiaioueBrble ciioBa: TpaHCIUIaHTallug IEYCHU, OCTPadr XPOHUYCCKAsA MCYCHOUYHAA HEAOCTATOYHOCTD.

Introducere

Transplantul hepatic reprezintd tratamentul im-
portant pentru insuficienta hepatica acutd si boala
hepaticd in stadiu terminal. Anterior, prioritizarea be-
neficiarilor de transplant hepatic se baza pe timpul pe-
trecut pe lista de asteptare. Cu toate acestea, de la tre-
cerea la alocarea organului bazata pe severitatea bolii,
ratele de transplant s-au imbunatatit, cu o reducere
concomitentd a deceselor pe lista de asteptare pentru
transplant hepatic [1, 2, 3]. Cererea tot mai mare de
resurse limitate are ca rezultat timpul de asteptare mai
lung pe lista de asteptare pentru transplant hepatic.

Scorul MELD este un sistem de notare dezvoltat
initial dupa plasarea suntului porto-sistemic intrahe-
patic transjugular [4, 5]. Ulterior a fost ajustat si vali-
dat pentru a prezice mortalitatea la 3 luni la toti paci-
entii cu cirozd decompensatd cu o buna acuratete [5].
Bilirubina serica, creatinina sericd si raportul inter-
national normalizat (INR) constituie scorul MELD si
fiecare componenta este evaluata independent pentru
a ajunge la scorul general. United Network for Organ
Sharing (UNOS) a adoptat scorul MELD in 2002 ca
instrument principal pentru prioritizarea pacientilor
care asteaptd transplant hepatic, pe baza severitatii
bolii. Desi scorul MELD a imbunatatit predictiile pri-
vind riscul de mortalitate in timp ce se afla pe lista de

asteptare, multi factori independenti care se asteapta
sa creasca timpul de asteptare pe lista de transplant nu
au fost pe deplin evaluati.

Hiponatremia este o complicatie a cirozei hepati-
ce, rezultatd din sindromul hepatorenal, ascita si con-
sumul cronic de diuretice [6]. Desi sodiul seric nu s-a
dovedit a fi un predictor independent de deces, acesta
este asociat cu o mortalitate mai mare [6, 7]. Regatul
Unit MELD (UKELD) incorporeaza sodiul in calcu-
lul si scorul sdu pentru alocarea hepatica. MELD-Na
modificat ia in considerare sodiul seric. Albumina
este un alt factor inclus in scorul Child-Turcotte-Pu-
gh, care a fost o clasificare a severitatii bolii utilizata
concomitent cu modelul de asteptare-timpul men-
tionat mai sus. Hipoalbuminemia este un marker al
malnutritiei si, in ciroza hepatica, s-a dovedit a fi dis-
functia ficatului. Astfel, exista rapoarte contradictorii
cu privire la validarea albuminei ca factor de risc in-
dependent pentru deces [8, 9].

Exista si alti factori care par sd joace un rol in se-
veritatea bolii. De exemplu, carcinom hepatocelular
poate aloca puncte de exceptie MELD si, la rindul
sdu, poate reduce timpul de asteptare. De asemenea,
nevoia de terapie intensiva si/sau ventilatie mecanica
poate, de asemenea, sa prioritizeze candidatii pe lista
de transplant hepatic.
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Scopul lucririi — Evaluarea factorilor care afec-
teaza timpul de asteptare pentru transplantul de ficat
din Republica Moldova.

Material si Metode

In studiu au fost inclusi 265 de pacienti cu ciro-
74 hepatica de diferite etiologii din lista de astepta-
re pentru TH, 1n perioada februarie 2013 — ianuarie
2022. Dintre acestea, 154 de barbati (58,11%) si 111
de femei (41,88%). Virsta medie in lotul de studiu
a fost determinata de 47,75+ 9,99 ani. Cazurile care
mai erau pe lista de asteptare pentru transplant hepatic
dupa data de 12.01.2022 nu au fost inclusi 1n studiu.

Rezultate

Doar 118 (44,5%) au fost supusi transplantu-
lui hepatic de pe lista de asteptare, in timp ce 100
(37,7%) au decedat in perioada de asteptare. Distribu-
tia pe grupe de singe a fost similara intre grupuri, insa
cu predominarea grupei A 116 (43,8%) , Rh pozitiv in
toate grupele. Mai multi factori, inafara de severitatea
bolii, au contribuit, de asemenea, la timpul de astep-
tare. S-a observat ca cei mai multi pacientii inclusi
in lista de asteptare (fig. 1) au fost cu virsta cuprinsa
intre 46-55 ani(39,31%) vs 36-45 ani(25,95%) vs 56-
65 ani (23,28%). Astfel, remarcam ca populatia apta
de munca este expusa riscului cel mai mult de a fi
infectati. Acest lucru se poate datora mai multor fac-
tori, inclusiv probabilitatea crescutd de decompensa-
re rapida a bolii care se manifesta la adultii de virsta
mijlocie, spre deosebire de adultii tineri.

In cadrul cercetrii, un alt factor important a fost
grupa sanguind ABO ( Tabelul 1) . Nu este exclus ca
pacientii cu grupa sanguind mai putin frecventd sa
astepte mai mult timp lista de asteptare, desi trans-
plantul in grupurile ABO este efectuat in unele cir-
cumstante emergente. Grupele sanguine ABO au in-
fluentat deasemena timpul de asteptare, pacienti cu
grupa A au fost 116 (43,8%) vs grupa B - 53 (20%) vs
grupa O - 83 (31,3%) vs grupa IV - 13(4,9%). Astfel
cu grupa A au fost cei mai multi pacienti, care dease-
menea este un prognostic pentru aceasta grupa sa fie
mai expusi riscului de infectie virala. Avind in vedere
eterogenitatea n distributia grupurilor ABO in popu-
latie, disponibilitatea organelor va fi diferita.

Tabelul 1.
Structura in dependenti de grupa sanguina

Gr sang
Frequ- Valid | Cumulati-
Percent

ency Percent | ve Percent

A 116 43,8 43,8 43,8

AB 13 4,9 4,9 48,7

Valid | B 53 20,0 20,0 68,7

o 83 31,3 31,3 100,0

Total | 265 100,0 100,0
Discutii.

Rezultatele noastre arata ca cei cu sodiu seric mai
scazut au avut un timp de asteptare mai scurt Th com-
paratie cu candidatii cu sodiu mai mare. Astfel, hiper-

.

Percent

10

18 - 35 ani

36 - 45 ani

46 - 55 ani 56 - 65 ani

Varsta cod

Figura 1. Structura pe virsta a pacientilor inclusi in lista de asteptare.
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tensiunea portala datorita cirozei induce vasodilatatie
sistemica si splanhnica, cu activarea ulterioara a siste-
mului renind-angiotensina-aldosteron si hiponatremie
[10]. In privinte similare, hiponatremia s-a dovedit a
fi un detector precoce al disfunctiei renale la pacientii
cu ciroza si, prin urmare, creste mortalitatea pe lista
de asteptare [11, 12]. Severitatea hiponatremiei poate
fi asociatd cu severitatea generald a cirozei si a bo-
lii hepatice in stadiu terminal, precum si cu scaderea
functiei renale,cu impact asupra scorului MELD. Stu-
diile au aratat acum ca adaugarea de sodiu la modelul
MELD poate avea valori de prognostic imbunatatite
[11, 13]. De asemenea, hipoalbuminemia este asoci-
ata cu un timp mai scurt pe lista de asteptare. Deoa-
rece albumina este un indiciu al starii nutritionale, la
niveluri din ce In ce mai scazute poate fi rezultatul
scaderii functiei hepatice sintetice, care s-ar corela
cu INR crescut. Desi Merli si colab nu au determi-
nat albumina ca fiind un factor de risc independent
pentru mortalitate in rindul pacientilor cu ciroza, alte
studii au constatat ca pentru fiecare 1 g de reducere a
albuminei serice, riscul de deces creste cu 45%, de-
vine un predictor cheie al mortalitatii pentru lista de
asteptare, 1n special in rindul celor cu MELD <15 [8,
13, 14]. Aceasta constatare merita luata in considera-
re dacd includerea nivelurilor de albumina sericéd in
modelele viitoare de alocare. Alti factori de severitate
a bolii contribuie, de asemenea, la timpul de astepta-
re. Punctele de exceptie MELD si ventilatia mecanica
actuala au explicat severitatea bolii si reflectd nevoia
de transplant hepatic emergent. Complicatiile cirozei,
cum ar fi prezenta si gradul de ascitd, micsoreaza,
de asemenea, timpul de asteptare. In plus, prezenta
sindromului hepatopulmonar, a hipertensiunii porto-
pulmonare, a hemoragiei din varice esofagiene si a
infectiei, care poate duce la un prognostic mai rezer-
vat, trebuie s fie elucidate si luata in considerare in
alocarea ficatului [15]. Punctele de exceptie MELD
pentru HCC si acordarea de prioritate mai mare pa-
cientilor cu ventilatie mecanica/alt suport de viata,
reprezintd incercari de a reduce mortalitatea pe lista
de asteptare cu modelul determinat de severitate. O
validare recentd a MELD>40 a aratat cd acesti can-
didati au de fapt o mortalitate mai mare pe lista de
asteptare decit cei cu HCC, in ciuda scorului general
mai mare in rindul pacientilor cu HCC datoritd punc-
telor de exceptie [16]. Acest lucru indica necesitatea
reevaluarii factorilor semnificativi care pot identifica
mai multi candidati care ar beneficia de transplantul
precoce, imbunatatind astfel supravietuirea pe lista de
asteptare.

Modelul bazat pe severitate pe care UNOS I-a
adoptat cu aproape doud decenii in urma a facut pro-

grese mari in scaderea mortalitatii pe lista de astepta-
re. Cu toate acestea, dupa cum a indicat acest studiu
si rapoartele anterioare, alti factori trebuie sa fie luati
in considerare care influenteaza atit timpul de astepta-
re, cit si supravietuirea candidatilor pentru transplant
hepatic [16, 17].

Concluzie

Astfel, scorul MELD este o parte importantd a
prognozei timpului de asteptare pentru transplant. Cu
toate acestea, nu este singurul determinant. Sunt ne-
cesare cercetari suplimentare pentru a aborda motive-
le variatiei timpului de asteptare intre diferiti factori
de risc 1n incercarea de a reduce timpul de asteptare,
de a standardiza procesul de listare si de a imbunatati
rezultatele pacientilor.

Articolul este realizat in baza proiectului Pro-
gram de Stat 2020-2023, cu cifrul 20.80009.8007.37
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