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Végstadiumu majbetegségekben és akut majelégtelenségben az egyetlen, hosszu tavu tulélést jelent6
gyogymod a majatiiltetés. Napjainkban a majatiiltetést koveto atlagos 5 éves kumulativ tulélés 80% korii-
li. A hazai eredményeink is a j6 nemzetkozi statisztikakat tiikrozik vissza. A graft- és betegtulélés tovabbi
javitasdban az egyénre szabott immunszuppresszids kezelés bevezetésének nagy jelentésége van.
KULCSSZAVAK: majtranszplantacié, egyénre szabott immunszuppresszié

Liver transplantation

Liver transplantation is the only treatment in end-stage liver disease and acute liver failure which can
provide a long-term survival. The average 5-year survival rate after liver transplantation is around 80%.
The results of the liver transplantation in Hungary also reflect the good international statistics. The intro-
duction of personalized immunosuppressive therapy may have a great importance in further improving

graft and patient survival.
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Bevezetés

Bér viladgszerte valamelyest csdkkené tendencidt mutat a
majcirrdzis incidencidja, igy is évente sok szézezren, ha-
zankban pedig mintegy 7000-en halnak meg majbetegség
miatt. Az esetek donté tobbségét a krénikus majbeteg-
ségek teszik ki, de 10-15%-ban akut majelégtelenségrdl
beszéliink, amelynek mortalitdsa elérheti a 80%-ot is. A
végstadiumu és akut majelégtelenség hosszu tavu tulélést
eredményezd terdpiaja a majatiltetés, a kiilonféle konzer-
vativ kezelési stratégidk f6 célja a beteg majtranszplanta-
ciéra valdé alkalmassa tétele. Sikeres majtranszplantaciot
kdvetéen azonban a betegek tobbsége teljes mértékben
rehabilitdlhatd, Gjra visszatérhet a normal életbe, akar
gyermeket is vallalhat.

Torténeti attekintés

Majatultetést a vildgon els6ként Thomas Starzl végzett
1963-ban szamos allatkisérletes modell utan. Azonban
az els6 sikeresnek mondhaté transzplantacié 1967-ig
varatott magdra, amely utdn a tumoros betegség miatt
transzplantdlt recipiens tébb mint egy évet élt. Rdada-
sul a beteg halalat nem a transzplantaciéval kapcsola-
tos szovédmények, hanem az attétek kialakuldsa okozta
(1). Az eredményen fellelkesedve egyre tobb centrum
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kezdte el sajat majtranszplantacids programjat, valtozé
sikerrel.

Igazi attdrés azonban - csakigy, mint a tobbi szerv
transzplantacidja esetén — a 80-as évek elején kovetkezett
be a ciklosporin, majd a tacrolimus megjelenésével, amely
hatékony, kevesebb mellékhatassal jaré6 immunszupp-
ressziot biztositott a betegeknek. Ezt kdvetéen egyre na-
gyobb szdmban, egyre jobb rovid és hosszu tavua tuléléssel
lehetett a majatiltetést végezni, amely mara rutin beavat-
kozassa valt.

Magyarorszagon az elsé majatiltetést Szécsény Andor vé-
gezte a Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem (SOTE) .
szamu Sebészeti Klinikajan 1983-ban. Bar sebésztechnika-
ilag a m(tét kifogastalan volt, a beteg mégsem térhetett
haza. Tovabbi harom atiiltetést kdvetden ideiglenesen ab-
bamaradt hazankban a majtranszplantacié.

1995-ben a Perner Ferenc altal, a SOTE Transzplantacids és
Sebészeti Klinikan elvégzett majtranszplantacié inditotta
el a sikeres magyarorszagi majtranszplantaciés progra-
mot. Ez utan tobb Iépesben jelentésen megnétt az évi
majatlltetések szama. Magyarorszag 2013-as csatlakozasa
az Eurotransplant (ET) nemzetkozi szervallokaciés szerve-
zethez (Magyarorszagon kivil tagjai még: Ausztria, Belgi-
um, Hollandia, Horvatorszag, Luxemburg, Németorszag és
Szlovénia) jelentds segitséget nyujtott az akut majelégte-
lenek idében elvégezhetd siirgds transzplantaciojahoz (2).
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A majatiiltetés indikacidi, varédlista

A kronikus majbetegségek parenchymas és cholestaticus
csoportokba sorolhaték. A majtranszplantaciot igényld
parenchymads majbetegségek kozé tartoznak a krénikus
virushepatitisek (HCV, HBV), az alkoholos majbetegség
(ALD), az autoimmun hepatitis, illetve a cryptogen, vagyis
ismeretlen etiolégiaju cirrézis. Utdbbi idében - az obe-
sitas és a metabolikus szindréma incidencidja miatt — egy-
re gyakoribb a NASH (non alcoholic steatohepatitis) miatt
végzett majatiltetés (3).

Ugyancsak az elmult néhany évben megfigyelhetd ten-
dencia a HCV miatt végzett majtranszplantacidk drasztikus
csokkenése, amely kétségkivil a legujabb ,direct-acting”
antiviralis szereknek kdszonhet6 (4). A transzplantacios
indikaciot képzd cholestaticus betegségek kozul a primer
sclerotizalé cholangitist (PSC), a primer biliaris cirrhosist
(PBQ), és aszekunder biliaris cirrhosist (SBC) kell megemli-
teni. Metabolikus és egyéb betegségek (Wilson-kér, Budd-
Chiari-szindréma), tumorok, ritkan trauma vagy iatrogén
sérilések miatt is torténik majatiltetés (5).

Elsédleges majtumorok koziil hagyomanyosan a hepato-
cellularis carcinomanal meriilt fel majatiltetés indikacidja
megfeleld kritériumok betartasa mellett (Milanoi és a Uni-
versity of California in San Francisco — UCSF kritériumok),
ugyanis csak igy varhaté elfogadhaté hosszu tava daganat-
mentes talélés. Attéti tumorok esetén nagyon ritkan, kiza-
rélag neuroendokrin tumormetasztazis esetén végeztiink
majtranszplantaciét. Azonban az elmult évtizedben mind
a primer, mind a szekunder majtumorok miatti transzplan-
taciok indikacids kore szélesedni latszik (6). Gyermekeknél
leggyakrabban a velesziiletett biliaris atresia, de metaboli-
kus és enzimdefektusok miatt is torténik majatiltetés.

Ki kell emelni az egymastodl eltéré noxak kovetkeztében
kialakulé akut majelégtelenséget, amely a felnétt és gyer-
mek populaciot egyarant érintheti, 75% feletti mortalitas-
sal. A kiterjedt majsejtnekrézis egy kaszkadrendszert indit
be, amely tobbszervi (vese, sziv, tidd, agy) elégtelenség-
hez és halalhoz vezet. A kivaltd okok koziil virusfert6zések,
gyogyszerek, ndvényi toxinok (gyilkos galdca) és bizonyos
drogok kombinacidi fordulnak elé a leggyakrabban, de az
esetek egy részében az etioldgia ismeretlen marad. Akut
majelégtelenségben legtdbbszor csak a siirgdésen elvég-
zett dtlltetés adhat lehetdséget a beteg tulélésére. Az akut
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majtranszplantéacio idézitésében a King's College Hospital
és a Clichy kritériumrendszerek adnak eligazitast (7). llyen
esetekben kiildndsen nagy elényt jelent Magyarorszag
Eurotransplant-tagsédga. Ha a beteg allapota ugy kivanja,
Eurotransplant kiemelt siirgésségi (HU - ,high urgency”)
listdra helyezheté, amelynek elfogadasat kovetéen akar
24-48 6ran belil érkezik a beteg szdmara alkalmas donor-
maj-felajanlas a szervezet tagorszégainak valamelyikébdl.
Krénikus esetekben a betegek tobblépcsds, részletes kivizs-
galas utan keriilnek vardlistara. A listara helyezéskor a bete-
geket vércsoport, testméret és a méjbetegség sulyossaga
(MELD - Model for End-Stage Liver Disease score) szerint
soroljuk be. A daganatos betegek, gyermekek és a kombi-
ndlt transzplantaciéra vard betegek elényt élveznek. Fontos
szempont a kronikus majbetegek transzplantécios listara he-
lyezésének id6zitése, mert a beteget az igynevezett transz-
plantéacios ,id6ablakban” kell megoperalni, amikor még elfo-
gadhaté kockazatot jelent szdmdra a m(itéti terhelés (8).
2020. december 31-én a magyar méajtranszplantaciés varo-
listdn 98 beteg volt. Részben az Eurotransplanthoz csatla-
kozéasnak is kdszonhetéen, 2014-ben jelentésen megnétt a
multiorgan dondcidk szama, igy az évi méjatiiltetések szama
a korabbi évi 40 kordli atiiltetésrdl évi 80 kordlire emelkedett
(a COVID-19-pandémia miatt drasztikusan lecsdkkent a do-
norjelentések szdma, igy 2020-ban minddsszesen 50 majat-
Uiltetést végeztiink). Ezzel parhuzamosan a vardlistan lévd
betegek szédma is lassu csokkenést mutatott (1. dbra).

A madjtranszplantacié abszolut ellenjavallt tumoros bete-
gekben (a kordbban emlitettek kivételével), fert6zésekben
és rossz altalanos allapotu paciensek esetében. Relativ
kontraindikaciét képez a vena portae thrombosis, a tobb-
szOr operalt has és a HIV-fert6zés (9).

A donor

Hazankban jelenleg a majgraftok szinte kivétel nélkiil agyha-
lott donorbdl szarmaznak. Vildgszerte az elvégezheté majat-
Ultetések szamét nagyban behatarolja az alkalmas donorok
szama. Az elérheté majgraftok, ezzel az elvégezhetd belilte-
tések szamanak novelése érdekében tobb stratégia létezik.
A donor-rizikéindex (DRI) koncepcidja szerint az idealis
donor 40 év alatti, traumds agyhalott stabil keringéssel.
Anamnézisében sem zsirmdj, sem egyéb mdjbetegség
nem szerepel (10). Azonban az ilyen idedlis donor ritka,
emiatt a kritériumok észszerl atgondolasaval j6 ered-
ménnyel transzplantalhaté maj az ugynevezett,exdended
criteria” donorokbdl (ECD) is (11). Sok esetben csak slirg6s
biopszia segitségével allapithaté meg a beliltetendé graft
alkalmassaga. Ehhez 2019 6ta Magyarorszagon is rendel-
kezésre all 24 6ras patoldgiai készenlét. Tovabbi lehetéség
a donormajkészlet novelésére és a marginalis graftok be-
iltethet6vé tételére a gépi perfizié alkalmazasa (12).
Hazénkban a torvényi szabdlyozds még nem teszi lehe-
tévé a szivmegallast kovetdé donaciot (DCD - donor after
circulatory death), de kiilféldon sikerrel végeznek transz-
plantaciét DCD-donorbdl is (13).

Anatdémiai sajatossdgai alkalmassa teszik a majat parcia-
lis graft képzésére, amely lehet6vé teszi a ,split” transzp-
lantaciot, ezzel is névelve a transzplantaciok szamat (14).

il

A maj,splitelése” soran a kadaver donorbo6l szarmazé ma-
jat kettévalasztjuk. A nagyobb, jobb oldali szegmenteket
tartalmazé graft egy felnéttnek, a kisebb, bal oldali (2, 3,
4) szegmenteket vagy a bal laterdlis (2, 3) szegmenteket
tartalmazé graft egy gyermeknek ultethet6 be. Természe-
tesen a beavatkozas csak kivalé minéségl maj esetén vé-
gezhetd el. Az elsé split atultetést PichImayer végezte Han-
noverben 1988-ban. Azéta az eljaras rutinna valt szdmos
tengerentuli és eurdpai nagy kdozpontban is (15).

A parcialis grafttranszplantacion tul lehetség van a maj é16
donoros atiiltetésére is. Strong és munkacsoportja 1989-ben
Brisbane-ben végzett el6szor sikeres él6 donoros majatulte-
tést (16). llyenkor az egészséges donor majanak jobb vagy
bal oldali szegmentjeit tavolitjak el, és tervezetten Ultetik at
gyermekbe vagy felnéttbe. Alapveté elvérds napjainkban
a donor laparoszképos mutétje és minimalis szovédmény-
ratdja. Broelsch és Tanaka a 90-es években mar sikeres él6
donoros majatiiltetési programot vezetett, és mara ez a
modszer viladgszerte elterjedt. Az él6 donoros program k-
[6ndsen népszerl Dél-Koredban és Tajvanon, ahol a kada-
verdonacid kulturdlis okokbol nem preferdlt. Heaton mono-
szegment-atiiltetésrél is beszamolt Londonban 1999-ben, a
3-as mdjszegment sikeres atliltetését végezték el egy cse-
csemOben (17). A szegment-mdjtranszplantacioés program
(split, redukalt és él6 donoros atiltetés), bar egyelére nem
tul nagy esetszammal, de itthon is elindult.

A mitét és a posztoperativ idészak

Majtranszplantacié sikeréhez elengedhetetlen a szervki-
vételi és belilteté teamek munkdjanak megfelelé 6ssze-
hangolasa, amelynek egyik legfontosabb oka a hideg isz-
kémids id6 (cold ischaemic time - CIT) 10-12, ECD-donor
esetén 8 ora alatt tartasa.

A recipiens mitétje a hepatectomidval kezd6dik, amely
sordn a beteg majat tavolitjuk el (2. dbra), amely az extrém
portalis hypertensio, heges, gyulladasos 6sszendvések és
rossz véralvadasi paraméterek miatt sokszor komoly se-
bésztechnikai kihivas. Standard technika sordn a majat a
retrohepaticus vena cava inferior szegmenttel tavolitjuk el.
El6fordulhat, hogy a beteg keringése nem tolerdlja a teljes
vena cava inferior kirekesztést, ilyenkor a hepatectomia
~piggyback”technikéaval torténik, a recipiens retrohepaticus

3. abra: A donor maj beiiltetése

vena cava szegment megtartasaval (18). A donor szerv be-
Ultetése (3. dbra) az eredeti mdj helyére toérténik (orthotopi-
cus transzplantacio). El6szor az érképletek (vena cava, vena
portae, arteria) anastomosisai késziilnek el, majd a graft a
reperfuziot (keringésbe vald visszakapcsolaséat) kdvetéen
altaldban azonnal mikodni kezd (4. dbra). Ezutan kovetkezik
az epeuti anastomosis, amely legtdbbszor direkt vég a vég-
hez choledocho-choledochostomia. Ha a recipiens epeutja
nem alkalmas anastomosisra (PSC, egyéb epeuti hegesedé-
sek, retranszplantacié) hepaticojejunostomiat készitlink. Az
Uj maj megfelelé miikodését jelzi a beteg hemosztazisanak
fokozatos javulasa, a megfelel6 litem(i epekivalasztas, a be-
teg testhémérsékletének normalizalédasa. A jé vesefunkcio
szintén fontos jele a beteg stabil allapotanak.

A kodzvetlen m(tét utani idészakban eleinte intenziv osz-
talyon a graftm(ikodés szoros monitorizaldsa torténik. Pri-
mer graftmikodési elégtelenség (PNF — primary non func-
tion) 5%-ban fordul elé. Ez esetben az egyetlen gyégymad
a slirg6s retranszplantacié. A kezdeti rossz graftfunkcio
(IPF - initial poor function) gyakorisdga 10% kordli. llyen-
kor még vérhaté a majmkodés lassi normalizalédasa,
amelyet az egyéb szervi funkcidk javulasa is kdvet (19).

A vaszkuléris szovédmények kozul leggyakoribb az artéria
hepatica trombozisa, 3-5% korili el6fordulassal a nemzet-
kozi irodalom alapjan is. Rizikdfaktorként — a viszonylag
gyakori - varidciés anatémidju és kis kaliber( artéridk em-

eerft.'lz utan 7

-
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litend6k. Korai diagnozis esetén is csak az esetek mintegy
felében van lehet&ség mitéti rekonstrukcidra. Sikertelensé-
ge esetén csak a slirgds retranszplantaciéo mentheti meg a
graftot és a beteg életét (20). Vena portae trombdzis esetén
trombectomia, endovaszkularis intervencio, tartds antiko-
agulacids kezelés, de retranszplantécié is sziikséges lehet.
Sulyos, nehezen gyégyithaté szévédmény a suprahepa-
ticus cava anastomosis szUkilete. A teljes also testfélre
kiterjedé 6déma, vesediszfunkcid, pangd, fesziilé maj és
nagy mennyiségu ascites alakul ki. Az infrahepaticus vena
cava anastomosis stenosis jelei: alsé végtagi 6déma, vese-
diszfunkcid, és a nem pangé maj mellett kialakuld ascites.
Mdtéti vagy endovascularis rekonstrukcié indokolt, siker-
telenség esetén retranszplantacié (21). Epeuti szovédmé-
nyek (stenosis, obstrukcié, anastomosiselégtelenség) el6-
forduldsa 10%-ra tehetd. Korrekcidjukban a m(itét mellett
egyre nagyobb szerep jut az endoszkdépos és perkutan
radiolégiai intervencidknak is (22).

A recipiensek nagyjabdél 20%-andl a majbetegség kovetkez-
tében valamilyen foku vesekdrosodas is kialakul. Azonban
a majatlltetés utan a cirrdzis kdvetkezményeként kialakult
hepatorenalis szindréma (HRS) megsz(inik, a karosodott ve-
sefunkcio altalaban normalizalédik. Proteinuria, igazolt vese-
parenchyma-kdrosodds esetén a beteg kombinalt maj-vese
transzplantacios listdra helyezése megfontolandé (23). Irre-
verzibilis vesekarosodas varhatd, ha posztoperativ idészak-
ban a beteg GFR-je tartésan 60 ml/min alatt van, valamint a
majatiiltetés perioperativ id6szakaban a vesét a megszokott-
ndl nagyobb terhelés éri (pl. sorozatos hipotdnia, politransz-
fuzio, prolongalt szoveti hipoxia). A hipovolémia, az alacsony
perctérfogat és a hipotenzié kivédésével, valamint a veseto-
xikus immunszupressziv gyogyszerek adagjanak megfelelé
monitorozasaval csokkentheté a posztoperativ veseelégte-
lenség és a dializisigény el6fordulasa.

A fokozott infekcidhajlam az immunszuppresszié egyik
legismertebb mellékhatdsa. Azonban a beteg preoperativ
morbiditasa, a mély icterus is mind fertézésre hajlamosit.
A betegek gyakrabban halnak meg fert6zés okozta szep-
szisben, mint rejekciéban. llyenkor azimmunszuppresszié
csokkentése mérlegelendé.

Akut rejekcié legnagyobb eséllyel a m(itét utani elsé két
hétben jelentkezik, amelyre a majfunkcios értékek romldsa
hivja fel a figyelmet, és perkutan biopsziavétellel igazolhato.
A késéi posztoperativ szakban epeuti szovédmények (ste-
nosis, strictura), az alapbetegség kitjulasa (HCV, PSC, PBC)
is el6fordulhat, ami azonban szoros utdnkovetéssel elfo-
gadhatoé eredményekkel kezelhetd, f6leg ma, amikor mar
a HCV gyogyitasa sem jelent akkora problémét.
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