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I. RESZ
Személyi rész

Il. RESZ
Torvények, orszaggydlési hatarozatok,
koztarsasagi elnoki hatarozatok, kormanyrendeletek
és -hatarozatok, az Alkotmanybirésag hatarozatai

A Kormany 231/2022. (VI. 28.) Korm. rendelete
a gyogyszerforgalmazast és az utazasi koltségtéritést érinté egyes kormanyrendeletek médositasarol

A Kormany

a kotelezé egészségbiztositas ellatasairdl szold 1997. évi LXXXIIL. torvény 83. § (2) bekezdés g) pontjdban kapott felhatalmazas
alapjan,

a 2. alcim tekintetében a kotelezd egészségbiztositas ellatasairdl sz6l6 1997. évi LXXXIII. tdrvény 83. § (2) bekezdés c) pontjdban
kapott felhatalmazas alapjan,

a 3. alcim és az 1. melléklet tekintetében a Rend6rségrdl szold 1994. évi XXXIV. torvény 100. § (1) bekezdés d) pontjéban,
valamint az emberi alkalmazasra keriilé gyogyszerekrdl és egyéb, a gydgyszerpiacot szabalyozé térvények modositasarol szolod
2005. évi XCV. torvény 32. § (4) bekezdés a) és b) pontjaban kapott felhatalmazas alapjan,

a 4. alcim tekintetében az egészségligyi hatdsagi és igazgatasi tevékenységrél sz6ld 1991. évi XI. toérvény 15. § (4) bekezdés
a) pontjaban kapott felhatalmazas alapjan,

az 5. alcim tekintetében a biztonsdgos és gazdasdgos gyogyszer- és gydgydszatisegédeszkoz-ellatds, valamint
a gyogyszerforgalmazas éltalanos szabdlyairdl sz616 2006. évi XCVIIL. torvény 77. § (1) bekezdés i) pontjdban kapott felhatalmazés
alapjan,

a 6. alcim tekintetében az emberi alkalmazasra keriil6 gyogyszerekrdl és egyéb, a gyodgyszerpiacot szabdlyozé torvények
madositasardl szol6 2005. évi XCV. torvény 32. § (4) bekezdés g) pontjaban kapott felhatalmazas alapjan,

a 7. alcim tekintetében az emberi alkalmazasra keriil6 gyogyszerekrél és egyéb, a gyogyszerpiacot szabdlyozé torvények
madositasardl szold 2005. évi XCV. torvény 32. § (4) bekezdés f) pontjdban kapott felhatalmazas alapjan,

az Alaptorvény 15. cikk (1) bekezdésében meghatérozott feladatkorében eljarva a kovetkezéket rendeli el:

1. A kotelez6 egészségbiztositas ellatasairdl sz616 1997. évi LXXXIII. torvény végrehajtasarol szolo
217/1997. (XIl. 1.) Korm. rendelet médositasa

1.8 A kotelezd egészségbiztositas ellatasairdl sz6l6 1997. évi LXXXII. tdrvény végrehajtasardl sz616 217/1997. (XII. 1.)
Korm. rendelet (a tovabbiakban: R1.) 11. § (3) bekezdése helyébe a kdvetkezé rendelkezés 1ép:
.(3) Azt a biztositottat, aki a (7) bekezdés szerint kijelolt személy véleménye alapjan betegsége, egészségi
dllapota miatt kozforgalmu személyszéllitasi eszkdzon utazni nem képes, utazasi koltségtéritési tamogatasként
kilométerenként 21 forint illeti meg. Ha az utazds nem kozforgalmui személyszallitdsi eszkdzzel torténik,

2.§ Az R1.
a) 11. § (5) bekezdés e) pontjaban az,a teriileti ellatdsara kotelezett” szévegrész helyébe az,a lakbhelye szerinti
terlleti elldtasra kotelezett” szoveg,
b) 11. § (15) bekezdésében a ,tanuldnak jar” szovegrész helyébe a ,tanuldnak a tanuldi jogviszony fennallasa

alatt, a tanitdsi év rendjének figyelembevételével, tovdbbd a nemzeti kdznevelésrél szoéld 2011. évi
CXC. torvény szerinti korai fejlesztésben és gondozasban, fejleszté felkészitésben, valamint gydgypedagdgiai
nevelésben, oktatasban egyéb intézményben részesiilé gyermeknek jar” széveg

Iép.
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3.8

4.8

5.8

6.8

7.8

8.§

9.§

2. A jarobeteg-ellatas keretében rendelt gyégyszerek, gyogyaszati segédeszkozok és
gyogyfiirdéellatasok arahoz nyujtott tamogatasok elszamolasarol és folyositasarol sz616
134/1999. (VIIl. 31.) Korm. rendelet médositasa

A jarobeteg-elldtds keretében rendelt gydgyszerek, gydgydszati segédeszkozok és gyogyfurdéelldtasok
ardhoz nyujtott tdmogatasok elszamoldsardl és folydsitasarol sz6lé6 134/1999. (VIII. 31.) Korm. rendelet 6/C. §
(2a) bekezdésében a8 millid” szovegrész helyébe a,9 millid” szoveg 1ép.

3. A kabitdoszerekkel és pszichotrop anyagokkal, valamint az Gj pszichoaktiv anyagokkal végezheto
tevékenységekrél, valamint ezen anyagok jegyzékre vételérdl és jegyzékeinek modositasarol szolo
66/2012. (IV. 2.) Korm. rendelet médositasa

A kabitészerekkel és pszichotrop anyagokkal, valamint az Uj pszichoaktiv anyagokkal végezhet6 tevékenységekrél,
valamint ezen anyagok jegyzékre vételérdl és jegyzékeinek moddositdsardl sz6l6 66/2012. (IV. 2.) Korm. rendelet
(a tovabbiakban: R2.) 1. melléklete az 1. melléklet szerint mdédosul.

4. Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézetrdl sz616
28/2015. (ll. 25.) Korm. rendelet médositasa

Az Orszdgos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézetrl szolo 28/2015. (Il. 25.) Korm. rendelet
(a tovébbiakban: R3.) 2. §-a helyébe a kovetkez6 rendelkezés 1ép:

,2.§ (1) Az OGYEI-t féigazgato vezeti. A féigazgato felett a munkaltatéi jogokat a miniszter gyakorolja.

(2) Az OGYEI f8igazgaté-helyetteseit a miniszter nevezi ki és menti fel, felettiik az egyéb munkaltatéi jogokat
a féigazgatd gyakorolja!”

Az R3.7/A. §-a a kdvetkez6 (3) bekezdéssel egésziil ki:

,(3) A Kormany az egészséguigyi hatdsagi és igazgatasi tevékenységrél sz6ld 1991. évi XI. torvény 4. § (5) bekezdés
c) pont cb) alpontja szerinti feladatok elldtdsara a specialis gydgyaszati célra szant élelmiszerek tekintetében
egészségligyi allamigazgatasi szervként az OGYEI-t jeldli ki’

5. A gyogyszertarak létesitésének és miikodtetésének részletes szabalyairdl sz616
422/2016. (XII. 14.) Korm. rendelet modositasa

A gydgyszertarak létesitésének és mikodtetésének részletes szabalyairdl sz616 422/2016. (XII. 14.) Korm. rendelet
3. § (1) bekezdése a kdvetkezd g) ponttal egésziil ki:

[A Gyftv. 49. § (2) bekezdése szerinti pdlydzati kiirds tartalmazza]

,9) a Gyftv. 49. § (2a) bekezdése szerint a telepilésen létesitési engedéllyel rendelkezd kdzforgalmu gydgyszertar
mukodési engedélyének véglegessé véalasat megel6z6en Ujabb palydzat kiirdsa esetén a korabban elbiralt palyazat
alapjan létesitendd kdzforgalmu gydgyszertar [étesitési engedélyében rogzitett cimét.”

6. Az emberi felhasznalasra keriilé gyogyszerek egyedi rendelésének és felhasznalasanak
engedélyezésérdl sz6l6 448/2017. (XIl. 27.) Korm. rendelet médositasa

Az emberi felhasznélasra kerll6 gydgyszerek egyedi rendelésének és felhasznédldsanak engedélyezésérdl szolo
448/2017. (XIl. 27.) Korm. rendelet (a tovabbiakban: R4.) 3. alcime a kdvetkezé 4/A-4/C. §-sal egészil ki:

JA/A.§ A 3. és 4. §-t megfelel6en alkalmazni kell a Gytv. 25/C. § (7) bekezdése szerinti esetben is.

4/B. § Ha a Gytv. 25/C. § (8) bekezdés b) pontja alapjan a kérelem elére meghatadrozott betegcsoportra vagy
programra vonatkozik, a 3. § (2) bekezdés i) pontja szerinti adatokat a kérelemnek nem kell tartalmaznia.

4/C. § A Gytv. 25/C. (8) bekezdés c) pontja szerinti indokolt kérelemnek tekinthets, ha a kérelmezé biztositja
a gyogyszer téritésmentes rendelkezésre bocsatasat.”

Az R4. 3. alcim cimében az ,Engedélyezés el6tti” szovegrész helyébe az ,Engedélyezés, illetve kereskedelmi
forgalomba hozatal elétti” szoveg 1ép.
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7. Az emberi felhasznalasra keriil6 gyogyszerek forgalomba hozatalanak és gyartasanak
engedélyezésérdl sz6l6 450/2017. (XII. 27.) Korm. rendelet médositasa

10.8 Az emberi felhaszndlasra kerilé gydgyszerek forgalomba hozatalanak és gyartasanak engedélyezésérél szolo
450/2017. (XIl. 27.) Korm. rendelet (a tovabbiakban: R5.) 18. §-a a kdvetkezd (2a) bekezdéssel egészil ki:

,2a) Az OGYEl honlapjan kozzéteszi azon gydgyszerformakat és tevékenységeket, amelyekre nézve
gyogyszergyartasi engedély kérhetd.”

11.8 Az R5. 17. § (2) bekezdés a) pontjaban az - az R. 3. melléklete szerinti -" szévegrész helyébe az ,OGYEl honlapjan
kozzétett modon torténd” széveg lép.

8. Zar6 rendelkezések
12.8 (1) Ezarendelet - a (2) bekezdésben foglalt kivétellel — 2022. julius 2-an Iép hatalyba.

(2) A10.és11.8§2022.julius 15-én Iép hatalyba.

Orbdn Viktors. k.,

miniszterelnok

1. melléklet a 231/2022. (VI. 28.) Korm. rendelethez

. Az R2. 1. melléklet A) KABITOSZEREK JEGYZEKE részben foglalt ,Kébitoszerek 1. jegyzéke (K1)” elnevezés(i tablazat

a kovetkez6 126. sorral egészil ki:

(A B

1. Hivatalos elnevezés Kémiai név vagy leirds)

N,N-diethyl-2-[(4-(1-methylethoxy)phenyl)
methyl]-5-nitro-1H-benzimidazole-1-ethanamine

126. isotonitazene

. Hatdlyat veszti az R2. 1. melléklet B) PSZICHOTROP ANYAGOK JEGYZEKE részben foglalt ,Pszichotrop anyagok

1. jegyzéke (P1)" elnevezésii tablazat 122. sora.
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Ill. RESZ
Miniszterelnoki, emberi eroforras
és egyéb miniszteri rendeletek és utasitasok

. RESZ
Utmutatok

V.RESZ
Kozlemények

A Beliigyminisztérium egészségiigyi szakmai iranyelve
a majatiiltetés indikacios korérol, a varélistara keriiléshez sziikséges kivizsgalasrol, a majatiiltetés miitéti, és
gyogyszeres kezelési gyakorlatarol, valamint a majtranszplantalt betegek gondozasardl, és rehabilitaciojarol

Tipusa: Klinikai egészségligyi szakmai iranyelv
Azonosito: 002145
Ervényesség idotartama: 2025.07. 15.

I. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK

Tarsszerzo Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):
1. Transzplantacié Tagozat
Dr. Piros Laszlo, sebész, elndk, tarsszerzé

Fejleszt6 munkacsoport tagjai:

Dr. Gerlei Zsuzsanna, belgydgyasz, hepatologus, infektoldgus, tarsszerzé
Dr. Gorog Dénes, sebész, tarsszerzd

Dr. Nemes Balazs, sebész, tarsszerz6

Véleményez6 Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):
1. Sebészet és egynapos sebészet Tagozat
Prof. Dr. Olah Attila, sebész, eInok, véleményezé
2. Gasztroenteroldgia és hepatoldégia Tagozat
Prof. Dr. Wittmann Tibor, belgydgyasz, elndk, véleményezé
3. Anesztezioldgia és intenziv terapia Tagozat
Prof. Dr. Gal Janos, anesztezioldgia és intenziv terdpia szakorvosa, oxyoldgia és slirgésségi orvostan szakorvosa, elnok,
véleményezd
4. Belgyogyaszat, endokrinolégia, diabétesz és anyagcsere betegségek Tagozat
Dr. Bedros J. Rébert, belgydgyész, elndk, véleményezé
5. Addiktolégia Tagozat
Dr. Kis Gabriella, pszichiater, elnok, véleményezé
6. Klinikai immunolégia és allergolégia Tagozat
Prof. Dr. Kiss Emese, allergologia és klinikai immunoldgia szakorvosa, belgyogydsz, reumatolégus, elndk, véleményezé
7. Onkoldgia és sugarterapia Tagozat
Prof. Dr. Polgar Csaba, klinikai onkolégus, sugarterapias szakorvos, elnok, véleményezé
8. Infektoldgia Tagozat
Dr. Szlavik Janos, infektolégus, belgydgyasz, tropusi betegségek szakorvosa, elndk, véleményezé
9. Orvosi Laboratérium Tagozat
Prof. Dr. Miseta Attila, klinikai laboratériumi vizsgélatok szakorvosa, elnok, véleményezé
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10. Haziorvostan Tagozat

11.

Dr. Szabd Janos, héziorvos, elndk, véleményezé
Dietetika, human taplalkozas (szakdolgozéi) Tagozat
Zentai Andrea, dietetikus, népegészségligyi MSc, elndk, véleményezé

~Az egészségiigyi szakmai iranyelv készitése soran a szerzoi fiiggetlenség nem sériilt.”
~Az egészségiigyi szakmai iranyelvben foglaltakkal a fent felsorolt tagozatok dokumentaltan egyetértenek.”

Az iranyelvfejlesztés egyéb résztvevoi
Betegszervezetek tanacskozasi joggal:
Nem kertlt bevonasra.

Egyéb szervezetek tanacskozasi joggal:
Nem kertilt bevonasra.

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:
Nem kertlt bevonasra.

Filiggetlen szakérto(k):

Nem kertlt bevonasra.

1. ELOSZO

A bizonyitékokon alapulé egészségiigyi szakmai irdnyelvek az egészségligyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatarozott egészségiigyi kornyezetben. A szisztematikus moddszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészséguigyi szakmai irdnyelvek, tudoményos vizsgalatok altal igazoltan, javitjdk az ellatds minéségét.
Az egészségligyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérheté6 legmagasabb szintl
tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az elladtottak szempontjai, valamint a magyar egészségligyi
elldtorendszer sajatsagainak egyiittes figyelembevételével keriilnek kialakitasra. Az irdnyelv szektorsemleges médon
fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészséguigyi szakmai irdnyelvek ajanlasai a legjobb gyakorlatot képviselik,
amelyek az egészségligyi szakmai irdnyelv megjelenésekor a legfrissebb bizonyitékokon alapulnak, nem pétolhatjak
minden esetben az egészségligyi szakember dontését, ezért attol indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.

11l. HATOKOR

Egészségligyi kérdéskor: Majtranszplantacidé

Ellatasi folyamat szakasza(i): A felnéttkori majatiltetés indikacidi, a vardlistara keriiléshez sziikséges kivizsgalas,
a majatlltetés mutéti és gyogyszeres kezelési, a betegek utégondozésa,
rehabilitacidja.

Erintett ellatottak kore: Heveny és idiilt majelégtelenségben, valamint bizonyos meghatérozott daganatos
és nem daganatos majbetegségben szenvedé olyan felnétt betegek, akiknél
majatlltetés indokolt.

Erintett ellatok kore

Szakteriilet:

0100 belgydgyaszat

0104 gasztroenteroldgia

0200 sebészet

0208 szerv-transzplantacios sebészet

0209 transzplantéacios célu szerv-, szbveteltavolitas agyhalottbdl
0109 allergolégia és klinikai immunolégia

1200 klinikai onkoldgia

15 anesztezioldgiai és intenziv terdpia
1600 infektologia

1801 addiktologia

5000 orvosi laboratdriumi diagnosztika
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5711 gyogytorna

6301 héziorvosi ellatas
7600 dietetika
Ellatasi forma: J1 jarobeteg-szakellatas, -szakrendelés

J7 jarébeteg-szakellatas, -gondozas
D1 diagnosztika
F1 fekvébeteg-szakellatas aktiv fekvébeteg-ellatas
F2 fekvébeteg-szakellatas kronikus fekvébeteg-ellatas
A1 alapellatas, alapellatas
Progresszivitasi szint: I-11-11l. szint
Egyéb specifikacio: szocialis munkas, dietetikus, gyégytornasz

IV. MEGHATAROZASOK

. Fogalmak

Akut majelégtelenség (acute liver failure, ALF) (mas néven fulminans majelégtelenség): Olyan allapot, amelyet
hirtelen fellép6 sulyos majkarosodas jellemez olyan egyéneknél, akiknek kordbban nem volt majbetegsége. Sulyos
majmUkodési zavarként nyilvanul meg és hepatikus enkefalopéatiaval tarsul. A korabbi majbetegség hianya kritikus
fontossagu az ALF definiciéjahoz.

ALF vs. akutan krénikus (acut-on-chronic) majbetegség: Azoknal a betegeknél hirtelen kialakulé majelégtelenség,
akiknek ismert cirrézisa, stabil majbetegsége (pl. ALD, krénikus hepatitis stb.) akutan dekompenzalédik. Eletveszélyes
dllapot lehet, de nem ALF. Az akutan krénikus majbetegségben szenvedd betegekkel ellentétben az ALF-ben
szenvedd betegeknél teljesen helyredllhat a normalis majmikodés, bar ez az ALF-et kivalto kiilonbbzé okok esetében
eltéré. Amennyiben nem vérhatd a normélis majmkodés helyrealldsa, stirgés majatiltetés indokolt (King’s College,
Clichy kritériumok).

A kréonikus majelégtelenség, amelyet végstadiumu majbetegségnek (end-stage liver disease, ESLD) is
neveziink, hénapok, évek vagy évtizedek alatt progressziven alakul ki. A kronikus majelégtelenség leggyakrabban
a cirroézis kdvetkezménye. Azokndl a kéros majfunkcioju betegeknél, akiknél ascites, nyel6csé varix vérzés, hepatikus
enkefalopatia vagy vesekdrosodds és extrahepatikus szervi diszfunkcidk: hepatopulmonalis szindréma, portopul-
mondlis szindroma, cirrhotikus kardiomiopatia alakul ki, végstddiumu méjbetegségrél (ESLD) beszéliink.

Donor: Szovet vagy szerv eltdvolitdsa sordn az a szervezet, amelybdl a szervet eltavolitjdk; lehet él6 vagy elhunyt
donor.

Recipiens: Szovet vagy szerv belltetése sordn a szOvetet vagy szervet kapé masik (azonos faj esetén allotransz-
plantacié, kiilénbo6z6 faj esetén xenotranszplantacio) vagy ugyanazon (autotranszplantacio) szervezet.

Graft: Atiiltetett szerv vagy szévet, transzplantatum.

Allograft: Olyan transzplantatum, amelynek atiltetése genetikailag nem azonos, de egyazon fajhoz tartozé egyének
kozott torténik.

Orthotopikus transzplantacio soran a belltetett graft anatémiai helyére keriil, mely soran a sajat szerv eltavolitasra
kerul.

Heterotopikus transzplantdacio soran a graft az anatomiai helyétél eltéré helyre keriil belltetésre, mely soran a sajat
szerv legtébbszor nem kerdl eltavolitasra.

Milanaéi kritériumok: hepatocellularis carcinoma (HCC) esetében alkalmazott majtranszplantacios kritériumrendszer,
mely szerint szoliter HCC atméréje < 5 cm, vagy legfeljebb 3 géc egyenkénti dtméréje < 3 cm kell legyen, tovabba
makrovaszkularis invazié és extrahepatikus terjedés kizaré tényezd. [79]

. Roviditések
AAH: akut alkoholos hepatitis
ACO: approved combined organ, elfogadott kombinalt szervatiiltetés
ACLF: akutan kronikus majelégtelenség (acute-on-chronic)
AFP: alfa-fetoprotein
AIDS: Acquired Immune Deficiency Syndrome
AlH: autoimmun hepatitisz

ALD: alcoholic liver disease, alkoholos majbetegésg
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ALF:
ALG:
ALT:
anti-HBs:
AST:
ASTS:
ATG:
AZA:
BAR score:
BIA:
BMI:
CAD:
Ccc:
CD4.
CDCD:
CF:

CIT:
CMV:
CNI:
CNT:
CRC:
CRLM:
CsA:
CT:
CYP3A4:
DAA:
DBD:
DCD:
DEXA:
DGF:
DNS:
DRI:
DSA:
EASL:
EBV:
ECD:
EC-MPS:
eGFR:
ELAS:
ELITA:
ELTR:
ERCP:
ESLD:
ESRD:
ET:
EVR:
FAP:
FDA:
HAART:
HAT:
HAV:
HBcAb/anti-HBc:
HBeAg:
HBIG:

acute liver failure, akut majelégtelenség

anti-lymphocyte globulin, anti-limfocita poliklonalis antitest
alanin-aminotranszferaz, = GPT: glutaméat-piruvat-transzaminaz
hepatitis B surface antitest

aszpartat-amino-transzferaz, = GOT - glutamét-oxalacetdt-aminotranszferaz
American Society of Transplant Surgeons

anti-thymocyte globulin, anti-timocita poliklonalis antitest
azatioprin

balance of risk score, kockézategyensuly pontszdm

Bioelectrical Impedance Analysis

body mass index, testtdomegindex

coronary artery disease, koszoruér-betegség

cholangiocelluldris carcinoma

cluster of differentiation 4

controlled DCD, kontrollalt keringésledllast kdveté dondcio
cisztas fibrozis

cold ischaemic time, hideg ischaemias id6

cytomegalovirus

calcineurin inhibitor, kalcineurin-gatlé

Centro Nazionale Trapianti (Olaszorszag)

colorectal cancer, colorectalis rdk

colorectal liver metastasis, colorectalis rdk majmetasztézisa
ciklosporin

komputertomogréfia

citokrém P450-3A4 enzim

direct acting antiviral, direkt haté antiviralis szer

donation after brain death, agyhalal utani donacio

donation after circulatory death, keringésleallast koveté donacid
dual-energy X-ray absorptiometry

delayed graft function, elhiz6dé graftmikodés
dezoxiribonukleinsav

donor risk index, donor kockazati index

donor-specifikus human leukocita antigén alloantitest

European Association for the Study of the Liver

Epstein-Barr virus

kiterjesztett kritériumu donor, extended criteria donor
mikofenolat-natrium enteroszolvens forma

estimated Glomerulus Filtration Rate, becstilt glomerularis filtraciés rata
Eurotransplant Liver Allocation System

European Liver and Intestine Transplant Association

European Liver Transplant Registry, Eurépai Méjtranszplantacids Regiszter
endoszképos retrograd kolangiopankreatogréfia

end-stage liver disease, végstadiumu majbetegség

end stage renal disease, végstadiumu veselégtelenség
Eurotransplant

everolimusz

familiaris amiloid polineuropatia

Food and Drug Administration, az Egyesiilt Allamok Gyégyszer- és Elelmiszeriigyi Hivatala

highly active antiretroviral therapy, nagy aktivitasu antiretrovirdlis terdpia
hepatic artery thrombosis, arteria hepatica trombézis

hepatitis A virus

hepatitis B core antitest

hepatitis B e antigén

hepatitis Bimmunglobulin
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HBsAg:
HBV:
HCC:
HCV:
HDV:
HEHE:
HEV:
HH:
HHV-8:
HIV:
HMG-CoA-reduktaz:
HPS:
HRS:
HSV-1:
HSV-2:
HTA:
HU:
HVPG:
IBD:

IC:

ICU:
IFN:
lgG:
IgM:
IIEF:

IL:
IMPDH:
INR:

1Q:
ITBL:
KDIGO:
LDLT:
MARS:
MDRD6:
MELD:
MMF:
MPA:
MPAP:
MRCP:
mTOR:
NAAT-teszt:
NAFLD:
NASH:
NET:
NHSBT:
NMR:
NUCs:
ONT:
OPO:
OPTN:
OTC:
PBC:
PCR:
PeglFN:

hepatitis B surface antigén fehérje

hepatitis B virus

hepatocelluldris carcinoma

hepatitis C virus

hepatitis D virus

hepatikus epitheloid haemangioendothelioma

hepatitis E virus

hereditary hemochromatosis, drokletes hemokromatézis
human herpes virus 8

human immundeficiencia-virus
3-hidroxi-3-metil-glutaril-koenzim-A-reduktaz
hepatopulmonalis szindréma

hepatorendlis szindroma

herpes simplex virus 1

herpes simplex virus 2

Health Technology Assessment

High Urgency, magasfoku siirgésség

hepatic venous pressure gradient, hepaticus vénas nyomasgradiens
inflammatory bowel disease, gyulladasos bélbetegség
ischaemias cholangiopathia

intensive care unit, intenziv terdpids egység

interferon

Immunglobulin G

Immunglobulin M

International Index Erectile Function score

interleukin

inozin-monofoszfat-dehidrogenaz

international normalized ratio

intelligence quotient, intelligenciahdnyados

ischaemic-type biliary lesion, ischaemias tipusu epeuti karosodas
Kidney Disease: Improving Global Outcomes

living donor liver transplantation, él6donoros majatiiltetés
Molecular Adsorbent Recirculating System

Modification of Diet in Renal Disease 6

Model of End-stage Liver Disease

mikofenolat-mofetil

mikofenolsav

mean pulmonary arterial pressure, arteria pulmonalis atlagnyomas
maégneses rezonancia kolangiopankreatogréfiaval

mammalian target of rapamycin, a rapamicin emlésokben taldlhaté receptora
nucleic acid amplification test, RNS-teszt

Non-alcoholic fatty liver disease, nem alkoholos zsiros méajbetegség
Non-alcoholic steatohepatitis, nem alkoholos szteatohepatitisz
neuroendocrine tumor, neuroendokrin daganat

National Health Service Blood & Transplant (Egyesiilt Kirdlysag)
magneses magrezonancia spektroszkopia

nucleot(s)ide analogues, nukleotid/nucleosid-analégok
Organizacion Nacional de Trasplantes (Spanyolorszag)

organ procurement organisation, szervdondcios szervezet
American Organ Procurement and Transplantation Network
over the counter, vény nélkil kaphaté

primary biliary cholangitis, primer biliaris kolangitisz
polymerase chain reaction, polimeraz-lancreakcio
peginterferon, Pegilalt interferon
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PE: pulmonalis embdlia

PEM: protein energy malnutrition, fehérje-energia alultaplaltsag

PET: pozitron emissziés tomografia

PH1: primary hyperoxaluria type 1, 1-es tipusu elsédleges hiperoxaluria

PNF: primary non-function, elsédleges funkciohiany

PPHTN: portopulmondlis hiperténia

PSC: primary sclerosing cholangitis, primer szklerotizalé kolangitisz

PTD: perkutan transzhepatikus drén

PTLD: post-transplant  lymphoproliferative  disease, poszttranszplantaciés limfoproliferativ
betegség,

PVT: vena portae trombézis

QolL: quality of life, életminéség

RBV: ribavirin

RCT: randomizalt kontrollalt vizsgalat

RFA: radiofrekvencids ablacié

RNS: ribonukleinsav

SAE: serious adverse event, sulyos mellékhatés

SOFT- score: Survival Outcomes Following Liver Transplant Score

SRL: szirolimusz

SRTR: Scientific Registry of Transplant Recipients

SVR: sustained virologic response, tartds virusvalasz

SVR12: SVR 12 héttel a vizsgalt gydgyszer utolso tervezett adagja utédn

SVR24: SVR 24 héttel a vizsgalt gyodgyszer utolsé tervezett adagja utdn

Tac: takrolimusz

TACE: transzarterialis kemoembolizacid

TE: tranziens elasztografia

TIPS: transjugular  intrahepatic ~ portosystemic  shunt, transzjuguldris intrahepatikus
portoszisztémas sont

TMP-SMX: trimetoprim-szulfometoxazol

TTR: transthyretin

UCSF kritériumok: University of California San Francisco kritériumok

UDCA: ursodeoxykdlsav

UDCD: uncontrolled DCD, nem kontrollalt keringésledllast koveté dondacio

UNOS: United Network for Organ Sharing

USA CDC: USA Centers for Disease Control and Prevention, az Egyesiilt Allamok Nemzeti
Népegészségligyi Kozpontja

VCl: vena cava inferior

VDRL: Venereal Diseases Research Laboratory, nemi betegségek vizsgalata

VZV: varicella zoster virus

WIT: warm ischaemic time, meleg ischaemids id6

WLST: withdrawal of life support therapy, szupportiv kezelés ledllitasa

WNV: West Nile virus

3. Bizonyitékok szintje
Az egészségligyi szakmai irdnyelvben alkalmazott evidencidk és ajanlasok osztilyozésa soran a ,Grading of
Recommendations Assessment Development and Evaluation” (GRADE) rendszer lett alapul véve [1].

Magas minéségii Nem valészin(, hogy tovabbi kutatasi eredmények véltoztatni fognak
a bizonyiték megbizhatésagan.

Kozepes mindségii Valészinl, hogy tovabbi kutatasi eredmények véltoztatni fognak a bizonyiték

megbizhatdsagan, a bizonyiték meg is véltozhat a jovében.
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Alacsony mindségii Nagyon valdszind, tovabbi kutatasi eredmények valtoztatni fognak a bizonyiték
megbizhatdsdgén, a bizonyiték meg is valtozhat a jévében.

Nagyon alacsony minéségii A bizonyiték elégtelen ahhoz, hogy annak alapjan kdvetkeztetést lehessen
levonni.

4. Ajanlasok rangsorolasa

Az ajanlasok, és azok eréssége az ,European Association for the Study of the Liver: Clinical Practice Guidelines:
Liver transplantation” mddszerét kovetik [520]. Az ajanlasok eréssége a bizonyitékok minéségét tiikrozi. A GRADE
rendszer meghatarozott alapelvei szerint a rendszer kétféle osztalyt ajanl: erés (1) vagy gyenge (2). Az irdnyelv tehat
a bizonyitékok minéségét mérlegeli: minél magasabb a bizonyitékok minésége, annal inkdbb indokolt az erds ajanlas;
minél nagyobb a variabilitds az értékekben és a preferencidkban, illetve nagyobb a bizonytalansag, annal inkabb
indokolt a gyenge ajanlas.

Ajanlas eréssége (Grade)

1 randomizalt, kontrollalt vizsgalatok

-1 randomizécié nélkiili kontrollalt vizsgalatok
-2 kohorsz- vagy eset-kontroll analizis
-3 tobbvaltozés analizis, kontrollal nem rendelkezé vizsgélatok

] szakértdi vélemény, leiré epidemiolégia

V. BEVEZETES

. A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indokolasa

Eurépaban az els6 human majatltetést Sir Roy Calne végezte Cambridge-ben 1968-ban [2], minddssze egy évvel
az Egyesiilt Allamokban Thomas Starzl altal végzett elsé sikeres human méjtranszplantaciét kdvetéen [3]. Azbta
a majatultetés gyorsan fejlédott és a kiilonbozé etiologidju akut és kronikus majelégtelenség standard kezelési
maodjava valt. A tulélési arany szignifikdnsan javult az elmult 25 évben, az egy- és tizéves tulélési ardny elérte a 96%,
illetve 71%-ot [4].

Magyarorszagon Szécsény Andor végezte el az elsé technikailag sikeres majétiltetést 1983-ban Budapesten, azonban
a korlatozott immunszuppressziv terdpids lehetéségek birtokdban a beteg tulélése csupan 3 hénap volt. 1995-ben
indult el Magyarorszagon a Semmelweis Egyetem Transzplantdcios és Sebészeti Klinikdjan a majtranszplantéacids
program Perner Ferenc vezetésével. Ett6l kezdve folyamatosan nétt a majatlltetések szama, 2014-t6l az aktivitas
a kétszeresére emelkedett. Ezt kovetéen az Eurotransplant-centrumok (ET) kézott mar az elsék kozott szerepel
a Semmelweis Egyetem évi 75-89 majatiiltetéssel.

A mijtranszplantécié sikeréhez szamos elérelépés jarult hozza, ugymint az Uj immunszuppressziv gyégyszerek és
prezervacios oldatok alkalmazasa, a sebészeti technikak fejlédése és a transzplantaciot kbvetd szovédmények korai
felismerése és kezelése [5]. A majtranszplantacio indikacios kore bovilt, igy a dramai szervhiany ellenére egyre
nagyobb az igény az atiltethet6 majgraftokra. Ezért az egyik f6, allandé kihivas a donorszervek szamanak novelése
a varolistan torténd haldlozas ardnyanak csdkkentése érdekében [6]. Mdsrészt a majatiltetésben részesiilt betegek
hosszabb ideig élnek a mUtét utan és a klinikusok szamara az immunszuppressziv terdpia kdzvetlen és kdzvetett
mellékhatésai mellett is a jo hosszu tavu eredmények elérése jelenti a legfébb feladatot. Enhhez a munkahoz elenged-
hetetlen egy korszer(, atfogd, hepato-transzplantolégiaval foglalkozo irdnyelv megléte.

A SARS-CoV-2-pandemia 2020-t6l jelentds valtozasokat okozott a mindennapi betegelldtdsban, amelyek érintették
a szervdondcids és szervtranszplantacios aktivitdst is. A jarvany azonnali hatdsaként sulyosan csdkkent mind
az élédonoros, mind az elhunytbdl térténé donacidk és transzplantaciok szdma vildgszerte. Az Orszagos Vérellatod
Szolgélat Transzplantacids Igazgatésaga és az Egészségligyi Szakmai Kollégium Transzplantacié Tagozat altal
az Uj tipusu koronavirussal kapcsolatban elészér 2020 marciusaban kiadott szervdonacidés eljarasrend célja
a szervdonacios folyamat minéségének és biztonsdganak megdérzése mind a recipiensek, mind az egészségligyi
dolgozék védelme érdekében. Vildgszerte Uj kihivast jelentett egy korabban ismeretlen kérokozé jarvanyos
terjedése mellett a donoreredetl fertézésnek, tovabba a transzplantacios ellatas soran is a recipiensek fert6zésének
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megel6zése. Ez kiilonds jelentéséggel bir egy immunszuppressziv terdpidban részesiild, sériilékeny betegcsoport
esetén. Az eljarasrend folyamatos aktualizaldsdval kovettik a nemzetkodzi ajanldsokat, és alkalmazkodtunk
a jarvany terjedéséhez. A hazai szabdlyozas bevezetése és annak szigoru alkalmazdsa eredményesnek bizonyult,
donoreredetl atvitel eziddig nem tortént hazdnkban. A 2020-ban jelentett elhunyt potencidlis szervdonorok
kozott 7 esetben (4,43%) hidsult meg a donacié koronavirus fertézés, vagy annak kockazata miatt. 2021-ben mar
13 hasonlo esetet regisztraltunk, mely a meghiusult esetek 8,61%-aért felelés. A SARS-CoV-2 donorszerv-eredetli
atvitelének elkeriilése érdekében a potencidlis donorok szlrése kordn megkezd6détt az Eurotransplant (ET) egész
terlletén, igy Magyarorszagon is. A vildgjarvany kezdetén, elsé lépésben az él6donoros vesedtlltetési programok
atmeneti felfiiggesztése tértént meg. Eletmindséget javitd szervatiiltetéseket alapos mérlegelés mellett, maximalis
Svatossaggal végeztek, de azéletmenté szervtranszplantaciok (sziv, tid6, maj) folytatédtak, mindemellettadonorok és
arecipiensek szlirése is megkezdddott. A f6 akadalyt azonban nem a betegbiztonsagi kérdések jelentették. Az igazolt
fertézott COVID-19 és ennek kdvetkeztében kérhazi ellatast igénylé betegek szamanak novekedése miatt az intenziv
ellatasi terliletek a COVID-19-betegek kezelésére Gsszpontositottak vildgszerte, ennek érdekében az eréforrasok
atszervezésére volt sziikség. Ebben a helyzetben egyre nehezebbé valt a potencialis donorok felismerése, jelentése,
gondozasa, a komplex szervezeti struktura fenntartasa, kiilonésen azért, mert mind a potencialis szervdonorok,
mind a transzplantacion atesett betegek ugyanazon egészségligyi eréforrasokra (intenziv betegellaté kapacitas)
vannak utalva, mint a legsulyosabb éllapotd COVID-19-fertézottek. A jarvany utani idészak egyik legnagyobb
kihivdsa a szervdonacios programok visszaallitdsa a szervdonacids potencidl altal adott lehet6séghez mérten.
Addig is lehet6éleg minden agyhalott szerveit ki kell menteni, ha van kapacités, és nincs atviheté fert6zés, tovabba
minden felajanlott donorszervet egyedileg kell értékelni, de transzplantalni kell, ha az &tlltetés feltételei adottak,
hiszen a rendelkezésre 3ll6 szervek szdma az igényekhez képest szerény. A betegeket el kell juttatni a vardlistaig, és
uténa szervatiltetéssel kell ,megmenteni” ket a vardlistarél, hiszen nem csak a szervelégtelenség okdn rosszabbak
az életkilatasaik, hanem azért is, mert a vardlistdn potencidlisan nagyobb a COVID-19 fert6zés okozta mortalitasuk.
A kiesett szerv m(ikodése miatt eleve fokozott rizikdcsoportba esnek a szervre varé betegek, és az életmentd jellegt
transzplantaciokndl méar nem is kérdés, hogy a jarvany alatt is folytatni kell a transzplantaciot.

2020-2021-ben mind a donorjelentések, mind pedig a megvaldsult transzplantdcidok szdma messze elmarad
az elmult 10 évhez képest, 2014-ben volt a legmagasabb az aktivitas, 203 donaciéval és 489 transzplantacioval
(ebbdl 75 majatiltetés), de minden évben béven 150 feletti volt a donacidk szama és a megel6zé 6 évben 400 feletti
a transzplantaciok szama. igy a majatiiltetések szama is jelentésen csdkkent az utébbi évekhez képest (2011-t4l
atlagosan 80), 2020-ban 50 (5,11 pmp) (magyar donorbdl 69 (7,06 pmp) maj keriilt eltdvolitasra transzplantacios
céllal, amelyek kozll 42 maj beliltetése magyar recipiens részére tortént, ezen felll tovabbi 8 majat kaptunk
az Eurotransplant-on keresztiil), 2021-ben pedig 59 (6,03 pmp) majatiltetés tortént Magyarorszagon; ez kb. 30%-os
csokkenést jelent (1. abra).

A Nemzeti Szervdonacios és Transzplantacios Utankovetési Regiszter Recipiens utankdvetési modulja szerint a 2015-2020
idSintervallumban végzett szervatiltetések 1, 3, 6 és 12 hdnapos betegtulélési eredményei az Gsszesitett orszagos
adatok tekintetében a majatiiltetés esetén 98%, 94,0%, 92,5% és 91,2% volt. Majatliltetés utan a vezeté halalok a korai
és kés6i idészakban a szepszis (~1,5-3,5%) és az ezzel egylitt jard sokszervi elégtelenség volt. A beliltetett graftok élettar-
tamardl leginkabb a miikédd grafttal tortént halaleseteket figyelembe nem vevé halalesettel cenzoralt grafttulélés ad
realis informaciot. Az Gsszesitett orszagos adatok tekintetében a halalesettel cenzoralt grafttulélés majatiltetés esetén
98,0%, 97,8%, 97,1% és 96,1% volt, a korai okok a graft elsédleges mikodésképtelensége (PNF = primary non-function)
(~0,6%) és a graft trombdzisa (dltaldban arteria hepatica trombdzis = HAT) (~0,7%) voltak, melyek retranszplantéciot tettek
sziikségessé, késébb pedig inkdbb az alapbetegség rekurrencidja (~0,3%). Magyarorszagon a 2015-2020 idészak sordn
elért beteg- és grafttulélési eredmények az adatok tiikrében megfelelnek az eurépai és nemzetkozi eredményeknek.
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1. dbra: Majatultetések szama Magyarorszagon 1995-2020. (forrds: http://www.ovsz.hu./szervdonacio)

2020-ban a majtranszplantacios varolistara keriilés két leggyakoribb oka a primer sclerotizalé cholangitis (24 esetben,
27,5%), illetve az alkoholos cirrésis (13 esetben, 14,9%) és az autoimmun cirrézis (11 esetben, 12,6%) volt. Ha visszat-
ekintlink az elmult évekre, a legmagasabb vardlista-haldlozasi szam 2017-ben figyelheté meg, amikor kevesebb
transzplantdcié tortént, sajnos 2020-ban is hasonléan alakultak az adatok és ez a tendencia 2021-ben is folytatédott.
A méjtranszplantacids aktivitasra is kihatd, pandémia okozta donorszamcsokkenés miatt is igen fontos egy aktualizalt
szakmai iranyelv |étrejotte.

Felhasznaloi célcsoport

Alapvetd célcsoport a hatékorben részletezett szakmak orvosai. Az egészségligyi szakmai iranyelv igyekszik a napi
gyakorlatukhoz a legujabb bizonyitékokra épiil6é ajanldsokat tenni. Tovabbi célja, hogy a dontéshozok, ellatés-
szervezOk részére dttekintheté irdnyvonalat mutasson, amely a szolgaltatdsok tervezéséhez a legujabb bizonyitékokra
épilé tampontot adja. Javasolhaté minden betegnek és hozzatartozdiknak, betegképviseletek és civil szervezetek
szamadra, akik az irdnyelv elovasasaval 6sszefoglald szakmai tajékoztatast kapnak a hazai ellatas |épéseirdl.

Kapcsolat a hivatalos hazai és kiilféldi szakmai iranyelvekkel

Az egészségiigyi szakmai iranyelv el6zménye
Jelen fejlesztés az alabbi, lejart érvényességi idejli szakmai irdnyelvek témdjat dolgozza fel.

Azonosito szam: -

Cim: Az Egészségligyi Minisztérium szakmai iranyelve a mgj-, illetve maj-vese allokacio
szabalyairol
Ervényesség: 2013.12.31.

Megjelenés adatai: Egészségligyi K6zlony 2008; LVIII. évf. 3. szdm (2008. 02. 21.) 1544. old.

Elérhetéség: https://kollegium.aeek.hu, http://www.kozlonyok.hu/kozlonyok/index.
php?m=0&p=kozltart&ev=2008&szam=3&k=6
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Azonosito szam:

Cim: Az Egészségiigyi Minisztérium szakmai iranyelve a majatiltetés indikaciéjanak szakmai
szabalyairdl
Ervényesség: 2013.12.31.

Megjelenés adatai:

Egészségligyi Kozlony 2008; LVIII. évf. 3. szam (2008. 02. 21.) 1545-1546. old.

Elérhetdség:

https://kollegium.aeek.hu,

11.szdm

Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelvekkel:
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VI. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE
A majtranszplantacio recipiensjeldltjének kivalasztasa

A mdjtranszplantdcié indikdciéi

Majatiltetés johet szoba minden olyan végstadiumu majelégtelenségben szenvedd betegnél, akinél a majatiltetés
hosszabb varhat6 élettartamot biztositana, mint a maj alapbetegsége, vagy akinél az elviselhetetlen életmindséget
(Qol) a transzplantacio javitana. Azokat a betegeket kell kivalasztani, akiknél majatiltetés nélkil a varhaté egy éves
tulélés 90%-nal alacsonyabb, illetve akiknél a majbetegség okozta életminéség elfogadhatatlan. A majatiiltetés
elbirdldsdhoz részletes orvosi kivizsgalasra van sziikség.

Majatultetés indokolt kronikus végstadiumu majbetegségben, majat vagy ez altal egyéb szervet érinté anyagcsere
betegségben, hepatocelluléris carcinoma (HCC) korai stadiumaban, epithelioid haemangioendothelioma, tovabba
neuroendokrin tumorok maj metasztazisainak valogatott (meghatarozott) eseteiben és akut majelégtelenségben.
A leggyakoribb majtranszplantacids indikacio felnétteknél a majcirrdzis. A majmiikodés dekompenzalodasa, illetve
a cirrézis szovédményeinek kialakulasa — mint nyel6csé visszérvérzés, ascites, hepatorenalis szindroma, enkefalopatia,
hepatopulmonalis szindréoma, portopulmonalis hypertensio, tovdbba elviselhetetlen bérviszketés — esetén a beteget
referalni kell a majtranszplantacios centrumnak.

Az akut majelégtelenség viszont slirgés majtranszplantacids indikaciot jelent [7]. Virusok (kilondsen a hepatitis-virus
A és B), gyogyszerek (paracetamol) és toxinok az akut majelégtelenség leggyakoribb okai, orszagonként valtozo
aranyokkal. A szeronegativ hepatitisz a leggyakoribb madjtranszplantdciés indikacié akut majelégtelenségben
az Egyesiilt Kirdlysagban [8]. A prognézist 1ényegében a neurolégiai allapot hatdrozza meg, de nagymértékben
befolydsolja a tobbi szerv érintettsége is, mint a tido és a sziv. A majatiltetés forradalmasitotta az akut majelég-
telenség kimenetelét a tulélés 10-20%-o0s (6sszes ok egylttesen) szintjének egyéves 75-80%-0s és 5 éves 70%-0s
szintre emelésével.

Akutan krénikus (acute-on-chronic) majelégtelenségben (ACLF) az Egészségigyi Szakmai Kollégium
Gasztroenteroldgia és Hepatoldgia Tagozata — amennyiben erre vonatkozdan egyértelmi szabalyok éllapithatok meg
- szelektdlt ACLF esetekben is mérlegelhetének tartja a majatiltetést.
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Az elmult években a majtranszplantacios indikaciok kiterjesztése figyelheté meg (a HCVokozta transzplantacidk
szdma csokken a hatékony kezelés miatt), de ezzel szemben a transzplantacids szakma jelenleg is donorhidnnyal kiizd
vildgszerte. Valdjaban a korlatozott szdmban rendelkezésre 4llé szervek és a szervatiiltetés iranti névekvé kereslet
hosszabb varakozasi idét — és igy a vardlistdn magasabb morbiditasi és mortalitasi ardnyt eredményez a potencialis
recipiensek kozott. Ez fokozott nyomdst gyakorol a szervallokacios programokra. Mivel a transzplantacid sikeres
kimenetelének alapja az optimdlis betegkivalasztas és iddzités, a kérdés, hogy mely betegek kerlljenek listara és
mikor keriiljon sor a cirrotikus betegek majtranszplantacidjéra, nagy jelentésséggel bir, ugyanakkor szamottevd vita
targyat is képezi.

Osztdlyozds és prognosztikai tényez6k végstddiumu mdjbetegségben

A majétiltetés id6zitése kiemelt fontossagu, mivel a végstadiumu majelégtelen betegeknek azel6tt kell atesnitik
a majtranszplantacion, miel6tt az életet veszélyeztetd szisztémads szovédmények kialakulnak. De nem lehet tul koran
sem elvégezni a transzplantaciot, tekintettel a mUitét kockdzatara és az élethosszig tarté immunszuppresszios kezelés
hétranyaira.

A varolistan a prioritast a varakozasi id6 és a majbetegség sulyossaga hatdrozza meg. A betegek prioritasanak meghata-
rozasahoz a Child-Pugh-Turcotte klasszifikaciét, majd 2002-t6l az objektiv méréseken — mint kreatinin, bilirubin és INR
— alapulé MELD (Model of End-stage Liver Disease) pontozasos rendszert hasznaljak (2. dbra) [9]. A MELD-et a gastroin-
testinalis vérzés miatt TIPS-beliltetésen atesett betegek révid tavu prognoézisanak meghatarozasa céljabdl fejlesztették ki
[10], majd pedig a végstadiumu majbetegségben szenvedd betegek 3 hdnapos mortalitdsanak megjésoldsara ajanlottak.

2. dbra: MELD formula

MELD pont = 0,957 x loge (szérum kreatinin mg/dL) +
0,378 x loge (széum bilirubin mg/dL) +
1,120 x loge (INR) +
0,643

Megjegyzések:
Ha a beteg az utolsé 7 napban 2x dializaltak, akkor a szérum kreatinin érték 4,0 kell, hogy legyen.

Minden 1 alatti értéket 1,0-nek kell tekinteni, megel6zendé a 0 alatti pontértéket.

Azoknal a betegeknél, akiknél a MELD < 14, az egyéves tulélés alacsonyabb volt majtranszplantaciéval, mint anélkdil
[11]. Kovetkezésképpen MELD = 15 esetén ajanlott a végstadiumu majbetegek listara helyezése, de ennél alacsonyabb
MELD pontszam melletti listdra helyezés is elfogadott [514]. Klinikai vizsgalat igazolta, hogy hosszabb varakozas esetén
az alacsony (6-9) MELD pontszam is szignifikdns prediktora volt a vardlista haldlozasnak [515]. Ez értheté, ha figyelembe
vessziik, hogy a MELD a transzplantacié nélkili mortalitas kockazataba nem szamitja bele a parenchymas dekompenzécio
kovetkezményeként jelentkezé enkefalopatiat, tovabba a portalis hypertensio szévédményeit (ascites, nyelécsé varix
vérzés). A varodlistara helyezés szempontjabdl fontos a hosszabb tavu prognoézis figyelembevétele is, ezért iranyado
lehet a D’Amico és munkatdrsai altal kidolgozott cirrézis stadium beosztds [516]. A vardlistan a beteg sorrend meghata-
rozasra viszont j6l alkalmazhaté a MELD pontszamitas, azonban a MELD nem ad elérejelzést a majtranszplantaciodt kovetd
mortalitas tekintetében, kivéve a nagyon magas, 35 feletti MELD pontszamokkal rendelkezd betegek esetében [12].

A nagyon sulyos allapotu betegeknél (MELD > 30) az atliltetés utani magasabb mortalitds és morbiditas kockéazataval
szamolni kell.

Szamos MELD kivétel (exceptional MELD) van, mint a cirrdzis pulmonalis szévédményei, a hepatikus enkefalopatia,
amiloidézis, elsédleges hiperoxaluria stb. (1. tablazat) Ezekben az esetekben tovabbi prioritasi pontokat kaphat a beteg
[13].

Magyarorszagon erre vonatkozéan jelenleg az Eurotransplant szabalyrendszere az iranyadd [161].



1792

EGESZSEGUGYI KOZLONY 11.szam

1. tablazat: MELD pontszdm kivételek (exceptional MELD). (Lasd Eurotransplant Manual [161])

Majcirrézis manifesztacioi
Refrakter ascites
Rekurrens gasztrointesztinalis vérzés
Rekurrens enkefalopdtia vagy kronikus enkefalopétia
Hepatopulmonalis szindréma (HPS)
Portopulmonalis hiperténia (PPHTN)
Hepatorendlis szindroma (HRS)
Gyogyszeres kezelésre rezisztens, makacs pruritus
Kiilonb6z6 majbetegségek
Budd-Chiari szindréma
Familiaris amiloid polineuropatia (FAP)
Cisztas fibrézis (CF)
Herediter hemorragids teleangiektazia
Policisztas majbetegség
Primer hiperoxaluria (PHT)
Rekurrens cholangitis
Ritka metabolikus betegségek
Malignus daganat
Cholangiocellularis carcinoma (CCC)
Hepatocellularis carcinoma (HCC)
Ritka majdaganatok
Egyéb

A szérum-natrium (MELD-Na), a szérum-natrium és az életkor (integralt MELD) pontszamokat a MELD prediktiv értékének
javitasara ajanljak [14]. A Delta MELD (A MELD), vagyis a MELD id8beli valtozésa, szintén jobb elérejelzbje a mortalitdsnak
[15,16].

A MELD masik kivétele a HCC. A vérdlista id6fligg6 pontjai hozzaadhatok a laboratériumi MELD-hez, hogy els6bbséget
kapjanak a HCC-s betegek. Tovabbi pontokat lehet adni a daganat tipusatol fliggéen (méret, tébb gbc, AFP-szint,
vérakozasi id6, ,downstaging” eljarasokra adott valasz).

A legtobb Eurépai orszagban a MELD pontszam az allokacio alapja. Azonban az allokaciéra vonatkozo végsé dontést
a MELD mellett tobb egyéb paraméter hatdrozza meg, beleértve a donorral valé egyezést (vércsoport, méret stb.),
illetve lokoregiondlis prioritasokat is. Ez aldl kivételt képeznek azok az orszégok (pl. Németorszag, Hollandia), ahol
a,sickest first” elv alapjan torténik a recipiens kivéalasztas.

Ajanlas1
Majcirrézis szovodményének el6fordulasa esetén majtranszplantacios kivizsgalas ajanlott. (Grade 11-2)

Ajanlas2
A MELD pontszam alkalmas a rovid tavi mortalitasi kockazat megitélésére, ezért alkalmazni kell
a transzplantaciot megel6zéen. (Grade 11-1)

Ajanlas3
A MELD objektiv laboratériumi vizsgalatokon alapszik és hasznalni kell a szervallokaciés folyamatban. (Grade
11-1)

Ajanlas4

Mivel a MELD pontozas korlatozott, azokat a majtranszplantaciot igénylé betegeket is szamba kell venni,
akiknél a majbetegség stlyossagat nem tiikr6zi a MELD. Ezen betegek szamara a kiilonb6z6 prioritast
szakértoknek (varélista bizottsag) kell elbiralni. (Grade II-3)
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Ajanlas5

A HCC egy specialis MELD kivétel, amely extra pontokat igényel a majatiiltetéshez val6 hozzaféréshez. Ezeket
a pontokat standardizalni kell minden orszagban, figyelembe véve a daganat méretét, szamat, az AFP szintjét,
és a, downstaging” terapia utani rekurrenciat. (Grade II-1)

A mdijcirrézisos beteg kezelése (HCC nélkdil)

A vardlistan 1évd beteg kezelésének célja nem csak a beteg életben tartdsa és minél jobb allapot elérése a m(tétig,
hanem a hosszu tavi immunszuppressziv kezelés kontraindikacidinak felszamolasa is. A majtranszplantacié ellenja-
vallatai dinamikusak, idével valtoznak és eltéréek lehetnek a majtranszplantacios kézpontok kozétt is, a helyi
tapasztalattdl, szakvéleménytél fliggéen. A madjrecipiensek értékelése és kivalasztdsa minden tarsbetegséget
figyelembe vevd tébb szakérté egyittmiikodését kdveteli meg. A haszon és kockdazat elvét szamba véve a végsd
dontést minden centrumban egy multidiszciplinaris, tobbek kdzott transzplantaciés hepatologust, transzplantacios
sebészt, anesztezioldgust, radiologust stb. magaban foglalo vardlista bizottsagnak kell meghoznia.

Hepatitis B virus (HBV) okozta mdjbetegség

A dekompenzélt HBV-cirrézis transzplantacios indikacidja valoszintileg a HBV oltasnak és a hatékony virusellenes
kezelésnek kdszonhetéen csokken. A transzplantacids kritérium hasonld, mint egyéb mas eredet(i cirrdzis
esetében. Ezen tulmenden fontos ismerni a beteg pontos HBV statuszat, kiillondsen a HBV replikacié tekintetében.
Cirrdzis barmely stadiuma HBV-DNS-pozitivitds esetén a virustitertél és a GPT/ALT értéktdl flggetlendl a leheté
leghamarabb kezelendd entecavirrel vagy tenofovirrel. Dekompenzalt cirrézis HBsAg-pozitivitas esetén HBV-DNS-
titertél figgetlenil (negativitas esetén is!) kezelendé. [17]. A nukleotid/nukleozid-analégokkal (NUCs) valé antivirdlis
kezelésnek két célkitizése van: 1. a majfunkcio javitdsa; és 2. a transzplantacié utani HBV rekurrencia kockézatdnak
csokkentése, mivel a virusreplikacid szintje a transzplantacié idejében korreldl a HBV rekurrencia kockézataval.
A transzplantacio idépontjaban pozitiv HBV DNS ugy tlinik, hogy a HBV rekurrencia miatt befolyasolja a haldlozasi
ratat HBV/HCC-s betegekben [18].

Mivel az interferon (IFN) ellenjavallt a dekompenzalt cirrézisban, ezeknél a betegeknél a NUCs-kezelés javasolt.
Atenofovirvagy azentecavir jelenleg azelsévonalbelivélaszthaté gydgyszer krénikus hepatitis B kezelésében, amelyek
hatékonysdga és a rezisztencia elleni védelme nagy [17]. Ezeknek a gydégyszereknek az elérehaladott méjbetegség
kilonb6zé formaiban tortént vizsgalata hatékony HBV DNS szint csokkentést és jo biztonsagi profilt igazolt [20-22].
Laktatacidézisrdl szamoltak be néhdny 20 MELD alatti betegnél, kiilondsen, ha entecavirrel kezelték [23]. Ezeknek
a betegeknek klinikai és laboratériumi utankovetése indokolt. Fontos megjegyezni, hogy alacsony kreatinin clearance
(< 50 ml/min) esetén a NUCs dozisat ahhoz igazitva korrigalni kell. Fontos tovabba, hogy a kezelést elkezdé betegek
mintegy egyharmadaban javulas varhaté a majfunkcioban, amely egyes esetekben varolistardl torténd lekerilést
eredményezhet [19, 24].

A sulyos HBV-reaktivacid eseteit kiilonos figyelemmel kell kezelni: a NUCs kezelés siirg8s. Az esetek 25%-aban
a hatékony antiviralis kezelés ellenére a méjfunkcié romlasa és haldl I1éphet fel a kezelés elsé 6 hénapjaban. Nincs
specifikus prognosztikai tényezd arra vonatkozoéan, hogy mely beteg fog meggyodgyulni vagy meghalni majatiltetés
nélkal.

HBV fert6zotteknél hepatitis D (HDV) jelenlétét ki kell vizsgalni. HBV/HDV koinfekcié fennallasakor a HBV replikacio
gatolhato, de a HDV replikacio nem kezelhet6 a dekompenzalt fazisban. A HDV replikacié nem jelent transzplantacios
kontraindikaciot, mivel a poszttranszplantdciés HBV profilaxis megakaddlyozza a graft tlinetekkel jaré6 HDV
reinfekciojat [26].

Ajanlas6é

Magas genetikai barrierii NUCs (entecavir és tenofovir) az elsé valasztando kezelés HBV infekcié okozta
dekompenzalt cirrézisban, mert kimutathatat6 HBV DNS mentességet képes elérni, valamint javitja
a majfunkciot - a majtranszplantacio elkeriilésének lehetéségével. (Grade lI-2)

Ajanlas7
A sulyos HBV reaktivacié azonnali NUCs kezelést igényel. (Grade I)
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Ajanlas8
Mivel a majelégtelenség progressziv kialakulasanak nincsenek prediktiv faktorai HBV infekcié esetén,
a betegeknek majtranszplantacios kivizsgalason javasolt atesniiik az antiviralis kezelés mellett. (Grade Ill)

Ajanlas9
Virusreplikacié, HCC, hepatitis B immunglobulin monoprofilaxis (vs. kombinalt profilaxis) a poszttransz-
plantaciés HBV rekurrencia kockazati tényezoi, ezért ezeket figyelmebe kell venni. (Grade 1I-2)

Ajanlas10
A HBV okozta fulminans vagy stilyos hepatitisben szenvedé betegeknél hatékony lehet a NUCs kezelés.
Entecavir vagy tenofovir hasznalandoé ezeknél a betegeknél. (Grade II-3)

Ajanlas11
HBV/HDV kettds fertozés lehetoségét ki kell vizsgalni (el6szor anti-HDV, majd pozitivitas esetén lehetéleg
HDV PCR vizsgalattal). A HDV replikacié nem kontraindikalja a majtranszplantaciot. (Grade l1-1)

Hepatitis C virus (HCV) okozta mdjbetegség

A HCV infekcid talajan kialakult dekompenzalt majcirrézis gyakran tarsul perzisztald HCV replikaciéval és emelkedett
alanin-aminotranszferdz szinttel. Az IFN-alapu terdpidk hasznalata szuboptimdlisnak bizonyult, kiléndsen
a biztonsag és a tolerancia tekintetében [27], haszndlata ma mar nem indokolt [28]. Az elsé generdciés DAA-kat
(direct acting antiviral, direkt haté antiviralis szer) 2011-ben vezették be, genotipus-specifikusak voltak [29]. Ezeknek
IFN-mentes antiviralis kezelések voltak és megvaltoztattak a kezelési stratégiat [30]. Ezek rendkiviil magas gydgyulasi
aranyt (> 90%) biztositanak jelentés mellékhatdsok nélkiil, szajon at adhatok és a legujabb készitmények valamennyi
HCV-genotipusra hatdsosak. Vannak olyan kombinaciok, amelyek elérehaladott cirrézisban és portélis hiperténidban
szenvedd betegeknél is sikeresen alkalmazhatdk [31-38].

2013 novemberében kozolték az elsé biztonsagi és hatékonysdgi adatokat egy majvérdlistan |évé kompenzalt
cirrézisban és HCC-ben szenvedd betegeknél hasznalt IFN-mentes kezelésrdl (sofosbuvir és RBV). Ebben a fazis Il nyilt
vizsgélatban 61 1-es vagy 4-es genotipussal fert6zott, varolistan |évé beteg kapott legfeljebb 48 hetes kezelést (median
id6tartam 17 hét) [39]; 46 kozllik majtranszplantacion esett at. A hatékonysagot 43 betegnél értékelték protokoll
szerint (PP) (HCV RNS szint < 25 IU/ml a transzplantacié idejében). Koziillik 30 (70%)-ban alakult ki a transzplantacié
utan tartds virusvélasz (SVR12), vagyis nem volt rekurrencia. A legjobb prediktiv tényezé a transzplantaciét megel6z6
nem-detektalhaté HCV RNS idétartam volt (t6bb mint 30 egymast kdvetd nap). Ez a vizsgélat kimutatta, hogy
egy néhany héttel a transzplantacio elétt beadott IFN-mentes készitmény megakadalyozta a graft HCV fertézését
a legtobb kezelt betegben. A készitmény esetében a biztonsadg és a tolerancia jo volt: a leggyakrabban jelentett
mellékhatdsok enyhék voltak és csak egy betegnél kellett abbahagyni a kezelést RBV okozta vérszegénység miatt.

Mas IFN-mentes kombinacidkat hasznalo, kompenzalt és dekompenzalt cirrézisban szenvedd (nem kifejezetten
majvardlistan 1évs) betegek korében végzett klinikai vizsgalatok és ,real-life” kohorszok adatait is kozolték.
A sofosbuvir és a ledipasvir kombindaciojat RBV-nel 12 vagy 24 hétig adva vizsgaltdk 1-es és 4-es genotipusu
kompenzalt (Child-Pugh A) vagy dekompenzélt (Child-Pugh B és C, 0-12 pont) cirrotikus betegeknél [30]. Ebben
a vizsgalatban a Child-Pugh A betegeknél a SVR12 ardnya meghaladta a 95%-ot, mind a naiv, mind a mar kezelt
betegeknél, fliiggetleniil a kezelés id6tartamatol. Dekompenzalt cirrézisban az elézetes elemzés 85% feletti SVR12
aranyt mutatott a Child-Pugh B és C betegeknél is, fliggetleniil a kezelés id6tartamatél. A kezelés utani 4. héten
a MELD 1-8 ponttal javult a dekompenzalt cirrézisban szenvedé betegek kétharmadanal. A kombinacié biztonsagi
profilja jo volt és a legtdbb sulyos mellékhatas — beleértve a haldlos kimenetelt is - a vizsgalt készitménytdl fiiggetlen
volt. A ritonavir-novelt paritaprevir, ombitasvir és dasabuvir — RBV kombinacié hatékonysagi és biztonsdgossagi
vizsgélata 1-es gentipussal fert6z6t kompenzalt cirrotikus betegek esetében 95% korili SVR12 ardnyt mutatott [37],
valamivel alacsonyabb hatékonysaggal (kb. 85-90%) azokban a betegekben, akiknél alacsonyabb volt a thrombocyta
szam (< 100 000 sejt/ml) és az albumin szint (< 35 g/dl). Igy ez a kombinacié adhaté volt varélistan [évé betegeknek
kompenzalt cirrézis és HCC esetén. Ma mar lehetbleg a RBV mentes kombinéciok javasoltak.
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A szérum HCV RNS clearance és a (SVR egyes dekompenzalt méjcirrdzisban szenvedé betegeknél javulé majfunkcidval
tarsul [30] (és néhdny beteg lekeriilhet a vardlistardl). Nem tudjuk, milyen véltozék jarulnak hozzd a majfunkcio
javulasdhoz a virus clearance utan, és mi az a hatar (,tul elérehaladott méjbetegség”), amely utdn javulds mar
nem lehetséges. Ez azért is fontos, mert hepatocellularis karcinémaban szenvedé betegeknél, akiknél a majtransz-
plantacios prioritadst nem csak a majbetegség, hanem a daganat progresszidjanak kockdzata is jelenti, az antiviralis
terdpia javitana a majfunkciot, de nem valtoztatna a tumor staging alapu prioritast.

HCV replikacid jelenléte a transzplantacié idépontjdban nem kontraindikacidja az mitétnek, de a transzplantacid
utén antiviralis kezelésre van sziikség, ami prioritast élvez [28].

A vardlistdn az antivirdlis kezelés elsédleges célja, hogy megakadalyozza az belltetett maj HCV-fert6zését, ami
gyakorlatilag elkerulhetetlen, akiknél kimutathaté a HCV RNS a transzplantacié idején. A lehetséges masodik
cél az, hogy javitsa a majfunkciot a HCV-mentes betegekben (ami, bizonyos esetekben elkeriilhetévé teheti
a majtranszplantaciot).

Ajanlas12
A HCV-rekurrencia kockazatanak csokkentése érdekében a majrecipiens-jelolteket antiviralis kezelésben kell
részesiteni a transzplantacio elott. (Grade I)

Ajanlas13
Ajanlott a HCV-virusmentesség elérése a transzplantacio el6tt (Grade Il) vagy a transzplantacié utan.
(Grade lll)

Ajanlas14
A HCV infekcié kezelése valamennyi fert6zott betegnél kombinalt (IFN-mentes) direkt antiviralis szerekkel
végzendd, beleértve a majcirrézisos és dekompenzalt majcirrézisos betegeket. (Grade I)

Ajanlas15
Azokat a HCV-cirrézisban szenved6 betegeket, akiket a majtranszplantacio el6tt nem lehetett kezelni, utélag
kell kezelni. (Grade Ill)

Magyarorszdgon a HBV- és HCV-fert6zottek kezelését 2006 6ta gasztroenterolégusok, infektologusok és tropusi
betegségek specialistdi, a kijelolt hepatologiai centrumokban végzik a konszenzuson alapulo szakmai irdnyelvek
szerint, amelyeket évente frissitenek az uj bizonyitékok, publikdciok, nemzetkozi ajdnldsok, a gyogyszerek
jovdhagyott el6iratai és a koltség-haszon elemzés figyelembevételével. Ennek megfeleléen kezelendék
arecipiensek a transzplantdcio elétt és utdn is. [17, 28]

Alkoholos mdjbetegség

Az alkoholos majbetegség (ALD) a nyugati orszdgokban a méjtranszplantacié egyik leggyakoribb indikécidja [40].
Az alkoholos cirrézis miatt végzett majatliltetés kedvezé eredménnyel bir, hasonléan mas etiol6gidju végstadiumu
majbetegségekhez [41]. Szdmos transzplantacids kozpont orvosi és pszichidtriai kritériumokon alapulé értékelési
folyamatot fejlesztett ki annak érdekében, hogy jobban lehessen kivéalasztani azokat a betegeket, akiknél leginkabb
hasznos az eljaras. Az alkohol absztinencia legaldbb 12 héonapig sziikséges annak érdekében, hogy elbirélhato legyen
amajtranszplantacio sziikségessége ésidézitése, valamintazalkoholizmus jobb kontrolljatlehessen elérni. A visszaesés
kockazata 15-40% kozott van, vizsgalattdl és az alkoholizmus rekurrencia definiciojatél fliggéen. Az alkoholfogyasztas
megismétlédésének kockazata a majatiltetést kdvetd betegkovetés idétartamaval és az atiltetés eldtti absztinencia
id6tartamaval tlinik 6sszefliggének, ez azonban tovdbbra is ellentmondasos [42]. A 12 hdnapos absztinencia szabaly:
a) a majfunkcio jelentés javulasat eredményezheti elkerlilve az atlltetés szlikségességét; és b) az absztinencia ezen
id6északa lehetdséget biztosit a beteg egylttmiikodésének értékelésére. Ennek a szabalynak azonban vannak korlatai:
a) azabsztinencia transzplantaciét megel6zé idétartamat nem taldltédk a visszaesés kockazatanak szdmos vizsgalatban;
b) a majfunkcié javulasa féként az absztinencia elsé harom hénapjaban kdvetkezett be; ¢) ezen idszak alatt néhany
beteg a visszaesés veszélye nélkiil halhat meg; d) tobb szerzé ugy véli, hogy a visszaesés kockazata jobban 6sszefiigg
a pszichoszocialis tényezékkel, mint az absztinencia id6tartamaval és e tényezdket az atiiltetés el6tt fel lehet deriteni.
Ezért tobb csoport szorgalmazta a 6 honapos absztinencia szabaly megsziintetését [43]. Elfogadott, hogy a kérdésben
egy adott orszég és/vagy egy transzplantaciés centrum hoz déntést [517, 518]. Az akut alkoholos hepatitist (AAH)
a majatlltetés abszolut kontraindikaciojdnak tartottak azon az alapon, hogy a betegek ezekben az esetekben
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a kézelmultban fogyasztottak alkoholt, és hogy egy absztinencia idészak lehet6vé teszi a majfunkcio regeneralddasat
és a gyogyuldst. Sajnos sok beteg meghal ezen id6intervallum alatt. Azok a betegek, akik nem javulnak az absztinencia
elsé harom hénapjaban nem valoészind, hogy tulélik [44]. Ha az AAH sulyos (Maddrey pontszdm > 32), szteroidkezelés
javithatja a kimenetelt [45]. Ha a terdpia bevezetését kdvetd 7. napon végzett vizsgdlat alapjan a Lille-i pontszam
> 0.45, akkor a 6 hdnapos varhaté tulélés < 30% [46].

Kbvetkezésképpen a transzplantacids centrum egy olyan problémaval szembesiil, amikor alkoholabuzust kdvetéen
sulyos alkoholos hepatitis alakul ki és a beteg éllapota romlik az absztinencia betartasa, szupportiv taplalas, szteroid-
kezelés és standard terdpia ellenére is [47]. Egy francia multicentrikus vizsgalatban, elsé alkalommal eléfordult,
sulyos, szteroidrezisztens AAH esetén, kedvezd pszichoszocialis kdrnyezet és addiktoldgiai terdpia mellett végzett
majtranszplantacié utani tulélésben a varhatéhoz képest drdmai javulas, valamint alacsony 2 éves recidivaarany volt
tapasztalhaté [48]. Az ezt kdvetd tanulmanyok mindegyike a szigoru beteg kivalasztas fontossagat hangsulyozta,
amelynek eredményeképpen az ebbe a betegcsoportba tartozok minddssze néhany szazaléka volt transzplantaciéra
alkalmas. A legjobb betegszelekcié és a rendszeres alkoholfogyasztashoz vald visszatérés pontosabb elérejelzése
azonban tovabbi kihivast jelent [519]. Minden esetben rendkivill fontos a betegek pszichoszocidlis kezelése
a majatultetés hosszu tavu sikerének biztositasa érdekében.

Ajanlas16
A majatiiltetést megel6z6 6-12 hdonapos absztinencia javithatja a majmiikodést, elkeriilve a felesleges
majatiiltetést és javithatja a,,compliance”-t is, ezért betartasa sziikséges. (Grade II-3)

Ajanlas17
A majtranszplantaciot igénylé alkoholos majbetegségben szenvedé betegek pre- és poszttranszplantacios
pszichiatriai és pszichoszocialis kivizsgalasa és kezelése sziikséges. (Grade Ill)

Ajanlas18
Majtranszplantacié szteroidrezisztens akut alkoholos hepatitisben nem elterjedt majtranszplantacios
indikacid, ezek a szigortan szelektalt esetek a majvardlistabizottsagnak referalandok. (Grade 11-2)

Nem alkoholos zsirmdj (NAFLD) és nem alkoholos szteatohepatitisz (NASH)

A fejlett orszdgokban a kardiometabolikus rizikofaktorok, szénhidrat-anyagcsere zavarok mellett a NAFLD és NASH
egyre gyakoribb egészségligyi problémat okoz. A szovettanilag necrotikus-gyulladasos eltérések és/vagy fibrozis
végstadiumu madjtranszplantacios indikaciot jelentd végstadiumu mijbetegséghez vezethet. Egyre gyakrabban
kerdl felismerésre majcirrdzis és majelégtelenség stadiumaban a NAFLD és a NASH, mint hattérben allé majtransz-
plantacios indikacié [49]. Néhany betegnél egyidejlileg el6fordulhat NAFLD-asszocialt metabolikus szindréma és
krénikus alkoholfogyasztas is, mint cirrézishoz vezet6 kofaktor. Kiemelten koriltekintéen kell értékelni a metabolikus
szindromahoz kapcsolédd komorbid tényezéket, amelyek ndvelhetik a sebészi szovédmények kockazatat [50].
A gyakorlatban a kéros elhizas, a magasvérnyomads, a cukorbetegség és a lipid-anyagcserezavar sz(irése és kivizsgalasa
szlikséges a transzplantacié elétti fazisban, valamint kezelni és kontrollalni kell a transzplantacié utan is, mivel ezek
sulyosbodhatnak [51]. Valészinlleg sok potencidlis recipiensjeldlt véarélistara helyezése hidsul meg NASH-ben
az anyagcserezavarhoz tarsulé komorbid tényezék miatt. Kilondsen a koéros elhizés lehet korldtozd tényezéje
a transzplantacionak, mivel noveli a fert6zéses szovédmények el6forduldsét, valamint az intenziv osztalyos és korhazi
tartézkodas idétartamat [52]. Obezitas esetén (testtémegindex (BMI) > 30 kg/m?) a transzplantacios indikaciét egy
dietetikusbdl, pszicholégusbol, hepatologusbdl, anesztezioldgusbol és sebészbdl allé multidiszciplinaris csapatnak
kell megvitatnia. A testdmegindex-meghatdrozdson tul, javasolt a testOsszetétel, azon belll testzsirszazalék-
meghatdrozas is BIA, DEXA modszerrel, mert normal BMI mellett is lehet magas a viscerdlis zsir, és magas BMI mellett
is lehet normal a zsirszazalék.

Ajanlas19

A tarsulé6 betegségek, mint a kéros elhizas, a magasvérnyomas, a cukorbetegség és a lipid-anyagcserezavar
kivizsgalasa és kezelése sziikséges a majtranszplantaciot megel6zéen és azt kdvetden is, mivel névelhetik
a morbiditast. (Grade Ill)
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Primer bilidris kolangitisz (PBC)

Az ursodeoxykdlsav, mint a PBC kezelésének bevezetése gydkeresen megvéltoztatta a betegség természetes
korlefolyasat, javulta tulélés és arecipiensjeldltek szama drdmaian csdkkent az elmult évtizedekben. UDCA intolerancia
esetén monoterapidban, nem megfelel6 UDCA hatékonysag esetén UDCA-val kombindlva obethicolsav kezelés is
alkalmazhato. Child-Pugh-Turcotte B és C stadiumu cirrézisban évatosan, csdkkentett dozisban adhato [53].

A madjtranszplantacié akkor indokolt, ha a varhato tulélés kevesebb, mint egy év, dekompenzalt cirrézis barmely
szakaszaban és szovédményes portalis hipertenzié esetén. Kontrollalhatatlan, terapiarefrakter (beleértve a MARS
és Cytosorb kezelést is) és intolerabilis pruritusz, még izolalt esetben is méjtranszplantacids indikaciot jelent, mely
jelentds életminéségbeli (Qol) javuldst eredményez [54].

Ajanlas20
PBC-ben majatiiltetés indokolt dekompenzalt majbetegség, sz6vodményes portalis hipertenzié és kontrollal-
hatatlan, terapiarefrakter, intolerabilis pruritusz esetén. (Grade II-3)

Primer szklerotizdld kolangitisz (PSC)

PSC esetén majtranszplantécids indikacidt jelent a hosszu ideje fennallé sulyos sdrgasag, ismétlé6do, antibiotikummal
kontrollalhatatlan epeuti gyulladdsos epizédok, masodlagos bilidris cirrézissal egyiittjaré szévédményes portalis
hiperténia és/vagy dekompenzélt méjelégtelenség. Ezekben a betegekben az epedti rdk kialakuldsanak kockazata
nagyobb, a prevalenciaja tobb mint 10-15% 10 éves betegségfennallas soran [55]. Egyes esetekben, cholangiocellularis
carcinoma (CCC) csak a mutét soran kerdl felismerésre, mas esetekben a kolesztazis progresszidja és megnovekedett
szintli CA 19-9 miatt lesz nagyon erés a gyanu, ha mitét sordn nem is taldlhaté meg. Egy-egy kézpont beszamoloi
szerint, PSC miatt végzett majatiiltetés sordn végzett az explantdtum szdvettani vizsgalata sordn igazolt, de el6re
nem gyanitott CCC eléfordulasa 10-20%. gy a CCC diagnézisa PSC-ben igen nehéz vagy lehetetlen az epeutak és
az exlantélt maj szovettani vizsgalata el6tt. A PSC talajan kialakult CCC gyanuja lehet majtranszplantaciés indikacio,
ellenben kontraindikacié is lehet elérehaladott stadiumban. A transzplantaciot megel6zéen nem gyanitott CCC-vel
transzpantalt betegeknél a CCC rekurrencia kockdzata magas és a hosszitdvu progndzis rossz [56]. Kronikus
gyulladasos bélbetegség (IBD) gyakran jar PSC-vel, az IBD nem transzplantacios kontraindikécié. Majtranszplantacio
el6tt az aktiv IBD-t kezelni, majd kontrolldlni kell. Colitis ulcerosa fenndllasa esetén vastagbélrak szlirése sziikséges.
Majtranszplantacié utdn is sziikséges az IBD kezelése és kontrolldlasa [57].

Ajanlas21
PSC-ben majtranszplantacio indokolt dekompenzalt majbetegségben, szovédményes portalis hipertenzio és
ismétl6do epeuti gyulladasok esetén. (Grade 1I-3)

Ajanlas22
A PSC az epeuti rak kialakulasanak kockazati tényezéje, majatiiltetés el6tt a cholangiocarcinomat ki kell zarni
radioldgiai tton és biologiai markerek segitségével. (Grade Ill)

Ajanlas23
PSC és colitis ulcerosa fennallasa esetén a betegeknél a transzplantacio elé6tt és utan is éves kolonoszkopia
elvégzése sziikséges a vastagbélrak kialakulasanak magasabb kockazata miatt. (Grade II-3)

Autoimmun hepatitisz (AIH)

Az AIH gyakoribb fiatal nékben, de kialakulhat id6sebb nékben és néhany esetben férfiakban is. A betegség klinikai
képe viéltozé, klasszikusan aktiv kronikus hepatitiszként viselkedik, de kialakulhat cirrézis és néhany ritka esetben,
mint kréonikus méjérintettség nélkili fulmindns betegség is. A betegség egyik f6 jellemzéje az immunszuppressziv
kezelésre (beleértve a szteroidokat is) adott jo valasz [58]. A majatiltetés végstddiumu méjbetegség, illetve akut
majelégtelenség esetén indokolt, amikor az immunszuppressziv kezelés rendszerint hatdstalan és potencidlisan
artalmas a szepszis kockdzata miatt [59].

Ajanlas24
Majtranszplantacié indokolt terapiarezisztens autoimmun hepatitisz talajan kialakult dekompenzalt cirrézis
és fulminans autoimmun hepatitisz esetén. (Grade II-3)
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Genetikai betegségek

A genetikai rendellenességek egy heterogén betegségcsoportot képviselnek, ami 1000 egyénbdl 10-nél fordul
el6. Megjelenésiiket tekinve lehetnek predomindnsan majparenchymas kéarosoddsok (genetikai kolesztatikus
zavarok, Wilson-kér, 6rokletes hemokromatozis, tirozinémia, alfa-1-antitripszin hidny) vagy majeredetli génrend-
ellenességek, kdzel normdlis majszerkezettel (karbamid ciklus zavarok, Crigler-Najjar szindroma, familiaris amiloid
neuropatia, primer hiperoxaluria 1-es tipusa, atipikus hemolitikus urémias szindréma-1). A majatiiltetés indikacioja
az els6 csoportban majeredetil szovédmények kialakulasa, mig a méasodik csoportban megtartott majfunkcio mellett
a betegség extrahepatikus megnyilvanulasa, mint a morbiditas és mortalitas a fé oka [60].

Wilson-kdr. A majbetegség manifesztalddhat hemolizissel és veseelégtelenséggel tarsuld akut majelégtelenség, vagy
végstadiumu majbetegségbe torkolld szubakut/krénikus majelégtelenség formajban. Kezelése réz-kelatképzokel
(penicillamin, trientin, tetratiomolibdat) vagy cinksokkal (a bél réz abszorpcidjanak megakadalyozasa révén) torténik
[61]. Mdjatlltetés indokolt akut majelégtelenségben, vagy a betegség végstaddiumu progresszidja esetén. Kezelés
melletti progresszié esetén a,non-compliance” és a helytelen gyégyszeradagolas zarando ki. Neurolégiai tiinetekkel
rendelkezé betegeknél a majétiiltetés javithatja az agykarosodast, az esetek 57-77%-aban teljes gydgyuldssal
[62, 63]. Mindazonaltal régdta fennallé neuroldgiai betegség nem valészind, hogy javul, a sulyos romléds ezekben
a betegekben alacsonyabb tulélést mutat, mint a csak majérintett betegeknél. Ezért a neuropszichiatriai kivizsgalas
kotelez6 a neuropszichiatriai tlinetekkel rendelkezd recipiensjeldlteknél.

Orékletes hemokromatézis (HH). Osszességében a HH-ban szenvedd betegeknek csak 1%-a esik 4t majatiiltetésen a maj
dekompenzicidja miatt. A HCC kialakuldsanak kockazata nagyobb, mint a cirrézis mas okai altal érintett betegekben
[64]. Ezért egy masik potencidlis majtranszplantacios indikacio a HH cirrézis talajan kialakult HCC.

Terapias phlebotomia a HH altaldnos kezelése, amely biztonsagos és hatékony [65]. Phlebotomia ajanlott, ha a szérum
ferritin > 1000 ng/ml, &ltaldban 500 ml/héttel kezd6dben, majd folytatva addig, amig eléri a normdlis vasraktar szintet
(szérum ferritin < 50 ng/ml), a hematokrit egyideji nyomon kdvetésével (< 20% kozotti valtozas a phlebotomiak
kozott).

A vastulterhelés elsésorban a majat érinti, de tobb szerv kdrosoddsidhoz is vezethet, mint a sziv, hasnyalmirigy,
ivarmirigyek, bér és az izliletek. Klinikai megnyilvanulasa a cirrézis, kardiomiopdtia, cukorbetegség, iziileti gyulladas,
hipogonadizmus és a bér pigmentdcidja. A recipiensjeldlteknek kiterjedt kardioldgiai kivizsgaldson kell atesnilik,
figyelembe véve a cardiomyopathia kockazatat. A HH miatt végzett majatiiltetés eredményei jok, a 1 és 5 éves tulélési
arany 80,7% és 74%, a fé halalozasi okok a fertézések (45%) és a kardialis komplikaciok (22%) [66].

1-es tipusu elsédleges hiperoxaluria (PHT). A PH1 egy autoszomalis recessziven 6rokl6dé betegség, amely az alanin-g-
lioxilat aminotranszferaz enzimatikus hibajaval, kovetkezésképpen csokkent glioxilat - glicin atalakitassal jar
egyutt. A megnovekedett mennyiségl glioxildt azonban oxalattd alakul, amely oldhatatlan kalcium soékat alkotva
felhalmozédik a vesékben és mas szervekben [67]. A PH1 prevalencidja 1-3/1 000 000. Koérlefolydsat jellemzi
a progressziv nephrolithiasis/nephrocalcinosis kdvetkeztében csokkent vesem(ikddés, majd annak progresszidjaval
végstadiumu veselégtelenség (ESRD) és/vagy a szisztémas oxaldzis szovédményei [68]. A PH1 korai diagnozisa és
a terapia korai elkezdése megel6ézheti a veseelégtelenséget. A piridoxin (B6-vitamin) serkenti a glioxilat — glicin
konverziés utat, csokkentve az oxalat képzédését.

Hozzavetélegesen 10-30%-a a PH1-ben szenveddé betegeknek reagdl a piridoxin kezelésre. A csak szoliter
veseatultetés helyredllitia ugyan a normdlis oxalatkivalasztast, de a rekurrencia ardnya igen magas és sok esetben
korai graftvesztéshez vezet. Az ESRD és a szisztémas oxaldzis kialakulasa el6tt végzett preemptiv majtranszplantacié
egy olyan lehetséges eljaras, amelynél az atiltetett maj korrigalja a metabolikus defektust és megakadalyozza
a veseelégtelenség kialakulasat. Egy masik lehet6ség a kombindlt méj-vesetranszplantacio. Az optimalis eljaras és
a transzplantacié id6zitése még mindig vitatott [69, 70].

Familidris amiloid polineuropdtia (FAP). A FAP egy progressziv degenerativ betegség autoszomalis dominans
oroklédéssel. Hatterében egy prealbumin, a transthyretin (TTR) mutacidja all, amely leggyakrabban csupén egyetlen
aminosav cseréjét jelenti: a 30-as pozicidban valin helyett metionin all (Val30Met). A plazma TTR-t els6sorban a maj
szintetizalja és a TTR muténs formdja a prekurzor proteinje a beteg széveteiben lerakédé amiloid rostoknak és amorf
aggregatumoknak. Ezért ezt a betegséget az extracellularis amiloid szoveti felhalmozodasa jellemzi. Klinikai megnyil-
vanulasat elsésorban progressziv periférias és autoném polineuropatidhoz tarsuld szenzoros funkciévesztés, motoros
gyengeség és autondm diszfunkcio jellemzi. A TTR-FAP-ban a méjszovet normalis szerkezetl és funkciéju, kivéve
az amiloidogén varidns TTR termelését. A tlineteket mutatd betegeknek majtranszplantaciot kell javasolni a lehetd
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leghamarabb, a transzplantdlt betegek tulélése ugyanis jelentésen hosszabb, mint a nem transzplantaltaké [71].
A kimenetel kedvezdbb a betegség kezdeti szakaszaban [72]. A méjtranszplantacié utani eredmény rosszabb ott, ahol
a FAP nem Val30Met mutaciéhoz kapcsolodik, mint a Val30Met okozta FAP miatt végzett transzplantacié esetében
[72]. Ezeknél a betegeknél az &tlagos 5 éves tulélés 80% feletti [71, 73, 74].

Ha a betegség el6érehaladott stadiumban van, a méjatiltetés nem javitja a tlineteket [75]. A transzplantacié el6tti
kivizsgalas soran figyelembe kell venni az amiloid depozitok okozta kardiomiopatiat, amely ronthatja a poszttransz-
plantaciés kimenetelt [76]. Annak a ténynek kdszonhetden, hogy a mutacié ugyan a méjban van, de majkarosodas
nincs, gyakran végeznek dominé-transzplantaciot. Az FAP betegbdl eltavolitott majat &t lehet tiltetni egy végstadiumu
majbetegségben szenvedé recipiensnek. A beteg mutans TTR fehérjét termelé FAP majat kap ugyan, de az amiloid
lerakodas lassu folyamat.

Dominé-transzplantacioé féként azokndl a betegeknél torténik, akiknek rovidebb a varhato élettartama vagy nagyobb
a méjbetegség rekurrencidjanak az esélye. Eddig a dominé-méjtranszplantacié utan 7-9 évvel kialakult, bizonyitott
amiloid depozitokkal tarsulé de novo polineuropatiarél szamoltak be néhéany esetben [77]. Mindazondltal domino-t-
ranszplantacié utan szerzett amiloid polineuropdtia visszafordithato retranszplantaciéval [78].

Ajanlas25
Majatiiltetés indokolt mind parenchymakarosodassal jaré genetikai majbetegségek, mind prevalens extrahe-
patikus manifesztaciékkal jaré majeredetii genetikai rendellenességek esetében. (Grade II-3)

Ajanlas26
Ha a genetikai defektus mas szerveket is érint, a majatiiltetés indikacidoja kevésbé egyértelmii, ezért genetikai
betegségekkel foglalkozé6 szakértot, neurologust, kardiologust, anesztezioldgust is be kell vonni a dontésbe.
(Gradel i)

Ajanlas27

Wilson-kor esetében akut majelégtelenség és végstadiumu majbetegség esetén is indokolt a majatiiltetés.
A transzplantacié javithatja az idegrendszeri tiineteket, de azok rosszabbodhatnak is az atiiltetés utan.
A transzplantacio el6tti neuroldgiai vizsgalat kotelezé. (Grade l11)

Ajanlas28

A herediter hemokromatozis lehet majtranszplantacios indikacio, kiilondsen, ha egyidejiileg HCC is jelen van.
A transzplantacio el6tt részletes kardioldgiai kivizsgalas sziikséges a vastulterhelésssel jaré kardiomiopatia
miatt. (Grade Ill)

Ajanlas29

Az 1-es tipusu primer hiperoxaluria miatt végzett transzplantacio id6zitése és formaja még vitatott. Szoliter
vesetranszplantaci6 esetén a betegség kitjulhat, tovabbi lehet6ség a kombinalt maj- és vesetranszplantacio
vagy még a veseelégtelenség kialakulasa el6tt elvégzett majatiiltetés, ezért ezek alapos megfontolasa erésen
javasolt. (Grade IlI)

Ajanlas30

Familidris amiloid polineuropatia esetén majatiiltetést kell javasolni, amint a tiinetek megjelennek.
A transzplantacié eredménye jo, ha a betegnek nincsenek elérehaladott tiinetei. A majatiiltetés dominé
technikaval is torténhet. Ekkor figyelembe kell venni, hogy beiiltetett FAP majjal a recipienseknél rovidebb
ido alatt alakulhatnak ki a polineuropatia tiinetei, mint FAP betegeknél, és a tiinetek maj retranszplantaciéval
fordithatéak vissza. (Grade IlI)

A mdjcirrézis talajdn kialakult rosszindulatt mdjdaganatok kezelése

Hepatocellularis carcinoma (HCC)

A HCC a leggyakoribb elsédleges rosszindulatu méjdaganat. A majatiltetés egy alkalmas terdpias lehetéség a korai,
irreszekabilis HCC esetében, gyakorlatilag amikor krénikus majbetegség 4ll a hattérben. A betegek kivéalasztasaban
a Mildndi Kritériumok (szoliter HCC atmérdje < 5 cm, vagy legfeljebb 3 géc atméréje < 3 cm) alkalmazéasakor
kivélo eredményeket lehet elérni majatlltetéssel: az 5 éves tulélés meghaladja a 70%-ot [79]. Yao és munkatarsai
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[80] kimutattdk, hogy azoknak a betegeknek, akiknél a szoliter tumor d&tméréje < 6,5 cm, vagy tébb gbc esetén
a legnagyobb < 4,5 cm atméréjl és az 6sszatmérd < 8 cm (UCSF kritériumok), a rekurrencia-mentes tulélése nem
kilonbozik szignifikdnsan a Mildndi Kritériumokat teljesité betegekénél. Egyéb kritériumokat is leirtak, beleértve
a rossz prognosztikai kritériumokat, mint példaul az 500 ng/ml feletti AFP szint, illetve annak 15 ng/ml/hénap vagy
afeletti novekedése [81]. Duvoux és munkatarsai [82] irtak le az Ugynevezett ,AFP modellt’, amely figyelembe veszi
adaganatszamot, a goc(ok) méretét és az AFP szintet is. 2 vagy az alatti AFP pontszdm esetén a betegnél a majatiltetés
uténi rekurrencia kockdzata kicsi, az 5 éves tulélés 70%. Ez lehetévé teszi a Mildndi kritériumokat nem teljesité
betegeknek is a jo tulélési eredménnyel jaré majatiltetést. Mindazonaltal a Milandi kritériumok tovabbra is a HCC-s
betegek majatiltetés el6tti kivalasztasanak és az egyéb kritériumokkal valé 6sszehasonlitdsnak az alapjat jelentik.
Figyelembe véve a downstaging szerepét is, sikeres tumorcsokkenté kezelést kdvetd majatiltetés utdn hasonld
5 éves tulélést lehet elérni, mint a kirtériumoknak downstaging nélkiil is megfelelé HCC-s betegekben [83]. Tovabba,
mivel a vardlistarol vald lemorzsolddas ardnya a HCC progresszidja miatt 15-30%, a downstaging és bridging kezelést
fel kell ajanlani azoknak a betegeknek, akiknél a becsiilt varakozasi idé a transzplantéacidra tobb, mint 6 hénap [84, 85].
Altalaban véve a nem cirrotikus betegekben kialakult irreszekabilis HCC és a reszekciéval kezelt betegek maradék
majaban rekurrdlt intrahepatikus HCC esetén is indokolt lehet a majatiiltetés, ha nincs makrovaszkularis invazié és
extrahepatikus terjedés. Az Eurdpai Majtranszplantéaciés Regiszter (ELTR = European Liver Transplant Registry) adatai
jo betegszelekcié mellett 50-70%-0s 5 éves tulélési aranyt mutattak. A rossz prognézis fontos tényezdje a makrovasz-
kularis invazié, a nyirokcsomé-érintettség, valamint egy korabbi parcidlis reszekcidt kdvetd ,rescue” terdpiaként
végzett majailtetés kozotti rovidebb, mint 12 hénapos idSintervallum [86].

Cholangiocellularis carcinoma (CCC)

Az epelti rdk a mésodik leggyakoribb rdkos megbetegedés a primer majdaganatok kozott, eléforduldsa 5-20%
a rosszindulatu méjdaganatok kozott. A majatiltetés indikécidja CCC esetén a rekurrencia magas kockézata miatt
tovabbra is vitatott [87]. Irreszekabilis hilaris CCC-nél alkalmaztak elészor egy olyan protokollt, amelyben neoadjuvans
kemoirradiaciot kovetett majtranszplantacié [88]. Az eredmények megerésitették, hogy ez a kombinacid jelentésen
csOkkenti a rekurrenciaratat és magasabb hosszutava tulélést biztosit az addigi barmelyik kezelési méddal
szemben. [89]. Az extrahepatikus CCC esetében a valasztandé kezelés a sebészi reszekcid, a majatiltetés hatékony
lehet perihildris cholangiocarcinoma esetében, szigorian szelektalt betegekben 65%-0s rekurrenciamentes 5 éves
tulélést lehet elérni [90]. Ennek ellenére CCC esetében a kezelési protokollok még nem terjedtek el és csak maroknyi
transzplantaciés programban allnak rendelkezésre.

Egyéb mdj malignomdk

A maj egyéb, extrahepatikus metasztazist nem add rosszindulati daganatai, mint a fibrolamelldris carcinoma
és az epithelioid haemangioendothelioma (HEHE) sikeresen kezelhet6k majétlltetéssel. A legnagyobb jelentett
haemangioendothelioma miatt végzett transzplantacios vizsgalat kivalé betegségmentes tulélési eredményeket
mutatott: 1,5 és 10 év utdn 90%, 82%, illetve 64% [91].

Mdj dttétes daganatai

Klasszikusan a mdj metasztatikus daganatai gyenge transzplantaciés indikacionak tekintheték, bar egyes kdzpontok
alkalmazzdk parhuzamosan mas kezelési moédokkal, mint példdul kemoterapia és sugarkezelés. A neuroendokrin
daganatok (NET) metasztazisainak esetében majtranszplantacios indikaciét jelentenek a massziv hepatomegalidhoz
kapcsolodé tiinetek, a hormontermelés, hanem all rendelkezésre mas hatékony terdpids alternativa, a diffiz majattétek
és lassan novekvé tumor, illetve extrahepatikus terjedés nincs [92]. A méjatultetés f6 elénye ebben az esetben
a jelentds életminéségbeli javulas (QoL), a legtdbb betegnél palliativ terdpias alternativaként, de esetenként kurativ
is lehet. Egyéb majattétek esetében a majatiltetés jelenleg kontraindikalt.

A maéjtranszplantacié szerepe a colorectalis rak irreszekabilis metasztazisainak kezelésében még mindig vitatott.
Egy Norvégidbdl szarmazé egykdzpontos tanulmény (SECA-I study) 60%-os 5 éves tulélésrél szamolt be hosszu
tdva rekurrenciamentes tulélés nélkul [93]. Jelenleg 8 vizsgdlat van folyamatban, mely a majtranszplantacio
szerepét vizsgalja irreszekdbilis colorectalis majmetasztazisok kezelésében. A SECA-II study randomizalt, kontrollalt
vizsgélat, amely azt kutatja, hogy szelektalt betegeknél a colorectalis rak majattétek miatt végzett transzplantacio
vezethet-e szignifikdnsan hosszabb életkildtashoz, illetve jobb egészséghez kothetd életmindségjavulashoz
a majreszekalt betegekhez képest [521]. Bar az el6zetes eredmények biztatéak (akar 70-100% 5 éves tulélés) és
a palliativ kemoterapidhoz képest jobbak, a recipiensek tobbségének rekurrens betegsége van, leginkdbb tlid6érin-
tettség [522]. Ezért ezeket az eredményeket még 6vatosan kell kezelni, ezen tulmenéen a donorhiany idészakaban
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e tekintetben a szervhasznalat etikai kérdéseket is felvet. Ez utobbi miatt a RAPID study majreszekcid és parcialis
majatultetés (segment II-1ll), majd mésodik [épésben hepatectomia stratégiat alkalmaz [523].

Ajanlas31

HCC esetében a Milanéi Kritériumokat teljesité betegeknél a majatiiltetés kivalo eredményt ad, ezért
alkalmazni kell. A kritériumok kiterjesztése akkor elfogadhaté, ha azzal hasonlé rekurrenciamentes tulélést
lehet elérni. Minden uj kritériumrendszert 6ssze kell hasonlitani a Milan6i modellel. (Grade I)

Ajanlas32

A majatiiltetés altalaban nem ajanlott CCC vagy kevert HCC/CCC esetén, mivel a kozolt adatok alapjan
az eredmények meglehetésen rosszak. Majatiiltetés perihilaris CCC esetén csak azokban a kézpontokban
ajanlhatok, ahol a klinikai kutatasi protokoll adjuvans vagy neoadjuvans terapiat is alkalmaz. (Grade II-3)

Ajanlas33
Majatiiltetés ajanlhaté fibrolamellaris carcinoma és epithelioid hemangioendothelioma (HEHE) esetében.
(Grade lI-3)

Ajanlas34
Nem majeredetii daganatok majattétei, mint a NET esetében majatiiltetés végezhetd, de csak igen szelektalt
betegeknél, ebben képzett és tapasztalt majtranszplantacios kozpontban. (Grade II-3)

Ajanlas35

A colorectalis rak majmetasztazisai (CRLM) altalaban transzplantacios ellenjavallatot képeznek, csak nagyon
szigoruan szelektalt betegeknek lehet javasolni kutatasi vizsgalatok keretében és csak az ezen a teriileten
képzett és tapasztalt majtranszplantacioés kozpontban. (Grade II-3)

A tdrsbetegségek kezelése

Minden potencialis majrecipiens-jeléltet a véarolistara helyezés el6tt széleskor kivizsgalasnak kell alavetni. Altalaban
nincs a potencidlis recipienseknek el6irt korhatér, de 65 év felett a betegeknél egy multidiszciplinaris vizsgalatra
van szlikség a tarsbetegségek elbirdlasahoz. Majtranszplantacidt sikerrel végeznek 70 évnél idésebb betegeknél
is, bar a sziv- és érrendszeri szovédmények kockazata nagyobb [94]. A majtranszplantacids aktivitasban lathatd
az a tendencia, hogy egyre nagyobb a 65 évesnél idésebb recipiensek ardnya és az eredmények hasonléak, mint
a fiatalabb betegeknél. Ez a majrecipiensek novekvé életkoraval kapcsolatos tendencia nemcsak az Gregedd
tarsadalom valtozé demografidjanak a kovetkezménye, hanem a majbetegségek valtozé epidemioldgidjanak is.
Tobben ugy vélik, hogy a bioldgiai-fiziologiai kor fontosabb, mint a kronoldgiai életkor [95, 96]. A végleges dontést
a 65-70 éves vagy 70 évnél id6sebb betegek esetében alapos multidiszciplinaris elbiralast kovetéen lehet meghozni.

Kardiovaszkuldris funkcié

A majcirrézisban szenved6 betegek perctérfogata emelkedett. Tovabba egy kombindlt szisztolés és diasztolés
diszfunkcioval jaré csokkent kardidlis kontraktilitast és elektrofizioldgiai rendellenességeket magaba foglalé latens
kardialis diszfunkcié is észlelhetd. Ezt a szindromat cirrotikus kardiomiopatianak nevezzik [97].

Bar a kardioldgiai kivizsgalas kiemelten fontos az elbiraldsi folyamatban, nincs idealis modja az értékelésnek és
sok eréforrast emészt fel ennek kisérlete. A hagyomanyos sziv- és érrendszeri kockazati tényezék a koszoruér-
betegséggel (CAD) kapcsolatosak majbetegségben is, és hasznos indikatorok a szivkoszoruér-kockazat gondos
preoperativ kivizsgaldsa sordn [98]. Mdjtranszplantacié el6tt hattérben allé szivbetegség elbirdldsahoz kotelezd
vizsgalat az elektrokardiogram és a transztorakalis echokardiografia. Ha a betegnek tobb sziv- és érrendszeri kockazati
tényezdje van és 50 évnél id6sebb, kardiopulmonalis terheléses vizsgalatot kell végezni tiinetmentes ischaemias
szivbetegség kizarasa céljabol. Sok krénikus méjbetegben az aerob kapacitas jelentésen csdkkent. A majtranszplan-
tacioban részesilt betegeknél a terheléses vizsgalat soran mért anaerob kiiszobérték osszefliggést mutat a mdtét
utani hospitalizacioval és a tuléléssel [99]. Ha a magas kockazatu betegeknél a kivizsgalas soran koszortér-betegség
gyanuja merdl fel, koronarografiat kell végezni.

Majtranszplantacid eléttsikeresen kezelt CAD esetén atranszplantacié utanitulélés utan nem kiilonbozik szignifikansan
obstruktiv CAD fennallasa vagy hianya esetében [100]. Jelenleg nincs multicentrikus vizsgalat a CAD-nak a majtransz-
plantacié kimenetelét befolydsol6 hatdséra vonatkozoéan.
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Ajanlas36
A majatiiltetésre varo betegeket a vardlistara helyezés eldtt kiterjedt kivizsgalasnak kell alavetni. (Grade Il1)

Ajanlas37
A potencialis majrecipiensek tekintetében nincs korhatar, figyelembe véve az idés betegeknél tapasztalt jo
eredményeket. (Grade Ill)

Ajanlas38
Elektrokardiogramot és transztorakalis echokardiografiat minden majrecipiensnél kell végezni. (Grade II-3)

Ajanlas39

Ha a recipiensjeldoltnek tobb sziv- és érrendszeri kockazati tényezdje van és 50 évnél idésebb, kardiopul-
monalis terheléses vizsgalatot kell végezni. Ha a célpulzusszam a standard terheléses vizsgalat soran nem
érheto el, akkor gyogyszeres stressz-vizsgalatot, sziikség esetén koronarografiat is kell végezni. (Grade lI-3)

LégzGbszervi funkcio

A majrecipiensek légzészervi funkcidjanak kivizsgaldsa soran légzésfunkcios vizsgéalat és mellkasrontgen ajanlott
minden betegnél. Ha hepatopulmonalis szindroma (HPS) vagy portopulmonalis hiperténia (PPHTN) gyanuja
felmerdl, tovabbi vizsgalatokat kell végezni [101]. A cirrotikus betegek 10-17%-aban van jelen HPS és kiilondsen
a tidd bazalis részeit érintd intrapulmonalis érrendszeri dilatacié jellemzi. Ez hipoxémiat eredményez és oxigénte-
rapidra lehet szlikség. Egyetlen gydgymod a majatiltetés, mivel a shunt-6k zarédésaval megfordithaté a HPS. A HPS-t
az alveolaris-artérids oxigén gradiens kiszamitdsaval és kontraszt-echokardiogréfidval lehet diagnosztizalni [102].
A HPS sulyossaga nem aranyos a méjbetegség sulyossagaval és 6nallé majtranszplantacios indikacioé lehet. Fontos
a HPS sulyossaganak pontos meghatérozasa, mivel azoknal a betegeknél, akiknél a PaO2 < 50 mmHg és 100% oxigén
adasa mellett sem reverzibilis, nagy a kockdzata a poszttranszplantaciés idészakban kialakuld irreverzibilis 1égzési
elégtelenségnek, graft hypoxidnak és a perioperativ mortalitadsnak [103]. Azt is meg kell jegyezni, hogy a legtobb
betegnél HPS fenndlldsa esetén a respiratérikus funkcié maga a mitéti beavatkozas kovetkeztében romlik a majtransz-
plantdcié utani napokban, a javulds és a HPS reverziéja viszont honapokig eltarthat [104].

PPHTN a cirrotikus betegek 2-8%-aban fordul el6. A vazodilatatorok és vazokonstriktorok kozotti egyenlStlenség lehet
felelés a hibas angiogenezis és a pulmonalis hiperténia kialakulasaért [105]. PPHTN gyanuja merdil fel, ha echokar-
diografia soran a szisztolés pulmondlis artérias nyomas nagyobb, mint 30 Hgmm, ekkor a diagnézist meg kell erésiteni
jobb szivfél katéterezéssel. Mérsékelt (arteria pulmonalis atlagnyomas [MPAP] > 35 Hgmm) és sulyos PPHTN (MPAP > 45
Hgmm) magasabb poszttranszplantaciés mortalitassal jar. 12 majtranszplantdcion atesett betegbdl, akiknél a MPAP 34
és 60 Hgmm kozott volt, 6t halt meg, mind a poszttranszplantaciés elsé hénapon belll [106]. A PPHTN-ban szenvedd
betegek pretranszplantaciés kezelése soran a diagnozis korai feldllitdsa és pulmondlis vazodilatatorok alkalmazasa
szlikséges. Az olyan gyogyszeres kezelésekrdl, mint példdul az epoprosztenol (prosztaciklin), a prosztaciklin analégok
(iloproszt, treprosztinil), az endothelin receptor antagonistak vagy az 5-6s tipusu foszfodieszteraz-gatlok (szildenafil)
kimutattdk, hogy javitjdk a pulmonalis hemodinamikét. Tobb esetben az ilyen kezelésben részesitett betegeknél
végzett transzplantacié effektivnek bizonyult [107]. Ezért a majtranszplantacié azoknal a betegeknél indikalt, akiknél
a PPHTN reagdl a pulmondlis vazodilatatorokkal végzett kezelésre és a MPAP < 35 Hgmm.

A PPHTN kezelésében a koriltekinté perioperativ ellatds sordn kulcsfontossdgu a heveny arteria pulmonalis
nyomasemelkedés vagy a hirtelen megemelkedd jobb kamrai eléterhelés kdvetkeztében kialakulé jobbszivfél-elég-
telenség elkerilése. Fokozott sebészi és anesztezioldgiai felkésziiltség és monitorizalasi lehetéség mellett PPHTN-ban
szenvedd betegek méjtranszplantacids vardlistara tehet6k [108].

Ajanlas40
A légzoszervi funkciot vizsgalni kell, kiilonosen a hepatopulmonalis szindroma (HPS) és a portopulmonalis
hiperténia (PPHTN) jelenlétét és stadiumat kell meghatarozni. (Grade II-3)

Ajanlas41
A HPS majtranszplantacios indikacio. (Grade 11-2)
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Ajanlas42
Majatiiltetés akkor indokolt PPHTN esetén, ha a beteg reagal a pulmondlis vazodilatatorokkal torténd
kezelésre és a MPAP < 35 Hgmm. (Grade II-2)

Vesefunkcio

A veseelégtelen cirrotikus betegeknél 7-szeres a mortalitasi kockazat, a betegek 50%-a hal meg egy hénapon beliil
[109]. Ezért a majrecipiens-jelolteknél a vesefunkcid vizsgalata elengedhetetlen. A hepatorenalis szindromat, ami
altaldban visszafordithat6 oka a veseelégtelenségnek, meg kell kiilonboztetni az akut vesekarosodas egyéb okaitol,
mint a szepszis, hipovolémia és parenchymdlis vesebetegség.

Az akut vesekarosodas definicié szerint a vesem(ikddés olyan csokkenése, mely a szérum kreatitnin = 0,3 mg/dl
(= 26,5 umol/l) emelkedése 48 6ran belill; vagy a szérumkreatinin > 1,5-szeresére torténé emelkedése, amelyrél ismert
vagy feltételezhetd, hogy az elé6zé 7 napon bellil tortént; vagy a-vizeletmennyiség < 0,5 ml/kg/h 6 6ran keresztul.
(KDIGO Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury Kidney Int Suppl, 2 (2012), pp. 1-138) [325]. Definicio szerint
kronikus vesebetegség all fenn, ha tébb mint 3 hénapon at a becslilt glomerularis filtracios rata (eGFR) < 60 ml/min
az MDRD6 (Modification of Diet in Renal Disease 6) formula alapjan szdmolva. [110].

A vese kivalasztd képességének értékelése cirrotikus betegben nehézségekbe titkdzhet [111], ezért inulin vagy mas
exogén marker clearance-vizsgalata, illetve vesebiopszia segithet a diagnozis felallitdsaban.

Azok a végstadiumu majbetegek, akiknél a GFR kevesebb, mint 30 ml/min, vagy hepatorenalis szindréma miatt tobb
mint 8-12 hétig vesepotld kezelést igényelnek, vagy a vesebiopszia szdvettani vizsgalata tobb mint 30% fibrézist
és glomeruloszklerézist igazol, kombinalt méj-vese transzpantacidja indokolt [112]. Vitatott, hogy sziikség van-e
kombindlt méj-vese &tliltetésre azokndl a betegeknél, akiknél a kreatinin clearance 30 és 60 ml/min kézott van. Meg
kell becsiilni a csak méjatultetés utadni, mint a mutéti beavatkozas kdvetkeztében kialakuld vesefunkcio-csokkenés
kockazatat és figyelembe kell venni a gydgyszer-toxicitast, valamint a vesegraftok tekintetében is fennallé szervhianyt.
A progressziv és vagy akutan romloé vesefunkcid esetén a pre-renalis tényezok kizarasa kotelezé.

Ajanlas43
A hepatorenalis szindroma (HRS) nem majtranszplantacios kontraindikacio. (Grade I1-2)

Ajanlas44
Sulyos foku és irreverzibilis kronikus veseelégtelenség esetén kombinalt maj-vesetranszplantaciot kell
végezni. (Grade II-2)

Tdpldltsdgi felmérés

A majcirrozis alultaplaltsaggal jar, és kachexia jelen van a végstadiumu majbetegek kozel 70%-aban [113]. Az alultap-
laltsdg majatilétetés utdn alacsonyabb tulélési arannyal tarsul, a rossz kimenetelnek igen magas a kockazata azoknal
abetegeknél, akiknéla BMI < 18,5[114]. Afehérje-energia alultapléltsdg (PEM) gyakori probléma a majatiltetésre varo,
végstadiumu majbetegségben szenvedé betegeknél. A PEM gyakrabban fordul el dekompenzalt majbetegségben
és alkoholos majbetegség miatt kérhazba keriilt betegeknél, mint a nem alkoholos majbetegségben szenvedd
betegeknél. A PEM azonban jelentésen megndvelheti a mutéti kockdzatot a mutét idején, valamint kockazati
tényezdje a morbiditdsnak, a révid és hosszu tavu mortalitasnak [326].

Az &ltaldanos éllapotot és a taplaltsagot néha nehéz felmérni a végstadiumu majbetegeknél. A klasszikus klinikai és
biolégiai paramétereket (BMI, prealbumin stb.) nem mindig lehet alkalmazni sulyos majelégtelenség esetén. Tobb
szerzd nemrégiben rdmutatott a transzverzélis psoas izom vastagsag CT-vizsgalattal torténé mérése alapjan becsilt
szarkopénia szerepére a poszttranszplantaciés morbiditas és mortalitds vonatkozasaban [115].

A transzplantaciot megel6z6 taplalkozasi intervencio fontos szerepet jatszhat, mindazonaltal sokszor rendkiviil nehéz
a majvarolistan varakozo cirrotikus betegeknél kontrolldlni [116, 117]. A 2020-as ,ESPEN practical guideline: Clinical
nutrition in liver disease” irdnyelvei alapjan a preoperativ idészakban és kdzvetlenul a m(itét utdn 30-35 kcal/nap,
1.2-1.5g/nap fehérje javasolt a majbetegeknek [327]. Ezek az értékek a kezelés céljaitdl fliggenek, azaz pl. a taplaltsagi
allapot fenntartasa vagy javitasa.

Magas BMI-vel rendelkezé betegek esetében a majatiltetést kdvetd eredmények a normal sulyu betegekhez képest
rosszabbak, ha a BMI > 40 [114]. Az Elhizott betegeknek a javasolt energiabevitel 25 kcal/ideélis testtomeg kg/nap;
az ajanlott fehérjebevitel 2.0-2.5 g/idealis testtomeg kg/nap [327]. Tovabba diabétesz mellitusz gyakrabban tarsul
koros elhizdshoz és metabolikus szindrémahoz. Ezért ezeknél a betegeknél nagyobb a kockazata a poszttransz-
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plantaciés cukorbetegség, valamint sziv- és érrendszeri betegségek kialakuldsanak. Transzplantacidt megelézéen
a diabéteszt és a diszlipidémiat az atlag populaciénak megfeleléen kell kezeleni.

Kozvetlenll mutét el6tt a majcirrdzisos betegeknél a méj glikogén raktara kimerdl, ezért le kell réviditeni a tdpanyag
bevitel nélkili idészakokat (mtét el6tti koplaladsi idészakot), igy elkeriilheté a mar eleve fehérjehianyos egyénnél
az izomfehérjébdl torténd glikoneogenezis.

A transzplantacié utdn szamos betegnél megné a szarkopénias obezitds és metabolikus szindroma kialakuldséanak
rizikdja. A szervatiltetés 6nmagaban nem normalizélja a metabolikus diszfunkciokat a betegeknél. A posztoperativ
idészakban a muUtét utdn 12-24 6rédval megkezdhet6 a téplalas és/vagy enterdlis taplalds, ezzel csokkenthetd
a fert6zés kialakuldsanak ardnya. A mdtét uténi idészakban jelentds a nitrogénvesztés és hosszabb ideig negativ
nitrogén egyenleg jellemzi a recipienst. Az akut posztoperativ fazis utdn 30-35 kcal/ttkg/nap energiabevitel és
1.2-1.5 g/ttkg/nap fehérjebevitel javasolt [327].

Ajanlas4s

A taplaltsagi allapotot nehéz felmérni cirrotikus betegben. A psoas izomzat vastagsagat és feliiletét hozzak
odsszefliggésbe a rosszabb kimenetellel, ezért mérése javasolt. Ezen feliil testosszetétel mérés is javasolt (BIA,
DEXA) (Grade lI-2)

Ajanlas46
A taplaltsagi allapot javitasa javasolt. Az egyénre szabott étrendi javaslatok Osszeallitasahoz javasolt
dietetikus szakembert felkeresni. (Grade Ill)

Csonteltérések értékelése

A csontritkulas gyakori sz6védmény a cirrotikus betegek kérében, kiilonosen a krénikus kolesztatikus betegségekben
[118]. Csonts(irtiség-vizsgalattal meg lehet becsiilni a patoldgiai torés eléforduldsanak kockazatat és ennek alapjan
prevenciét lehet elkezdeni. A néi nem, az alacsonyabb BMI és a dohanyzas a csontbetegségek legfébb kockazati
tényezdi cirrotikus betegben. A csontdenzitometria a majtranszplantacios kivizsgalas része kell legyen [119].

Ajanlas47
Mivel a cirrézis csontritkulassal jar, ezért a majtranszplantacios kivizsgalas része kell, hogy legyen
a denzitometria is. (Grade Ill)

Immunoldgiai vizsgdlatok

A donor-specifikus human leukocita antigén alloantitestek (DSA) szerepe az akut és krénikus antitest-medialt
kilok6désben és mas kiilonbozd szovettani eltérések kialakuldsaban, mint a fibrézis, betegségkiujulds, epeuti
szovédmények stb., a kozelmultban kerilt el6térbe. A DSA-kliszobérték és a méjkarosodas, és féleg a majtransz-
plantaciés kimenetel kozotti korrelaciéo még nem tisztazott [120]. A DSA-mérés fontos eszkdz, de tobb kutatasra van
szlikség a hasznossag megértése érdekében.

Ajanlas48

A donor-specifikus alloantitestek jelenléte akut és kronikus antitest-medialta kilok6déshez és szamos
szovettani karosodashoz vezet. Az anti-DSA legjobb vizsgalomoddszere és alkalmazasa még kidolgozas alatt
all, egyelére kutatasi szempontbol mérése javasolt. (Grade Ill)

Infekcidsztirés

A maéjcirrézisban szenvedd betegeknél gyakrabban alakulnak ki fertézések, melyek tébbszervi elégtelenséghez és
halalhoz vezethetnek [121]. A latens fert6zések szlirésére van szikség annak érdekében, hogy egy potencidlisan
haldlos fert6zést kezelni lehessen majatiiltetés el6tt, illetve megakadalyozhaté legyen annak sulyosbodasa
transzplantaciét kdvetd immunszuppressziv kezelés alatt. A recipiensek akut vagy kronikus fertézéseinek korrekt
diagnosztizdlasa donté fontossagu. A majrecipiensek infekcidszlrésének kiilonbdzé szinteken kell megtorténnie:
a) elsé szinten az dsszes recipiensjeldltnél elvégzendd vizsgélatok; b) masodik szinten azok a vizsgalatok, amelyeket
csak azoknal a recipienseknél kell elvégezni, akik a listadra helyezéskor alkalmasak mdjatiiltetésre és ¢) a harmadik
szint, azok a specidlis vizsgalatok, amelyeket a kockazati tényezékkel rendelkezé betegeknél kell elvégezni, vagy
akiknél egy adott foldrajzi teriileten specifikus endémias fert6zések miatt indokolt [122].
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A szlirés els6 szintje a human immundeficiencia virus (HIV) 1 és 2 antitestek, HBV szeroldgia, HCV antitestek, HAV
antitestek, cytomegalovirus (CMV) vizsgalatabol és mellkasrontgen elvégzésébdl 4ll [122].

A masodik szint a kdvetkezék sztirésébdl all: Mycobacterium tuberculosis (anamnézis + PPD + IFN-Gamma Release Assay
/IGRA/ teszt), Epstein-Barr virus (EBV), human herpes virus 8 (HHV-8), varicella zoster virus (VZV), herpes simplex virus
1 (HSV-1), herpes simplex virus 2 (HSV-2), vizelettenyésztés, parazitoldgiai vizsgélat és széklettenyésztés (Strongyloides
stercoralis szeroldgia, Toxoplasma gondii IgG, Treponema pallidum szerolégia), nemi betegségek immunenzimatikus
vizsgalata (VDRL), Staphylococcus aureus orr/hénalj tenyésztés és fogaszati gdckutatds [122].

A harmadik szint( sz(irést azoknal a betegeknél kell végezni, akiknél az anamnesztikus adatok, a tarsbetegségek,
az endémids betegségek és a helyi epidemioldgia ezt indokolja [122].

A védéoltasok tekintetében fontos, hogy a recipiensjeldltek HAV és HBV, varicella, Pneumococcus, influenza és
tetanusz ellen immunizalva legyenek.

Folyamatos ellenérzést igénylé fertézéses expoziciok. Porexpozicid esetén aspergillosis ellendrzése sziikséges. A West
Nile virus (WNV) endémias terlileteken é16 recipiensek specidlis ellenérzést igényelnek WNV szerolégidval és a PCR-ral.

Rutin beavatkozdst igénylé fertézések. Mellkasrontgen-felvételt mindenkinél kell végezni bakterialis vagy gombds
fertézések — beleértve a tuberkulézist is — indirekt jeleinek keresése céljabdl. Egyes centrumok bérproba elvégzését
is javasoljak. Egyéb kockazati tényez6k hianydban és negativ mellkasrontgen mellett a tuberculosis bacillus tovabbi
szisztematikus vizsgdlata nem sziikséges. Pozitiv PPD vizsgalat esetén a standard irdnyelveknek megfeleléen
profilaktikus isoniazid terapia indokolt az aktiv betegség kizarasat kovetden, amely viszont kombinalt kezelést tesz
szlikségessé [122].

Mdijdtiiltetést késlelteté fert6zések. Cirrotikus betegekben a krénikus 6déma és a megndvekedett bakteridlis
transzlokacié hajlamosité tényezé a lagyrészfert6zések kialakuldsdban, amelyek kozel 11%-a a fertézéseknek [123],
és amelyeket okozhatnak mind Gram-pozitiv (S. aureus, Streptococci) és Gram-negativ baktériumok (Klebsiella spp.) is.
A cellulitis a leggyakoribb bérfertézés cirrotikus betegekben és a kitjulds aranya 20% [124].

Mdijdtiiltetést kontraindikdlo fertézések. Cirrotikus betegekben bakteriémia kialakulhat spontan vagy bér-, léguti
és hugyuti fert6zések kovetkezményeként is. Bar a terdpias invaziv eljardsokhoz, mint példaul transzarteridlis
kemoembolizacidhoz (TACE) vagy perkutan szkleroterdpiahoz tarsulé atmeneti bakterémia viszonylag gyakori, egy
esetleges relevans klinikai hatasnak a kockazata nem indokol antibiotikum profilaxist [125].

A tudégyulladds a harmadik f6 infekcié cirrotikus betegekben [126, 127] bakterémia kialakuldsanak fokozott,
az &tlag populdcidhoz képest nagyobb kockazataval [128]. A kdzdsségben szerzett tiidégyulladast leggyakrabban S.
pneumoniae és H. influenzae okozza [129]. Pneumococcus elleni védéoltas cirrotikus betegeknél ajanlott.

A candidemia gyakori fert6zés kronikus majbetegségben, és leginkdbb PSC-ben. A PSC-s betegek epemintdinak akér
44%-bdl kimutathato, kiilondsen azokébdl, akiknek kifejezett stricturai vannak [130, 131].

Az invaziv gombas fertézések jelenléte, mint példaul az aspergillosis, méjtranszplantacids kontraindikaciot jelent
és a recipiensjeldltet legalabb addig kell kezelni, amig teljes radioldgiai, klinikai és mikrobioldgiai regresszié nem
igazolhato [132].

A HIV-fert6zés az antiretrovirdlis terdpidk megjelenése el6tt mdjtranszplantacidés kontraindikaciot jelentett.
Ez a HIV-fert6zés rossz spontan prognozisdnak volt kdszénheté. A HAART (highly active antiretroviral therapy)
antiretroviralis kezelések adventje olyan terdpias attorést jelentett, amellyel a progndzis dramaian javult. A krénikus
HBV és HCV progresszidja gyorsabbnak tlinik koinfekcié esetén, és a betegek nagy részénél életet veszélyeztetd
majcirrdzis alakul ki. Ellenérzétt HIV-betegségben, AIDS-szel kapcsolatos esemény hidnydban és ha a CD4 tobb
mint 100-150/mm?, akkor a majatiiltetés elvégezhetd. A HBV/HIV koinfekcié jé prognézist méjtranszplantacidban
[133]. AHCV/HIV koinfekcidval kapcsolatban az elmult néhany évben rendelkezésre all6 adatok azt mutatjak, hogy
a HIV/HCV-koinfekcio nincs hatdssal a HCV-kezelés kimenetelére. A HCV-fert6zés kezelése, terdpias indikacidja és
nyomon kdvetése ma mar ebben a betegcsoportban azonos a HCV monoinfektaltakéval. A HIV/HCV-koinfektalt
betegeknél azonban figyelmet kell forditani HCV-gydgyszerek és a HIV-antiretrovirdlis terdpia kozotti lehetséges
gyogyszer-kdlcsonhatasokra [134].

Ajanlas49
A majtranszplantacio el6tt kotelezo a bakterialis, gombas és virusos fert6zések sziirése. Egy aktiv fert6zés
jelenléte kontraindikalja az atiiltetést. (Grade lll)
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Ajanlas50
A donor/recipiens CMV statusz meghatarozza a CMV profilaxist, meghatarozasa sziikséges. (Grade II-3)

Anatémiai vizsgdlatok

A sebésznek ismerni kell, hogy milyen az adott recipiens esetében a vaszkularizacié, legféképpen az arteria hepatica
és a vena portae rendszere. Rutinszerlen kell keresni tovdbba portocavalis shunt-6k jelenlétét, vagy ligamentum
arcuatum leszoritast, amelyeket m(tét soran meg kell szlintetni. Ez felvaltotta az arteria hepatica arteriografiat, amely
anatémiai variacié vagy kordbbi majmitét esetében indokolt.

Régebben a vena portae trombézis (PVT) a mdjtranszplantacié abszolut kontraindikacidja volt. A betegellétas,
a sebészeti technikdk és a radiolégiai beavatkozasok fejlédésének eredményeképpen a PVT Onmagéban is
majtranszplantacids indikacio lehet. Szamos tanulmany kimutatta, hogy a sebészeti thrombectomia, a thrombo-
endovenectomia vénas rekonstrukciéval, a vénagraft interpozitum beiiltetés, a portocavalis hemitranszpozicié és
a radioldégiai endovaszkularis beavatkozdsok megoldést nyujthatnak a majrecipiensek portalis vénds elzarédasa
esetén. Erdekes, hogy a PVT-os betegek talélési aranya 1 és 5 évvel a majatiiltetés utan egyenlé [135]. Egy izolalt
vena portae trombozis nem jelent sebészeti ellenjavallatot, a thrombus ndvekedésének megelézésére antikoagulans
hasznalta javasolt; azonban néhdny esetben az egész portélis rendszert érinté trombozis (beleértve a vena portaet,
vena mesenterica superiort és a lépvénat) majtranszplantacios kontraindikacié lehet.

Az epeuti agrendszer anatomiajanak elemzése kilondsen fontos azokndl a betegeknél, akik élédonoros majatil-
tetésben részesiilnek, ez nem invazivan elvégezheté magneses rezonancia tomogréfiaval (MRI), vagy magneses
rezonancia kolangiopankreatografiaval (MRCP), illetve invaziv Gton endoszkopos retrograd kolangiopankreatografia
(ERCP) elvégzésével.

A kiértékelési folyamat végén egy atfogd sebészeti és anesztezioldgiai konzultdcié szikséges a mdltéti és
a posztoperativ kockazatok felmérése érdekében.

Ajanlas51
A recipiens anatomiai kiértékelése haromfazis, intravénas kontrasztanyagos CT-vizsgalattal kotelezo. (Grade I1-3)

Ajanlas52

A vena portae trombézis nem transzplantaciés kontraindikacié; mindazonaltal, ha a trombézis kiterjed
az egész porto-mezenterialis rendszerre (Yerdel IV. stadium), lehetséges, hogy a majatiiltetés nem végezheté
el. (Grade II-3)

Daganatsz(irés

Az anamnézisben szereplé mar kezelt rdkbetegség nem zarja ki a majatiltetést. Ennek megfeleléen esetrdl esetre,
onkolégussal egylitt meg kell becsiilni a tulélés és a recidiva kockédzatdt hosszutavi immunszuppressziv kezelés
mellett 1, 5 és 10 év tavlataban. Bevett gyakorlat, hogy a beteg alkalmas majatiiltetésre, ha a recidiva kockazata
10%-nal kevesebbre becsiilhetd. Ezen kivil dltaldban egy 5 éves rekurrenciamentes idSintervallum sziikséges annak
érdekében, hogy a potencialis kitjulds megel6zhetd legyen, de ez jelentésen valtozhat a malignitas tipusa szerint.
Jelenleg sincsenek konkrét adatok arrél, hogy mi az optimalis kezelése azoknak a majrecipiens-jeldlteknek, akiknek
korabban egy extrahepatikus rosszindulati daganata volt.

A daganatszUrést mindig el kell végezni majtranszplantéaciés elbiralas soran, és figyelembe kell venni a recipiensjel6lt
korat, nemét, az alkoholfogyasztast és a dohanyzast.

A colorectalis rdk sz(irése kolonoszkopiadval kotelezé az 50 évnél idésebb recipiensjelolteknél. CT (virtudlis)
kolonoszkdpia csak endoszképos vizsgélat kivitelezhetetlensége esetén javasolhaté. A tido, ful-orr-gége, széjlreg,
nyeldcsé és hugyhdlyag daganatainak vizsgalata kotelezd alkoholfliggéség és dohanyzas esetén. A fiil-orr-gégészeti
vizsgalat nazofibroszkopiaval kiegészitve, sztomatoldgiai vizsgalat soran a szajlreg teljes vizsgalata és felsé gasztro-
intesztinalis endoszkopia ajanlott. Gasztroduodenoszkdpia altaldban minden recipiensjeldltnél elvégzendd, mind
a rakszUrés, mind a nyelécsé vagy gyomor visszértagulatainak értékelése céljabol.

A néknek rendszeres négyogydszati vizsgélat szilkséges, beleértve a Papanicolau-kenetet, tovdbbd mammografia
elvégzését, ha sziikséges. A prosztata betegségeinek sz(irését urologus éltal szintén sziikséges elvégezni.

A bdr vizsgalata szintén fontos, a nem-melanotikus bérrak ritkdn majtranszplantacios ellenjavallat.

A mij rosszindulatu daganatainak specidlis sz(irése a standard preoperativ metasztatikus kivizsgalason alapszik, ami
magéban foglalja a csontszcintigrafiat és a mellkasi CT-vizsgalatot is. Ujabban a pozitron emissziés tomografia (PET)
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is elétérbe kerilt, mint a kivizsgélasi protokoll része, ugyanis hasznos lehet az egyébként masként nem észlelhetd
neoplasztikus elvaltozasok detektéalasaban [136].

Ajanlas53
A daganatos elvaltozasok kisziirése a majtranszplantacios kivizsgalas részét kell, hogy képezze. (Grade Ill)

Ajanlas54
Tid6étumor sziirése, fiil-orr-gégészeti és sztomatoldgiai vizsgalat, nyelécsé és hugyhdlyag daganatok
keresése indokolt alkoholfiiggdség és dohanyzas esetén. (Grade lI-3)

Ajanlas55

A kezelt rakbetegség nem abszolut transzplantacios kontraindikacio. A kurativ kezelés és a transzplantacio
kozott egy 5 éves idéintervallum tiinik észszeriinek, a korabban kezelt daganat tipusanak és stadiumanak
fiiggvényében. (Grade Ill)

Szocidlis, pszichidtriai és addiktoldgiai felmérés

Arecipiensjeldlt egylittmikodésének - adherencidjanak megitélése szempontjabdl fontos a szocialis halo, pszichiatriai
betegség és fliggdség értékelése. Hepatikus enkefalopatia esetén neuropszicholdgiai tesztelés, koponya CT-vizsgalat
vagy NMR és elektroenkefalografia segithet meghatarozni a neuropszichiatriai allapotok visszafordithatésagat. Aktiv
drog- vagy alkoholabuzus majtranszplantaciés kontraindikacionak mindsul tébb okbdl is, mint a visszaesés veszélye,
a non-adherencia kockazata és a graftkarosodas kockazata.

A stabilan absztinens, metadonnal kezelt, opiatfliggé betegek dltaldban j6 majrecipiens-jeldltek és alacsony
visszaesési ratat mutatnak [137]. Mindamellett nincs meggyézé bizonyiték arra vonatkozéan, hogy a metadont
haszndlo, végstadiumu majbetegségben szenvedd betegeknek rosszabb eredményei lennének majatiltetés
utédn, mint azoknak a betegeknek, akik nem hasznalnak metadont. Tovdbbda az USA-ban levé majtranszplantacios
kozpontok kdzel egyharmada megkoveteli, hogy a betegek legyenek metadon-fliggetlenek, miel6tt majvardlistara
kertilnek [138].

A toxikolégiai szlréssel kapcsolatos jelenlegi médszerek pozitiv eredményt nyujthatnak a kannabinoidokra
vonatkozdan a beteg utolsé hasznalata utan is legfeljebb két honapig. Azoknal a betegeknél, akiknél pozitiv volt
a marihuana-tesz, hasonlé volt a tulélési arany, mint a negativ eredményeket mutaté betegeknél. Hogy a marihuanat
rendszeresen hasznald betegeket a vardlistarol ki kell-e zarni, tovabbra is vitatott kérdés [139, 140]. Az USA-ban
102 felnétt majtranszplantacids kdzpontban végzett felmérés szerint 46,7%-a a kdzpontoknak a napi marihuana-
fogyasztast abszolut kontraindikacidnak tekinti, 43%-ban relativ ellenjavallat és 10,3%-ban nem ellenjavallat [141].
Multidrogfiiggé betegeknél a majatiltetés utani visszaesés aranya kdzel 27%, de nem tlinik Ugy, hogy ez befolyasolja
a transzplantacié utani tulélést [142].

A transzplantacié el6tti és utani dohanyzas a sziv- és érrendszeri torténések [143], az arteria hepatica trombdzisanak
gyakoribb eléforduldsa [144] és a rosszindulatu, példdul orofaringedlis daganatok magasabb incidencidja [145] miatt
jelentés morbiditast és mortalitast okoz. Ezért a dohanyzas abbahagyasa erésen javasolt az 6sszes recipiensjeloltnek.

Ajanlas56
Szocialis, pszicholdgiai, és ha indokolt, pszichiatriai vizsgalatot kell végezni a recipiens transzplantacié utani
adherenciajanak és az azt veszélyeztet6 potencialis kockazati tényezok kiértékelésének érdekében. (Gradellll)

Ajanlas57
A stabilan absztinens, metadonnal kezelt, opiatfiiggé betegeket nem lehet kizarni a majtranszplantacios
elbiralasbol. (Grade 11-2)

Ajanlas58
A dohanyzas abbahagyasa erésen javasolt az 6sszes recipiensjeldltnek. (Grade Ill)
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Szervdonacio
Szervdondcid

Hozzdjdruldsi rendszerek

Az Eurdépai Unidban a szerveket nem lehet eltavolitani a donorok és/vagy hozzatartozéik beleegyezése nélkiil.
A hozzajarulds megdllapitasa azonban eltér a tagallamok kdzott. A nemzeti rendelkezések altaldban eldirdnyozhatjak,
hogy a polgéarok (donorok vagy rokonok) mirél nyilatkozzanak a szervadomdanyozéssal kapcsolatban, a beleegyezésrol
(,opt-in”; hatdrozott beleegyezés) vagy az elutasitasrdl (,opt-out”; feltételezett beleegyezés). Vegyes megoldasok
léteznek a kdzponti adatbazisokkal vagy azok nélkiil is. Az ACTOR tanulmdany megallapitotta, hogy a legtébb eurdpai
orszag rendszere az ,opt-out’, azaz a feltételezett belegyezés elvét haszndlja, azaz a személy hozzdjaruldsa nem
sziikséges ahhoz, hogy potencialis donorra véljon. Magyarorszag is ez utébbi gyakorlatot alkalmazza. Hatarozott
beleegyezés hidnydban a legtobb jogszabdly megkoveteli, hogy az elhunyt legkdzelebbi rokona hozzajaruljon
a szervek haldl utani eltavolitdsdhoz. Bar jelenleg az eurdpai orszagok tobbségében a feltételezett beleegyezés elvén
alapulé transzplantéciés jogszabalyok vannak, a nemzeti jogszabalyok gyakorlati alkalmazésa, kiilénds tekintettel
alegkozelebbihozzatartozok szerepére a szervadoményozas elutasitdsa vagy beleegyezése tekintetében, az orszagok,
régiok, korhazak, sét az egyéni kérelmezdk kodzott is jelentésen eltér, és ezdltal hatassal lehet a nemzeti jogszabalyok
végsé hatékonysagéra. Flggetlenll a hozzdjaruldsi rendszertél, a rokonok vagy a legkdzelebbi hozzitartozéd
véleményét szinte mindig megkérdezik és tiszteletben tartjak szinte minden eurépai orszagban.

Egy orszagban vagy régiéban a halott szervdonorok szaménak alakuldsdban mind szerepet jatszanak a jogszabalyok,
a rendelkezésre allé orvosilag alkalmas donorok, az egészségligyi ellatas és az infrastruktura fejlesztése, az oktatas,
a tdrsadalom hozzaallasa, a kultura és a vallas. Az Eurotransplant donacids adatai alapjan ugy tlnik azonban, hogy
a jogi intézkedéseknek kdzvetlen hatdsa van: a dondcié ardnya egymillié lakosra vonatkoztatva kozel kétszer olyan
magas Ausztridban és Belgiumban (feltételezett beleegyezés), mint Németorszagban és a Hollandiaban [146].

Halott és él6dondcid

Az is a tagdllamok dontése, hogy a transzplantacids rendszereiket csak a halott donorokra alapozzék, vagy pedig
az élédonaciodt is 6sztonzik. A halottbdl szarmazéd szervdonacié szamos dél-eurdpai orszagban igen fejlett, mig
néhany észak-eurdpai orszag fejlettebb az él6donoros atiiltetés teriiletén.

Agyhaldl és szivhaldl

Tovabbi megkilonboztetést lehet tenni az egy orszdgon belill engedélyezett és alkalmazott, halottbdl torténé
kilonbozé tipusu dondciok kozott is. Az agyhaldl utdni donécié (DBD; Donation after Brain Death) a leggyakoribb
tipusu elhunytbdl torténé dondcié, mig a keringésledllast koveté dondaciét (DCD; Donation after Circulatory Death)
is egyre gyakrabban alkalmazzak, mint egy tovdbbi transzplantacios szervforrast. A halottbdl torténd szervdonacid
e két fajtaja kiilonbozo etikai kérdéseket vet fel és eltérd szervezést is igényel.

Kétoldalu és tébboldalu megdllapoddsok

Néhany orszag tébboldald ,Eurépai szervcsere-szervezetekben” vesz részt, mint példdul az Eurotransplant (Ausztria,
Belgium, Hollandia, Horvatorszag, Luxemburg, Magyarorszag, Németorszag és Szlovénia) vagy a Scandiatransplant
(Svédorszag, Finnorszag, Dania, Norvégia és Izland), és (legaldbbis részben) kzos vardlistaval és allokacios rendelkezik.
A nemrég létrehozott Southern Alliance for Transplantation is egy hasonlé egylittmUikodés. Egyes orszagok bilateralis
szervcsere-megallapoddasokat hoztak létre, pl. csak egy bizonyos tipusu szerv egy szomszédos orszaggal valo cseréjére
Osszpontositva (pl. olaszorszag és Malta, Spanyolorszag és Portugalia). Az ilyen szervcserék teljes mikodését széles
kord szervezeti és gyakorlati megéllapodasokkal kell biztositani, az Eurépai Unié Alapjogi Chartajadnak a személyi
sérthetetlenséghez vald jogrél szélé 3. Cikk (2) pont c) bekezdésének (,az emberi test és részei ekként torténd,
haszonszerzési célu felhasznaldsanak tilalma”) betartasa mellett, tovabba kizarva a szervkereskedelmet.

Vdrdlistdk

Avdrolista kezelése nemzeti hataskorbe tartozik (amirészben dtruhdzhaté és egyiitt kezelheté egy,eurdpai szervesere-
szervezettel”). Ez magéaban foglalja azoknak a kritériumok meghatarozasat, amelyek alapjan a betegeket varodlistara
lehet helyezni, vagy ki lehet zarni a varolistardl. A listdk altaldban az adott szervre és a sziikséges transzplantaciéra
specifikusak (vese-, mdj-, tiid6-, sziv-, hasnyalmirigy-, vékonybél-, kombindlt transzplantacio), és szintén specifikus
a pediatriai transzplantacidkra vonatkozoéan.
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A transzplantdcios jogszabdlyok kbzvetett hatdsa

Néhany jogszabalynak volt egy kozvetett, de jelentds hatdsa a majtranszplantaciéra, mint példdul az Egyesilt
Kirdlysagban 1998 szeptemberében bevezetett torvény, amely a vény nélkiil kaphaté (OTC) paracetamol dobozméretét
korlatozza. Erre azért volt sziikség, mert sokan estek aldozatul paracetamol tuladagolasnak, amely névekvé szamu
halalesetekhez és paracetamol indukalta hepatotoxicitas miatti majtranszplantaciohoz vezetett. Ezt a jogszabalyt
az Egyesult Kirdlysag kormdanyzati igyndkségének (jelenleg Medicines and Healthcare Products Regulatory Agency)
ajanlasat kovetden vezették be, és a paracetamol dobozméretét gydgyszertari forgalomban legfeljebb 32 tablettara,
nem gydgyszertari forgalomban pedig 16 tablettara korlatozta.

Ezeket az intézkedéseket a paracetamol-tiladagolds miatti haldlok tartds, jelentds csokkenése kovette, valamint
kevesebb ilyen indikacioju regisztralt majatliltetés a majtranszplantacios kdzpontokban a jogszabalyt kovetd 11 év
soran [147].

Hasonlo, de sokkal erésebb hatasra lehet szamitani a jovében is az uj, hepatitis C elleni direkt hatasu virusellenes
szerek (DAA) jogszabalyban rogzitett finanszirozasanak kovetkezményeként. Az 4j DAA kezelések egyszer(i adagolas
és/vagy minimalis toxicitas mellett, kombindcidban alkalmazva lehetévé teszik, hogy a legtébb, ha nem az dsszes,
kezelésen atesett HCV-fert6zott betegnél teljes virusmentességet lehessen elérni. A HCV kozel teljes eradikacidja
Eurépaban az elkovetkez6 évtizedekben a HCV és HCC miatt majatultetést igénylé betegek szdménak jelentds
csokkenéséhez vezethet.

Szervallokdcié

Mdjallokdcié Eurépdban
Az eurépai méjtranszplantacids aktivitas adatait az ELTR (European Liver Transplant Registry) gydjti 0ssze [40], amely
az ELITA (European Liver and Intestine Transplant Association) egy szolgaltatasa a kovetkezd célokkal:

- Az 6sszes eurdpai majtranszplantacios eljaras regisztracidja.
- Eurdépai majtranszplantaciés kozpontok kézotti kapcsolat fenntartasa.
- Tudomanyos felhasznalas és publikaciok.

1968 és 2012 decembere kdzott az ELTR-nek 27 eurdpai orszdg 153 kdzpontjaban végzett 112 554 majtranszplantacios

eljarasaival kapcsolatos adatai vannak.

Eurépan belll a majtranszplantacids tevékenység és a dondcié aranya a kiilonb6zé orszagokban és régidkban

kiilonbozé allokacios rendszereket és szervezeteket tiikroz. A jogszabalyokban, a donacidk ardnyadban, a majtransz-

plantdcios indikacidkban és az orvosi gyakorlat hagyomanyaiban tovabbi kiilonbségek Iéteznek Eurépa kiilonb6z6

orszagaiban és régiodiban.

Nem léteznek egységes allokacids szabalyok vagy rendszerek Eurdépdban vagy az Eurépai Unién belil. Szdmos

Szervcsere-szervezet létezik kiilonb6zd orszagok és foldrajzi teriiletek szamara, tobbek kdzott:

- Organizacién Nacional de Trasplantes (ONT) - Spanyolorszag. [148-153]

— NHS Blood & Transplant (NHSBT) - Egyesiilt Kiralysag és lrorszag. [154, 155]

- Scandiatransplant - Svédorszag, Finnorszag, Dania, Norvégia és Izland. [156, 157]

- Eurotransplant - Ausztria, Belgium, Hollandia, Horvétorszag, Luxemburg, Magyarorszdg, Németorszag és
Szlovénia, 112 millié feletti populdciéval. [158, 159]

- Centro Nazionale Trapianti (CNT) — Olaszorszag.

- Agence de la biomedécine - Franciaorszag.

A legtobb szervezetnek hasonlé szabalyai vannak a slirgés prioritasi csoportra vonatkozdan, amely magaban foglalja
az akut méjelégtelenséget és a korai retranszplantaciot elsédleges funkciodhiany (PNF; primary-non-function), arteria
hepatica trombdzis (HAT; hepatic artery thrombosis) vagy PVT miatt. Tovabbi hasonlésagok vannak a gyermekek
allokacids szabalyozasaban és a legjobb majgraftok splittelésére vonatkozé szabalyokban. Vannak azonban fontos
kiilénbségek is. A szervallokacié térténhet beteg szamara, mint ahogy az Egyesiilt Allamokban és néhany eurépai
orszagban, illetve transzplantacids kdzpont szamara, mint mas eurdpai orszadgokban, kdztiik az Egyesiilt Kirdlysagban,
Spanyolorszagban, a Scandiatransplant orszagaiban és Magyarorszagon is. A szervdonacids szervezetek (OPO; organ
procurement organisation) kozott egyre nagyobb egytttm(ikodés figyelheté meg.



1810

EGESZSEGUGYI KOZLONY 11.szam

Eurotransplant

Az Eurotransplant felelés a donorszervek allokaciéjdért nyolc eurdépai orszagban: Ausztridban, Belgiumban,
Hollandidban, Horvatorszagban, Luxemburgban, Magyarorszagon, Németorszagban és Szlovénidban.
Ez a nemzetkozi egylittmiikodési keretrendszer magaban foglalja az 6sszes donor- és transzplantacios kérhazat és
szbvettipizald laboratériumot. Az Eurotransplantban az allokéciét a kilonb6zé nemzeti jogszabalyokat figyelembe
véve, egy standardizalt allokaciés algoritmus hatdrozza meg; az Eurotransplant mdjallokacios rendszere (ELAS;
Eurotransplant Liver Allocation System) orvosi és logisztikai kritériumokon alapul, magaban foglalva a kiilonb6z6
nemzeti torvényeknek megfelel6 mddositasokat is [158].

A méjallokaciés rendszert az elektiv recipiensek vonatkozasadban 2006-ban véltoztattdk meg az Eurotransplantban,
a varakozasi id6t alapul vevé allokacié helyett a slirgésségi alapu rendszer Iépett érvénybe a MELD pontozés
hasznalataval.

Betegorientalt allokdcié miikodik a MELD alapjan négy Eurotransplant tagorszdgban (Németorszég, Belgium,
Hollandia és Luxemburg), mig Ausztridban, Horvatorszdgban, Magyarorszagon és Szlovénidban kozpontorientalt
allokacids rendszervan. Akozos ET listdn minden beteget labMELD értékkel kell regisztralni,amelyet a transzplantacids
kozpontoknak rendszeres id6kozonként frissitenie kell. Azoknak a betegeknek, akiknek a betegség sulyossagat nem
megfelelen tukrozi a labMELD, kivételes MELD pontot lehet kérni (exceptional MELD). Néhany betegséget standard
kivételként hataroztak meg és egy orszagspecifikus listan szerepelnek.

Az elektiv recipiensek allokacidja mellett az Eurotransplanton belll néhany slirgdsségi kategoriat is elényben
részesitenek megfeleld orvosi slirgésség alapjan:

1. Magasfoku slirgésség, amely nemzetkozileg a legmagasabb prioritasu (HU; High Urgency).
2. Elfogadott kombinalt szervatiiltetés, amely multiorgan méjtranszplantaciét jelent a maj-vese kivételével (ACO;
Approved Combined Organ).

A slirgGsségi statuszt csak az Eurotransplant jévahagyasa utan adjak meg, és ezekben a kategoéridkban a betegek
rangsoroldsat a jelenlegi siirgésségi statuszban eltoltott idé hatdrozza meg [159]. A ,visszafizetési” (,pay-back”)
rendszer biztositja, hogy a donorszervet adé kdzpont szamdra fel legyen ajanlva a kovetkezé rendelkezésre allo,
azonos vércsoportu maj.

A szamitott MELD alapjan rangsorolt felnétt recipiensekkel szemben a pediatriai recipiensek automatikusan kapnak
egy életkortol fliggd kezdeti pediatriai MELD ekvivalenst, amelyet a transzplantacioig 90 naponként frissiteni kell.
Osszefoglalva kiilénb6z6 - kézpont-orientalt és beteg-orientalt — rendszerek vannak hasznalatban. Egyes rendszerek
pontokon és pontozasos rendszereken alapulé szigoru szabalyokra éplilnek, mig masok a felelés transzplantacios
sebész klinikai itélete alapjan mikddnek. A jelenlegi sokszinliség valészin(itlenné teszi azt, hogy egységes allokacids
rendszer legyen Eurépaban a kozeljévében.

Kiterjesztett kritériumu donorok (ECD; Extended criteria donors)

A majtranszplantacié sikere azt eredményezte, hogy egyre nagyobb az igény a transzplantalhaté graftok irant.
Arendelkezésre allé szervek szama és azigény kozotti diszkrepancia, valaminta vardlistan |évé betegek megnévekedett
morbiditdsa és mortalitdsa vezetett a standard DBD donorok mellett egyéb alternativak kereséséhez. Az elmult 20
évben a gyermek varodlistat sikeresen csokkentették a szegmentdlis majtranszplantacié bevezetésével, beleértve
a redukalt/split, valamint az él6donoros majatiltetést is (LDLT; living donor liver transplantation). Ezek a technikak
kevéssé emelték az elérhetd szervek szamat a felndtt betegek szdmdra a nyugati vildgban. A legkozvetlenebb
szervforras, amely a ,donorpool” kibdvitését jelenti, a kiterjesztett kritériumu donorok (ECD), mas néven marginalis
donorok. Ez a csoport, bar nem altaldnosan meghatérozott, olyan kedvezétlen tulajdonsagu donorok széles korét
foglalja magaba, amelyek régebben rosszabb graft- és recipienstuléléssel tarsultak. Ezek kozé tartozik az idésebb kor,
a maj steatosisa, hypernatraemia, DCD és masok. A DCD sulyosabb ischaemia-reperfuzids karosodassal jar, amely
PNF vagy elhtizédo graftm(ikodés (DGF; delayed graft function), tovdbba epedti ischaemia kialakulasaért felel6s.
Azonban gondosan kivalasztott és parositott recipienseknek DCD donorbdl szarmazd majgraftok biztonsagosan és
hatékonyan adhatok [160].

Az ECD graftelégtelenség kockédzatanak felméréséhez pontszdmokat dolgoztak ki annak szamszerdsitése céljabdl,
ilyen a donor kockazati index (DRI; donor risk index), illetve a Balance of Risk pontszam (BAR score) (lasd a megfelelé
fejezeteket alabb).

Az ECD és DCD majgraftok szelekcidja szamara olyan protokollok lettek kifejlesztve, amelyek lehet6évé teszik
hatékony bévitését.

In

a biztonsagos felhasznalhatdsagot és a,,donorpoo
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Az ECD definiciéja

Az ECD graft olyan kedvezétlen tulajdonsdgu szervet jelent, amely két f6 kockdzati kategdridba sorolhatd
szuboptimalis transzplantaciés eredményekkel tarsul: ezek a gyenge graftfunkcié és a potencialis betegségatvitel.
Az Eurotransplant definicidja a graftdiszfunkcio kategdridjara utal [161]. Ez a definicié az alabbi kritériumok alapjan
hatdrozza meg a marginalis majdonort:

— Donor kora > 65 év.

— Intenziv osztalyos kezelés gépi lélegeztetéssel > 7 nap.

- BMI>30.

- M3j steatosis > 40%.

- Szérum natrium > 165 mmol/I.

- Transzaminazok: ALT (GPT) > 105 U/L, AST (GOT) > 90 U/L.
- Szérum bilirubin > 3 mg/dl.

DCD

Az elmult években megujult az érdeklédés a DCD irdnt, mint egy lehetséges stratégia a viabilis graftok
szaménak novelésére, és a vardlista-mortalitds csokkentésére. A szivhaldl bedlltanak tipusa szerint a DCD-t
a Maastrichti Kritériumok alapjan lehet osztalyozni [162, 163]. Eurépéban, az Egyesiilt Kirdlysagban, Hollandidban,
Spanyolorszagban, Belgiumban és Franciaorszagban van alegmagasabb DCD aktivités. A legtobb orszagban DCD a lll.
tipusu kategériabol kerul ki; Il. tipusu DCD elsésorban Spanyolorszdgban és Franciaorszdgban meghatéarozé. A DCD
emellett két f6 kategdridba is sorolhaté: kontrolldlt (CDCD; controlled DCD) és nem kontrollalt (UDCD; uncontrolled
DCD). Az etika, az elbirdlas, a szervezés, a transzplantacié technikdja és eredménye is nagyon eltéré a kontrollalt és
nem kontrollalt maj-DCD esetén.

A kontrolldlt donorok (Maastricht lll. tipus) altaldban egy kiilénb6zd etioldgiaju, élettel 0sszeegyeztethetetlen
katasztrofalis agysériilés aldozatai, de allapotuk nem felel meg az agyhaldl formai kritériumainak, és kardiopul-
monalis mikodésik megszlinik a szervkivétel elétt. A szupportiv kezelés ledllitasanak (WLST; withdrawal of life
support therapy) eljarasardl az orvosi csapat, a sérilt csaladjaval egyetértésben hataroz. Fontos hangsulyozni, hogy
ez a dontés megelézi és fiiggetlen a dondciotol. A lll. kategdridban a WLST-t kdvetd keringésmegallas vagy az Intenziv
Osztalyon, vagy a mitdben kovetkezik be. A IV. kategdridban az agyhalott donornal alakul ki elére nem lathato
szivmegallds a donacié eldtt, vagy a donacié tevédik a szivmegallas utani idészakra, ha a csalad vallasi vagy kulturlis
okokbol igy kivénja.

CDCD a szervkivevé team jelenlétében torténik és a szervek keringésmegallashoz kotheté ischaemids kdrosodasa
limitalt. A lll. tipusi DCD soran azonban elhizédd agdnia esetén hosszan tarthat a hypotenzié és/vagy hypoxia
id6szaka, amely végsd soron felel8s az ischaemids kdrosodasért (WIT), és amely meghiusithatja a donacidt, vagy pedig
graftdiszfunkcio, illetve a graft miikodésképtelensége alakulhat ki. E tekintetben rendkiviil fontos, hogy tudataban
legylink annak, hogy a méj teljes artérids és portalis véraramlasanak teljes hianya alakul ki hosszu id6vel a sziv- és
keringésmegallas ideje el6tt [164].

Az UDCD egy beteg vératlan szivmegallasa utan torténik; a logisztikai okok és a tarsulé ischaemids karosodas foka
kovetkeztében csak szervkivevé team-mel rendelkezé betegelldté egységekben fellépd haldlesetek alkalmasak
eréforrasok bevonasaval lehet lekiizdeni. Madridban és Barcelondban ez a mobil ICU team-ek halézatanak a feladata
a betegek kérhazon kiviili szivmegallasa esetén, és ennek segitségével az UDCD rataja tovabb maximalizalhato.

Szamos csoport CDCD graftokkal végzett majatiiltetések kivalo eredményeirdl szamol be, az 1 és 3 éves grafttulélések
80% és 70%. Az intrahepatikus epeuti szlkiletek vonatkozdsdban az ischaemids tipusu epeuti kdrosoddsok
(ITBL; ischaemic-type biliary lesions) és az ischaemids cholangiopathia (IC) kevesebb, mint 3%-os incidenciajarol
szamoltak be kiemelkedd gyakorlattal rendelkezé kdzpontok, mint példaul a londoni King’s College Hospital.
Fontos megjegyezni, hogy ez nemcsak a felnétt népesség szamara megbizhaté graftforrds, hanem a gyermekpo-
puldciéban, ahol a grafthidny még nagyobb, mint a felnéttek kérében, a CDCD majgraftokkal kivalé eredmények
érhetdk el. Az UDCD programok eredményei szintén kivaléak. 20 és 34 honap kozotti medidn utdnkovetés sordn,
a spanyol csoportok 70% graft- és 87,5% betegtulélésr6l szamoltak be, a PNF és ITBL aranya kb. 10% volt. A DCD-bdl
nyert graftok nem optimalisak; a graft- és a betegtulélések a standard DBD-vel 6sszehasonlitva altaldban alacsonyabb
teljesitményt mutatnak. A hatdsos kezelés (,intention-to-treat”) elvén a DCD graftok mégis hasznalhatdék a jobb DBD



1812

EGESZSEGUGYI KOZLONY 11.szam

graftok mellett, mivel elébb segithet egy olyan betegen, akinek allapota a vardlistan jelentésen romlik, vagy esetleg
meghal egy DBD graftra varva.

Ezen kivll a DCD graftok recipiensei hasonlé mortalitasi aranyokat mutatnak, mint egyéb mas, a recipienseknél
elfogadott kockazati tényezék, mint az elérehaladott kor, a hepatitis C vagy a HCC, illetve az idésebb koru donor.
Erésen javasolt viszont, hogy a DCD graftok kombinélasa ezekkel a kockazati tényezékkel alapos megfontolds targyat
képezze, mivel ezmar nem elfogadhato kockazatot jelenthet. Ezért a DCD graftok hasznalatatél nem lehet meghatralni.
Az optimalis parositas DCD graft szamara egy alacsony kockazatu recipiens. J6 példa erre a malignitas, mint indikacio,
hiszen annak a kockdzata, hogy a HCC kritériumok tullépése miatt a beteg lekertl a varélistarél nagyobb, minthogy
DCD graftot kap. Kdvetkezésképpen mind a kontrolldlt és nem kontrolldlt DCD programoknak megvan az a nagy
lehetdsége, hogy a felnétt és a gyermekpopuldcié szamara is noveljék a donorok szamat. A jovébeli elérelépések
tertleténazinsitudonorrecirkuldcids és azexsitu perfuzios technikék biztosan nemcsak névelnifogjak a graftok szamat,
de azokat megmenteni is képesek lesznek. Az érvényes beleegyezési folyamat valészintileg a DCD programokhoz
kapcsolodé legfontosabb jogi kovetelmény. Ebben az értelemben a jogszabalyokat vagy a feltételezett beleegyezés,
vagy a hatarozott beleegyezés elve alapjan lehet megalkotni. Etikai szempontbdl két probléma merilhet fel az UDCD
és CDCD programokkal kapcsolatban. Az elébbi csoportban siirgésen kell megkezdeni a prezervaciét a szerv(ek)
életképességének biztositasa érdekében. Ez gyakran a csalad jelenléte nélkil torténik. A feltételezett beleegyezés
rendszerében a legkdzelebbi rokonnak jogdban all elutasitani a szervdonaciét, még akkor is, ha az elhunyt maga azt
nem utasitotta el. A hatdrozott beleegyezés rendszerében a csaldd eldontheti, hogy legyen-e donécié, ha az elhunyt
nem tett nyilatkozatot. Jogi szempontbdl ez azt jelenti, hogy ha a legkdzelebbi hozzatartozék nincsenek jelen, hogy
nyilatkozni tudjanak, akkor nincs jogalap a szervkivételi folyamat megkezdéséhez, és a szervek elvesznének. A holland
jogszabalyok altal javasolt jogi ut egy optimélis példa lehet arra, hogy hogyan lehet a szabalyos beleegyezéshez és
a szlikségtelen konfliktusok elkeriilése érdekében idét nyerni: ,a szervatiltetésre alkalmas allapotban [évé szerv
fenntartasahoz sziikséges intézkedéseket meg lehet tennia halal utdn, mindaddig, amig az e torvénnyel 6sszhangban
levé sziikséges beleegyezési eljaras nem fejezédott be”

A CDCD csoportban etikai konfliktus aWLST-val vagy az Ujraélesztési eréfeszitések befejezésével kapcsolatos dontések
vonatkozéasaban alakulhat ki. A munkacsoportoknak gondoskodni kell arrél, hogy ne legyen &sszeférhetetlenség; igy
a transzplantdcids team tagjai nem vehetnek részt a beteg prognézisdhoz kapcsolédé dontésekben, a 1égzési vagy
szervperfuzids tdmogatas visszavonasaban vagy a haldl megallapitasaban.

Nem-DCD

Az id6ésebb donorok, akik altaldban cerebrovaszkuléris betegségben hunynak el, rendszerint olyan mas tarsbeteg-
ségekkel is rendelkeznek, mint példaul a cukorbetegség, a magasvérnyomads, a kortorténetben szerepld rosszindulatu
daganat és az elhizas. Az utdbbi, mely jelenleg pandémia a nyugati vilagban, felelés a potencialis donormajak nagy
részének steatotikus dtalakuldsaért.

Id6s donor
Az id6sebb donorokbdl szarmazd méjak felhasznélasa egy logikus megoldast jelenthet a ,donor poo
Nem transzplantaciés vonatkozasban a maj élettani funkcidja az egész élet folyaman jol megérzott lehet,

I” bévitésére.
tekintettel a mdj egyedi regeneraciés képességére. Azonban az idésebb donormidjjal atiiltetett betegek kdrében
nagyobb a graftelégtelenség kockazata és a mortalitas, az ischaemia/reperfuziés karosodassal szembeni fokozott
sérulékenység és az id6sebb méj csokkent regenerativ képessége miatt [165]. Egy tovabbi folyamat lehet az idésebb
donorok tarsbetegségeinek hatdsa, mint a magas vérnyomas, cukorbetegség, dyslipidaemia és az elhizas, amelyek
atherosclerotikus erek és steatotikus graftok kialakuldsdhoz vezetnek. Szamos tanulmany kimutatta, hogy az idésebb
donormajak PNF-fel [166], az arteria hepatica trombozissal [167] és ischaemia-reperfuzids karosodassal tarsulnak.
Habar a donor elérehaladott kora negativ hatassal van a transzplantacié utani a tulélésre [168], szelektalt, 70 évnél
idésebb donorokbdl is kerliltek majgraftok felhasznalasra. Mig kivalo révid tavi eredményekrél vannak beszamoldk,
a 70-es, 80-as éveikben jaréd donorokbdl eltdvolitott majak esetében a hepatitis C negativ recipiensek hosszutavu
utéankdvetése soran nem volt kiildnbség a hosszutédvu beteg- vagy grafttilélés tekintetében a fiatalabb és idésebb
donormajak kozott. Ezzel szemben az idés donorméjat kapott HCV pozitiv recipiensek 7 éves tulélése kevesebb, mint
fele volt a HCV negativ recipiensek tulélésének. 70-es, 80-as éveikben jardé donorokbdl eltavolitott majak atiiltetésével
kivalo hosszutavu beteg- és grafttulélést lehet elérni szelektélt, HCV negativ betegeknél [169].

Bizonyitott az idésebb donor életkor és a recipiens pozitiv HCV statusz kozotti 6sszefliggés, amely a betegeknél
fibrotizalé cholesztatikus hepatitisz, poszttranszplantacios fertézések, graftelégtelenség kialakuldsahoz és fokozott
mortalitdshoz vezet [170].
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Mdjgraft diabéteszes donorbdl

Az SRTR (Scientific Registry of Transplant Recipients) adatbazis retrospektiv elemzése (2004-2008; 25413 beteq)
kimutatta, hogy a cukorbeteg donorbdl szarmazé majgraftok recipienseinek rosszabb az 1 és 5 éves grafttulélése,
mint a nem-cukorbeteg donorbdl szarmazé majat kapo recipienseké, és ez kilondsen alacsonyabb volt azoknal
a recipienseknél, akiknek a donora tdbb, mint 5 éve volt cukorbeteg. Azonban a nem HCV fert6zott recipiensek
esetében a diabéteszes donorokbdl térténé majtranszplantacié nem tarsult fliiggetleniil rosszabb grafttuléléssel.
Diabéteszes donorokbdl szarmazé majgraftok parositasa HCV negativ recipiensekkel biztonsagos lehet [171].

Szteatotikus mdjgraft

A méj-steatosis definicié szerint a zsircseppek felhalmozédasat jelenti a majsejtekben és toébb poszttranszplantacios
szovédménnyel, kiiléndsen gyenge graftfunkciéval tarsulhat. A diszfunkcié oka az ischaemia-reperfuziés karosodas.
A steatosis elé6forduldsa a majdonor-populacidban 9-26% kozott van [172].

A steatosis osztalyozasa szerint lehet enyhe (10-30%), mérsékelt (30-60%), vagy sulyos (> 60%) foku [173], de azt
gondoljék, a steatosis majtlltetést kdvetéen eltlinik. Két tipusi majsteatosis van: mikrovezikuldris és makrovezi-
kularis. A mikrovezikuldris steatosis apré lipidcseppek (atméré < 1 mm) felhalmozddasét jelenti, amely a citoplazma
habos megjelenését okozza, és olyan ritka korképekkel hozhaté 6sszefliggésbe, mint a gydgyszer-toxicitas, heveny
terhességi zsirmdj és Reye-szindroma. A makrovezikuldris steatosis meghatarozasa szerint a kis és nagy cseppek
jelenléte, amelyek véglil az egész citoplazmat elfoglaljdk; jellemzéen alkoholhoz, elhizashoz és cukorbetegséghez
tarsul. A kis zsircseppek ugy tlinik, hogy nem vesznek részt a gyenge graftmikodés létrejottében. A majgraft
nagycseppes steatosisanak foka nagymértékben befolyasolja az atlltetésre vald alkalmassagot.

Enyhe makroszteatdzis (< 30% térfogat) alkalmasnak tekintheté transzplantaciora. A méj mérsékelt makrovezi-
kularis steatosisa (30-60%) szelektélt donor-recipiens kombinacidkban elfogadhaté eredményeket mutat. Sulyos
makroszteatdzis

(> 60%) azonban nem elfogadhaté kockazatot jelent graftelégtelenség, akut vesekdrosodas, epeuti szovédmények és
a mortalitas tekintetében [174, 175].

Az enyhén makroszteatotikus majgraftok (< 30% makroszteatozis) 5 éves grafttulélési ardanya 18 BAR pontig 60%
vagy annal tobb, hasonl6 a nem-szteatotikus graftokéhoz [176]. Mikroszteatotikus vagy < 30% makroszteatotikus
majgraftok biztonsaggal hasznalhatdk 18 vagy kevesebb BAR pontig, de a 30% feletti makroszteatotikus majgraftok
beliltetéséhez a kockazati tényezék hozzdigazitasa, azaz csokkentése sziikséges, tehdt BAR pontozés szerint 9 vagy
annal kevesebb. A mikrovezikuldris steatosis nem zérja ki a transzplantaciot.

Az extrakorporalis normothermikus gépi perfuzidés eszkozok fejlédése a kozeljovében lehetévé fogja tenni
a mérsékelten és sulyosan szteatotikus graftok kiértékelését még a beliltetés el6tt, tovabba mar lathatd, hogy
a normothermikus gépi perfuziéval végzett,zsirtalanitd” eljarasok kifejlesztése a,donor pool” tovabbi bévitését teszik
majd lehetévé.

HBcAb-pozitiv donor graft

A szervhiany lekiizdésére iranyulo eréfeszitések egyike jelenleg az anti-HBV core antigén (anti-HBc) pozitiv donorokbdl
szarmazé graftok hasznalata. Ezek a graftok gyakoriak olyan orszdgokban, ahol magas a HBV-fert6zés prevalencidja,
mint Azsidban és a Foldkézi-tenger orszagaiban. Ebben az esetben majatiiltetés soran megvan a kockazata
a HBV atvitelének a recepiensbe [1771].

A HBcAb-pozitiv donor graftok jobb kimenetelt mutatnak, amikor HbsAg-pozitiv recipiensbe torténik az atiltetés,
mint amikor HbsAg-negativ recipiensbe torténik. Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a donor HBcAb pozitivitasa
szigorubb allokdcios stratégiat igényel.

Az anti-HBc pozitiv mdj donorainak gyakran van okkult HBV-fert6zése, azaz perzisztens maj és/vagy szérum
HBV-DNS aktiv HBV fert6zés szeroldgiai bizonyitéka nélkiil, igy a virusreplikdci6 megnovekedhet a transzplantacié
utani immunszuppresszidé hasznalataval és kiilondsen a kortikoszteroidok alkalmazasa mellett. Az anti-HBc pozitiv
donorokbdl szarmazé graftok jelenleg a f6 forrasai a majtranszplantacié utan kialakuld, de novo HBV fert6zéseknek
[178].Szamos kézpont hasznélja ma mar az anti-HBc pozitiv donoroktél szarmazé graftokat HBsAg negativ recipiensek
szamara. Mivel a de novo HBV fert6zések kialakulasanak valészintisége lényegesen alacsonyabb az anti-HBc és/vagy
anti-HBs pozitivrecipiensekbenaHBV naiv recipiensekhez képest (15% vs.48%), javasoltazanti-HBc pozitivdonorokbdl
szarmazd majgraftokat elsédlegesen HBV-vel talalkozott recipiensekbe tltetni. Az anti-HBs jelenléte ugy tnik, hogy
véd a de novo HBV fertézéstél és mind az anti-HBc, mind az anti-HBs pozitiv recipiensek biztonsaggal kaphatnak
anti-HBc pozitiv majgraftot, poszttranszplantacids HBV profilaxis nélkiil (a de novo HBV fert6zés valdszinlisége < 2%).
A pretranszplantacios védéoltas onmagaban nem tinik hatékony stratégianak, minthogy majatiltetés utan de novo
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HBV fert6zés 10%-ban alakul ki sikeresen oltott recipiensekben, poszttranszplantacios profilaxis nélkil. Azonban
HBV vakcindcié javasolt minden HBV naiv betegnek a nem HBV eredet( krénikus majbetegségiik korai szakaszédban
(azaz a precirrotikus szakaszban), bar tovabbi anti-HBV profilaxisra lesz szlikséglk anti-HBc pozitiv donormadjjal
torténd transzplantacio esetén.

Ha de novo poszttranszplantacids HBV fert6zés alakul ki, akkor antivirdlis kezelésre van sziikség, és értelemszer,
hogy a kezelés hatékonységa hasonlit a poszttranszplantaciés HBV rekurrencia kezeléséhez. A hosszutavu lamivudin
monoterapia gyenge rezisztencia-profilja miatt ma mar nem javasolt. Az entecavir vagy tenofovir hatdsossaga
bizonyitott.

Osszefoglalva, az anti-HBc poszitiv donorokbdl szarmazé majgraftok biztonsaggal alkalmazhatok, lehetéleg
HBsAg pozitiv vagy anti-HBc/anti-HBs pozitiv recipiensek szaméra. A HBsAg negativ recipienseknek entecavir vagy
tenofovir profilaxist kell kapniuk, ellenben sem az anti-HBc pozitiv, sem az anti-HBs pozitiv recipienseknek nem kell
profilaxis [179, 180, 17].

Véqlil egy beszamold szerint nyolc esetben tértént sikeres transzplantacié HbsAg-pozitiv halott donorbdl szarmazé
graft felhasznalasaval HbsAg-pozitiv recipiens szamara, ami azt mutatja, hogy ez a donor/recipiens parositas megvalo-
sithatd, és a ,donor pool” tovabbi bévitését teszi lehetévé, megfeleld virusellenes kezelés és monitorizélas mellett
[181].

HCV-pozitiv donor

A krénikus donorhidny sziikségessé tette, hogy a HCV-pozitiv donorokat is alternativ szervforrasként vegyiik
szamba. A HCV antitest-pozitiv graftok hasznalata HCV-fert6zott recipienseknél bevett gyakorlat, és altalaban
biztonsagosnak tekinthetd [182, 183], HCV-negativ recipienseknél a HCV-pozitiv graftok hasznalata ma mar nem
abszolut kontraindikalt. A HCV-pozitiv donormajak transzplantacidja a HCV-pozitiv recipiensekben nem jar nagyobb
betegségprogresszidval vagy graftvesztéssel [184], és hasonld a graft- és betegtulélés, mint azokndl a HCV-pozitiv
recipienseknél, akik HCV-negativ majat kaptak. A recipiensétél kiilonb6z6 donor genotipussal torténd szuperinfekcid
minden genotipus esetében el6fordulhat. A HCV hatékonyan kezelheté posztoperativan még a negativ recipiensek
esetében is, a vizsgalatok a rovidebb perioperativ profilaktikus DAA kezelés hatékonysagat is bizonyitottak a graft
HCV altali Ujrafert6z6désének megel6zése érdekében. A Levitsky és munkatarsai altal végzett vizsgalat 88%-os SVR-t
mutatott ki a transzplantacié napjan egyszeri dozisu ledipasvir/sofosbuvirral végzett kezelést kovetéen, amelyet
4 hétig naponta egyszeri adtdk a posztoperativ idészakban. Ebben a vizsgélatban a betegek nagy szazalékanal
fordultak el6 ugyan mellékhatasok, de nem szamoltak be haldlesetrél vagy graftvesztésrél. Ez a vizsgalat azonban kicsi
(csak 16 beteget foglalt magaban) és révid tavu volt. Tovabbi tjabb bizonyitékok arra utalnak, hogy a profilaktikus vagy
megel6zé DAA-terapia a viremia kialakuldsa el6tt csokkenti a szovédmények valdszintiségét, és lerdviditheti a kezelés
id6tartamat [185, 186]. A HCV antitest-pozitiv graftok hasznalata HIV és HCV koinfekcié esetén rosszabb graft- és
betegtulélést eredményez [134, 187]. Ebben a populdcidban a donor- és recipiensszelekcié optimalis stratégidja még
nincs teljesen meghatarozva.

Fontos megjegyezni, hogy kimutattdk azt, hogy a HCV- és HBV-fert6zott donorokbdl vett friss artérids és vénas
graftok kilonbozd tipusu vaszkularis rekonstrukcié céljabol torténé felhasznaldsa majatiltetés soran atvihetik
a fertézést a donorbdl a nem fert6zott recipiensekbe [188]. Ennek elkeriilése érdekében az angliai HTA (Health
Technology Assessment) szabalyrendszert és egy adatbazis allitott fel elkerlilend6 az érveszteséget, az American
Organ Procurement and Transplantation Network (OPTN) pedig hatarozatot hozott arrél, hogy az erek csak azokba
a recipiensekbe Ultetheték, akikbe ugyanabbdl a donorbél szarmazé szerv is kertilt [189].

A hazai eljardsrend szerint HCV-pozitiv donorbdl térténé mdjtranszplantacié a beteg felvildgositdsa és irdsos
beleegyezése utan anti-HCV-pozitiv recipiensbe betltetheté a donor méj szdvettani vizsgalata utan, ha donor mdj
FO-F1 stadiumban van [28].

Donor kordbbivagy meglévé daganatos megbetegedésse

Olyan donorbdl szarmazd majgraft, akinek anamnézisében rosszindulati daganat szerepel, szelektalt esetekben
beliltetheték, minthogy a donorbdl tumor tvitele méjatultetéssel ritka. 1965 és 2003 kozott, 38 ilyen esetrdl szamolt
be az Israel Penn International Transplant Tumour Registry.

Szervétiiltetés soran a donorral rosszindulati daganatos betegségnek az atvitele ennek ellenére megtorténhet, és
fatalis sz6védményt jelenthet azimmunszupprimalt transzplantalt recipienseknél. Jelenlegi vagy multbeli rdk esetén
a donormaj elfogadasa nagy kihivast jelenté dontés mind a sebészek, mind a betegek részérol.

A primer intracranialis rosszindulaty daganatok kézponti idegrendszeren kiviili terjedésének alacsony a kockazata,
igy a recipiensekbe torténd transzmisszidnak is relativ alacsony a kockazata [190].
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Bizonyos esettanulményok beszamolnak kézpontiidegrendszeri rosszindulatu daganat atvitelérél donorokbdl. Ezekre
azonban jellemzd, hogy nagy malignitdsi daganatok, valamint a vér-agy gét integritdsat megszakité ,debulking”
mutéten, sugarkezelésen és agyakamrai shunt behelyezésen atesett donorok esetében tortént. Az Eurépa Tandcs
1997-es hatarozata szerint, hogy mig az alacsony malignitasu, elsédleges rosszindulati donorokbdl szarmazé szervek
hasznélata biztonsagos, a kdzponti idegrendszer magas malignitasu, rosszindulatd tumoraival rendelkezd potencialis
donorokbdl szarmazo szervek, kiilondsen, ha a vér-agy gat sériilt, mar nem tekintheték biztonsagosnak az atiiltetésre.
2003-ban egy monotematikus ASTS konferencian ajanlasokat fogalmaztak meg a tumoros anamnézissel rendelkezé
donorokbdl szarmazo szervek hasznalatardl. A glioblastoma multiforme, a melanoma, a choriocarcinoma és a tiidérak
abszolut méjtranszplantacios kontraindikécidként lett meghatarozva [191].

A brit nyilvantartdsi adatok retrospektiv elemzése azt mutatja, hogy 177 primer intracranialis rosszindulatu daganattal
rendelkezé donor 448 recipiensének egyikében sem alakult ki dtvitt daganat. A magas malignitasud tumorok kozott
volt 23 Grade IV glioma (glioblastoma multiforme) és 9 medulloblastoma. A megnyugtaté eredményi tanulmany
ellenére tovdbbra is van egy kicsi, de egyértelmi kockdzata a rdk atvitelének intracranialis malignitds esetén.
A sebésznek ismernie kell a donoradatokat, beleértve természetesen a tumor szOvettanat és mitéti vagy sugdrke-
zelését. A szervkivétel sordn metasztatikus tumor irdnydban a mellkas és hasiireg alapos vizsgalatat el kell végezni.

A nem kozponti idegrendszeri daganatok esetében, mint kordbban emlitettiik, a melanoma, a choriocarcinoma és
a tidoérak képez abszolut donacios ellenjavallatot. Gyakoribb daganatok, mint a colorectalis és a mellrdk elérehaladott
stddiumban (CRC > T3 vagy emlérak > T1c) abszolut kontraindikaciok. A szervdonacidt alaposan meg kell fontolni
attol figgben, hogy mi a pontos tumor stadium és mennyi a tumormentes idéintervallum.

Véglil, rendkiviil fontos a potencidlis recipiensek tajékoztatasa a rosszindulatu daganat atvitelének kicsi, de egyértelm(i
kockdzatérdl, valamint a tulélési esélyrdl, ha ugy déntenek, hogy a vardlistdn maradnak.

Fert6z6 donorbdl szdrmazé mdjgraftok haszndlata

Szervétiiltetés nincs mikrobidlis fert6zések kialakulasanak veszélye nélkdl, ellentétben az USA CDC,zéré" kockazatra
vonatkozd elvével, Eurdpaban a filozéfia az, hogy a kockdzat nem kiiszobdlhetd ki, hanem klinikai kérnyezetbe
kell helyezni. A kockazat oszédlyozasat altalaban a fert6zés tipusa szerinti biztonsag és elfogadhatésag értékelése
szempontjabdl alkalmazzuk.

Nem elfogadhaté kockdzat. Ez a csoport az abszolut kontraindikaco. Egy példa az elfogadhatatlan fertézésekkel
rendelkezé donorra a HIV-1 vagy HIV-2 pozitivitas. Annak ellenére, hogy jelentésen megnodvekedett a tulélés és javult
a QoL a HIV-ben szenvedd betegek esetében a fert6zés kezelésében tortént elérelépésnek kdszonhetden, definitiv
kezelés hianyaban ez a fert6zés abszolut ellenjavallata a donacidnak.

Ugyanezt az elvet kell alkalmazni az 6sszes olyan mikroorganizmus okozta szisztémas fertézés esetében, mint
példaul a multirezisztens bakteridlis fert6zések, vagy WNV, amelyekre hasznélhato terapias lehetéség nem létezik.
Az olyan donorokat, akik bizonyitottan kozponti idegrendszeri WNV fert6zéssel rendelkeznek, a nem tekintheték
alkalmasnak a recepiensbe torténd atvitel kockdzata miatt [192]. Az IgM kimutatdsa a viraemia utan 4 nappal
lehetséges, az IgG-szerokonverzié pedig kb. 8 nap. Mindazondltal a WNV szérum IgM perzisztalhat 500 napig az akut
fertézés utan is. igy sem a WNV szérum IgM jelenléte, sem annak hidnya nem elegendé az aktiv fert6zés kizarasahoz;
a donorok kivizsgalasdhoz RNS-teszt (NAAT) sziikséges az acut fert6zés azonositasara [193]. A fert6z6tt donorokbdl
recipiensekbe torténd atvitel nem tértént meg minden esetben, és a recipiensek mér meglévé immunitadsa megakada-
lyozhatja a transzmissziot. Ha egyszer egy fert6zés bekovetkezik, a tiineti betegség gyakoribb az immunszupprimalt
betegeknél és jelentds tartds neuroldgiai morbitidshoz vagy mortalitdshoz vezet. Jelenleg még nincs bizonyitott
kezelése a WNYV fert6zésnek.

Altalaban az encephalitis, kiildnésen ismeretlen eredetdi lazzal, jellemzéen virusos fertéz6 betegség atviteléhez tarsul.
Sok esetben transzmisszié soran a donor kezdetben nem encephalitis-gyanus. Ezért a legtobben tigy gondoljak, hogy
azok a donorok alkalmatlanok, akiknél encephalitis ll fenn bizonyitott ok nélkil [194].

Aktiv tuberkulézisos donorok nem tekintheték szervdonoroknak; a kezeletlen latens Mycobacterium tuberculosis
altal fert6zott donorbdl szarmazd beliltetett szervek esetén a recipienseket a kozzétett irdnyelvek alapjan kell kezelni
[195]. Az isoniazid hatékonynak tlinik és hepatotoxicitasa a kezelt recipiensek 6%-aban jelentkezik. A donoreredetu
tuberkulézis fert6zések tlinetei dltaldban kevesebb, mint 3 hénappal a transzplantacié utén jelentkeznek. Fontos
megjegyezni, hogy a tlinetek, kiilondsen a majrecipienseknél, lehetnek atipusosak és lazzal, szepszissel, valamint
emelkedett majenzimekkel jarhatnak. A recipiens tulélési esélye jobb, ha az aktiv tuberkulézis koran kertl felismerésre
[196].

Magas, de elfogadhato kockdzat. Ez a csoport azokat az eseteket foglalja magaban, amikor a donor kivizsgaldsa
sordn mar diagnosztizaltak az 4tvihetd kérokozdkat vagy betegségeket, de a recipiens specidlis egészségi helyzete
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vagy klinikai allapotanak sulyossaga indokolja a szervelfogadast. Kifejezetten ebbe a kateréridba tartozik az, amikor
a recipiens transzplantécié nélkili mortalitdsdnak nagyobb a kockézata, mint az tiiltetés kockazata [197]. Erre példa
a HCV vagy HbsAg-pozitiv donorszervek atiltetése HCV- vagy HBV-negativ recipiensekbe.

Habar szifilisz atvitelérol fert6zott donorbdl ritkan szamoltak be, azon recipiensek profilaktikus kezelése, akik pozitiv
szifilisz szerolégidju donoroktdl szarmazé szervet kaptak, altaldban megakadélyozza a transzmissziot. Rendszerint
a recipienseket a késéi latens szifilisz ellen kezelik (pl. 3x2.4M U penicillin G benzathine i. m.) [198]. A pozitiv
nem-treponema szerolégidju (pl. rapid plazma reagin vagy VDRL) donorokndl megerésité vizsgalatot kell végezni,
akkor is, ha ennek eredménye csak a transzplantacié utan lesz, mert a szervdonorok kozotti fals pozitivitas aranya
magas [199]. Megerdsitett pozitiv szifilisz szerol6gia magatartasbeli kockazati markernek mindsiil, amely az US Public
Health Service irdnyelvei szerint magasabb kockazatot jelent a donor tekintetében HIV, HBV és HCV vonatkozasaban.
Kalkuldlt kockdzat. Ez a csoport azokat az eseteket foglalja magaba, amelyekben a transzplantacio a jelen 1évé fert6z6
betegségek ellenére engedélyezett az ugyanazon betegségben szenvedd, vagy protektiv szerolégiai allapottal
rendelkezé recipiensnél. Ez a kockdzat azokra a donorokra is vonatkozik, akik dokumentélt bakterémidban és/vagy
bakteridlis meningitiszben szenvednek, de legaldbb 24-48 6raig célzott antibiotikum-kezelésben részesiilnek [197].
Ebbe a csoportba tartoznak a HCV- vagy HBV-fert6zésben szenved6 donorok is (lasd az el6z8 bekezdéseket).

A bakteridlis fertézések transzmisszidja gyakran mérséklédik az altaldnos perioperativ antibiotikum-kezelés révén.
Nagyon sokat tanultunk a donorokat érinté bakteridlis fertézések kockazatarol: biztonsaggal tekintheték donornak
az olyan betegek, akik bizonyos bakterialis fert6zésekben szenvednek, mindaddig, amig a donor a szervkivétel el6tt,
illetve a recipiens a szervatiltetés utan egyarant megfelelé kezelésben részesil. A rendelkezésre allé informaciok
alapjan, a legalabb 48 6raig aktiv antibiotikumkezelésben részesil6, bakterémias donor szervei biztonsaggal felhasz-
nalhatdk, amig a recipiensnél is folytatjak ugyanezt a hatasos antibiotikumterapiat [200]. Bar a recipiens anibioti-
kumkezelésének optimalis id6tartamét prospektiv médon még nem vizsgaltak, a legtobb szakérté azt ajanlja, hogy
kitenyésztett baktériumra célzott antibiotikumkezelést legaldbb 14 napig kell folytatni a recipiensél [200, 201].
A donornal ki kell deriteni, vannak-e disszemindlt infekciés gécpontok, mert ez nagyobb transzmissziés kockazatot
jelent, ami kiiléndsen nagy abban az esetben, amikor az eltavolitand6 szerv bizonyitottan érintett. A legmegalapo-
zottabb adatok olyan dokumentalt bakteridlis meningitiszben szemvedé donoroktdl szarmaznak, akik legaldbb 24-48
6rdig részeslltek hatdsos antibiotikum-terdpidaban: a transzmisszié kockazata kivételesen alacsony volt a donor és
a recipiens aktiv kezelésével. Nem disszeminalt, a majat vagy az epeutakat nem érintd (pl. kdpet és vizelet) fert6zések
esetén nem feltétlenil sziikséges a recipiensek kezelése. A virulens organizmusok — mint amilyen a Staphylococcus
aureus és a Pseudomonas aeruginosa — éltal okozott bakterémia korai poszttranszplatacids szepszist vagy mikotikus
anerurizmat eredményezhetnek az allograft vaszkuldris anasztomézisain. A standard kezelés magaban foglalja
a recipiens hosszabb tavu terdpidjat (két hét), ha ismert, hogy a donornak virulens organizmus &ltal okozott
bakterémidja volt [202].

Az EBV-fert6zés kulonos figyelmet igényel a poszttranszplantacids limfoproliferativ megbetegedések kapcsén,
kilondsen gyermekeknél és serdiiléknél. Ebben az esetben szlikséges a donor és a recipiens monitorozasa, a nagy
kockazatu esetekben (D+/R-) pedig a megel6z6 monitorozéas is megfontolandé. Az immunszuppressziv kezelés
egyideju redukcidja jelenti a kezelés legfébb alapjat. Korai graftdiszfunkcié esetén azonnal meg kell vizsgalni,
hogy érinti-e a majat a poszttranszplantacios limfoproliferativ betegség. A késén kimutatott poszttranszplantacios
limfoproliferativ betegség nagyobb eséllyel fordul elé disszeminalt betegséggel egyiitt.

A Chagas-kort okozd T. cruzi parazitara szeropozitiv donorok mdjanak atiiltetése megfontolhaté [203]. A T.
cruzi-fertézés hosszu ideig tinetmentes lehet a megfert6zédés utan. A tlinetek kozé tartozhat a laz, amely gyakran
tarsul fajdalmas és erythematosus bérkilitéssel. Azokat a recipienseket, akik donorjai bizonyitottan T. cruzi-szeropo-
zitivak, a transzplantacié utdn rendszeresen el kell végezni a parazitémia sz(irését. Ha 6k is pozitivnak bizonyulnak,
szlikségessé valik a kezelésiik [204]. A bizonyitottan Naegleria fowleri dltal okozott meningoencephalitisben szenvedé
donorok esetén kicsi a transzmisszié kockazata [205].

Nem értékelheté kockdzat. Ebbe a csoportba olyan esetek tartoznak, amelyeknél a kiértékelési folyamat nem teszi
lehet6vé a fertézé betegségek megfelel6 kockazatértékelését [197]. Eddig ritkan fordult el6, hogy a donor fokozott
rezisztencidval rendelkezé bakteriummal (pl. vankomicin-rezisztens Enterococcus, Acinetobacter baumannii,
karbapenemdéz-termeld Klebsiella pneumoniae) fertézott szerveit biztonsdggal transzplantaltdk volna, és az ilyen
eseteket tapasztalt infektolégus szakorvossal kell megbeszélni, a graftvesztés és a mortalitds nagy kockazata miatt,
ha a recipiens is megfertézédne [198].

Ami a gombas fertézéseket illeti, a leggyakoribb donorrdl recipiensre terjed6 fert6zések a Candida-fajok altal okozott
gombas megbetegedések, az endémias mikdzisok (kiilondsen a Coccidioides immitis) és a Cryptococcus-fertézések.
Amikor atterjed a fert6zés, akkor ezek a mikézisok jelentés morbiditassal, tovabba gyakori graftvesztéssel és/vagy
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a recipiens elvesztésével tarsulnak. A szerv megfertézédése a szervkivétel és prezervacio alkalmaval gyakrabban
fordul el6, mint a fertézés transzmisszidja. A prezervacioés folyadék Candida-fajokra pozitiv tenyésztési eredménye
a kezelés azonnali megkezdését indokolja. A legtdbb kdézpontban azol-tipusu antifungalis szereket alkalmaznak
a poszttranszplantacids profilaxis sordn. A megfelel6é adagolasra és a gydgyszerszintek szoros monitorozasara azért
van sziikség, mert az azolok kélcsdnhatasba Iépnek a kalcineurin-gatldkkal (CNI) és a rapamycin-gatlék emlésokben
taladlhato célpontjaival [206].

Standard kockdzat. Ebbe a csoportba tartoznak azok az esetek, ahol a kiértékelési folyamat soran nem talalnak fert6zé
betegséget [197].

Ajanlas59

Az idésebb donoroktél szarmazé maj felhasznalasa magasabb mortalitasi és graftvesztési kockazattal jar,
kiilon6sen a HCV-vel fert6zott betegeknél. Szelektalt betegeknél viszont kivalé eredményeket lehet elérni,
ezért felhasznalasuk javasolt. (Grade 11-2)

Ajanlas60
A diabéteszes donorokbdl szarmazé majak beililtetése javasolhat6, de csak HCV negativ recipienseknek.
(Grade lI-3)

Ajanlas61

Mikroszteatotikus vagy enyhén makroszteatotikus majgraftok atiiltetésre alkalmasnak minésiilnek,
hasznalatuk javasolt. Majgraft mérsékelt makrovezikularis szteatdzisa elfogadhaté eredményekkel jarhat
szelektalt donor-recipiens kombinaciok szamara. Sulyos makroszteatézis esetén a majgraftot nem lehet
atiiltetni, mivel az emelkedett graftvesztéssel és mortalitassal jar. (Grade 11-2)

Ajanlas62

Anti-HBc pozitiv donorok majat at lehet iltetni - lehetdleg HBV-vel taldlkozott recipiensjeldltnek.
Anti-HBc pozitiv donormaj atiiltetését kovetéen a HBV rekurrencia profilaxist azonnal el kell kezdeni azoknal
a recipienseknél, akik anti-HBs negativak. Az entecavir vagy tenofovir alkalmazasa javasolt. (Grade II-2)

Ajanlasé63
Anti-HCV pozitiv graftok atiiltetése HCV fert6zo6tt recipiensbe altaldban biztonsagosnak tekinthetd, de
HCV negativ recipienseknél keriilendd. (Grade I1-2)

Ajanlasé64
Malignus tumoros anamnézisii donorbdl szarmazé maj szelektalt esetekben atiiltethetd, a daganat eredetének
és stadiumanak fiiggvényében. (Grade II-3)

Ajanlas65

Bizonyos bakterialis donorfertézések esetén a majgraft lehet biztonsagosan hasznalhaté, ha megfelel6
kezelés biztosithaté mind a donornak a szervkivétel el6tt, mind a recipiensnek a transzplantacié utan. Izolalt
gombas fert6zés esetén az ilyen donorokbdl szarmazé mdjat at lehet iiltetni. Bizonyos virus vagy parazita
okozta donorfer6zések esetén is atiiltetheté a maj, a fertézés tipusatdl és a recipiens majbetegségének
a sulyossagatol fliggéen. (Grade lI-3)

Donorkockdzat-index (Donor risk index)

Feng és mtsai [207] 2006-ban kifejlesztettek egy donorkockézat-indexet (DRI) abbdl a célbdl, hogy mennyiségileg
meghatarozzak, mennyire vannak hatassal a specifikus donortulajdonsdgok a poszttranszplantacids graftelég-
telenség kockazatara. Az igy szerzett informacié értékét kiemeli, hogy az egyes transzplantaciok elfogadasarol vagy
elutasitsarol hozott minden egyes dontés életmenté és életet veszélyeztet6 is lehet. A donor 6t olyan tulajdonséaggal
rendelkezik, amelyek egymastol fliggetlenil megjosoljak és jelentésen novelik a graftelégtelenség kockazatat: életkor
(40 év felett), rassz (afroamerikai vs. europid), a haldl oka (cardiovascularis események, egyéb, DCD), a parcialis/split
majgraft, valamint a testmagassag (10 cm-enkénti csokkenés). A két egymastdl fliggetlen transzplantacios faktor,
a hideg ischaemias id6, illetve a donor és a recipiens foldrajzi tavolsaga is jelentés 6sszefliggésben all a graftvesztés
kockdzatdval. Megjegyzendd, hogy a DRI értékét korldtozza, hogy nem veszi figyelembe a zsirmajat.
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Kockdzategyensuly-pontszdm (Balance of risk score)

A kockdzategyensuly-pontszamot (BAR-pontszamot) 37 255 beteg alapjan az UNOS (United Network for Organ
Sharing) adatbézisdban szamoltak ki, és a poszttranszplantacios tulélés hat legjelentésebb prediktiv faktorat
hatdrozza meg [208]. A parcidlis transzplantaciokat (split és élédonoros majatiiltetés), a DCD-ket és kombinalt
majatlltetéseket kizartak, hogy elkeriiljék a zavar6 véltozokat. A poszttranszplantacios tulélés hat leger6sebb
prediktiv faktora a kdvetkezé: a recipiens MELD-pontszama, hideg ischeamias id6, a recipiens és a donor életkora,
korabbi transzplantacio, a transzplantaciét megel6zé életfenntrato kezelés. A BAR-pontszam novekedésével a beteg
tulélése csokken. Amig azonban a mortalitds linedrisan né a magasabb MELD- vagy SOFT-pontszamokkal, addig 16-os
BAR-pontszémig a mortalitas stabil marad, majd ezt kdvet6éen, 18-as BAR-pontszamtél exponencidlisan né.

A BAR-pontszdm meghatarozasa megfelelének tlnik annak a kiszobnek a meghatarozdsdhoz, ahol
a majatiltetés kockazati mar tul magas. Ezt a kiiszobértéket 18-as BAR-pontszdmnal hatdrozastdk meg, szamos
egymastél fliggetlen kockézati tényezd 6sszegzésével. Erdekességképpen, a magas MELD-pontszaml esetek
a BAR-médszert hasznalva kiegyensulyozhaték a donor és a recipiens alacsony életkoraval, vagy a rovid hideg
ischaemias idével. Ami a steatosist illeti, azok a majgraftok, amelyeknél microsteatosis vagy 30%-os, illetve
kisebb macrosteatosis all fenn, biztonsaggal alkalmazhatok 18 vagy annal kisebb BAR-pontszam esetén,
de a 30%-ndl nagyobb macrosteatosisos majgraftok kockazatkiegyenlitéssel hasznalhaték, ami legfeljebb
9-es vagy annal kisebb BAR-pontszamot jelent [176].

Majatiiltetés

A mdjatiiltetések kiilbnbdzé tipusai

A rendelkezésre &ll6 graftok kis szama, illetve a majatilltetés indikacidinak nagy szdma miatt alternativ stratégiak
kutatdsa valt szlikségessé, hogy a leheté legtobb beteg szamdéra legyen megfelelé szerv [209]. Eurépaban és
az USA-ban a leggyakoribb majtranszplantaciés miitét az ugynevezett ,konvencionalis” vagy ,standard” tipus, amely
soran teljes majgraft kertl atiltetésre [40, 209]. Ugyanakkor az azsiai orszagokban, ahol ritka a halott donortol
szarmazo szerv atilltetése, a leggyakoribb szervatiltetési tipus a parcialis graftok atiltetése él6 donoroktol [210].

Konvenciondlis vagy ,standard” mdjdtiiltetés — Teljes mdjgraft

A majgraft a jobb felsé kvadransba keril beultetésre, ahol kordbban a beteg mdj volt (orthotopikus transzplantacio).
A sebészeti beavatkozas kiilonbozik annak fényében, hogy a recipiensnél a vena cava inferiort (VCI) megérzik vagy
sem. A legtébb eurdpai orszagban a,piggy back” technika hasznalatos, amely sordn megdrzésre kerdiil a nativ VCI-t
[211, 212]. A donor szuprahepatikus VCI-jat a recipiens majvéndinak koz0s szdjadékaval, illetve VCl-javal anaszto-
mizaljuk, ezt kdvetben a portdlis véna, a majartéria és az epeutak rekonstrukcidjat végezzik el, altaldban a donor
és a recipiens fé epeutjanak vég a véghez anasztomozisaval [213]. Amikor a recipiens VCl-jat nem tudjuk megdrizni,
akkor a vaszkuldris rekonstrukcié sordn vég a véghez anasztomazist készitlink a donor VCI szegmense és a recipiens
szupra-, illetve infrahepatikus VCl-ja kdzott.

A donor tipusdtdl fliggb csoportositds
Agyhalott donor. Ez az agyhalott donortdl szarmazé graftdonéciét jelenti (DBD).

Szivhaldlt kbvetd szervdondcid. Irreverzibilis keringésmegallasban elhunyt donortél szarmazé graft donacidja (DCD).

Domind mdjtranszplantdcié. Az ilyen tipusu eljarasnak a leggyakoribb indikacidja a familidris amyloid polyneuropathia
(FAP vagy Corino de Andrade-kar). Mivel ez a betegség extrahepatikus szerveket is érint, és a majfunkcié egyébként
teljesen normalis, ezért a FAP-ban szenvedd beteg majat mas betegnek adjak, amig 6 halottdl szarmazé szervet kap
(domin¢ effektus) [214]. Az egyik szlikséges feltétel ahhoz, hogy egy recipiens gy FAP-ban szenvedé betegtél domind
transzplantaciéval méjat kaphasson az az, hogy a recipiens 55 évnél idésebb legyen azért, hogy minimalizaljuk
a betegség kialakulasanak kockazatat. Ennek az eljarasnak szdamos fontos technikai része van. Ezek kozil az egyik,
hogy a FAP-ban szenvedé beteg VCl-janak megdrzése olyan graftot igényel, aminek harom kiilénallé szuprahepatikus
véndja van, amely helyredllitdsahoz ex vivo rekonstrukcids eljarasra van sziikség. A FAP-ban szenved6 donorban teljes
hepatectomiat végziink a vérellatas megdrzésével, azonban a portélis hipertenzié hidnya miatt ez kevésbé komplex
feladat [215].
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Parcidlis mdjdtiiltetés. Bizonyos esetkben parcialis majgraftokat hasznaljunk betiltetésre. Ez akkor vélhat szlikségessé,
amikor az anyagcsere-folyamatok részleges tdamogatdsa sziikséges egy specifikus vagy teljes metabolikus kdrosodas
miatt. Az utobbi tekintetében az egyik legfébb eléfeltétel, hogy a graft kell6 volumen( legyen a beteg életben
tartasahoz kozvetlenil az atlltetés utan. A beteg és a graft tomege kozotti 0sszefliggés rendkivil fontos. A graft és
a recipiens sulyaranya legaldbb 0,8% kell, hogy legyen, pl. egy 80 ttkg-os beteg esetében legaldbb 640 g-os témegu
graft sziikséges. Ezen oknal fogva feln6tt élédonorokbdl dltaldban jobb lebenyt hasznalunk fel az dtultetéshez felnétt
vagy nagyobb gyermek recipiens esetén [216].

Auxilidris mdjtranszplantdcié. Az auxiliaris szervétiltetés alapvetéen két esetben jelent alternativat. Az egyik az akut
majelégtelenség (ALF), amikor a parcidlis graftot a beteg maj tdmogatdsara transzplantaljuk, amig az visszanyeri
funkciojat [217]. Amikor a sajat majban helyredll a normdlis funkcio, a graftot eltavolitjuk és az immunszupp-
ressziot ledllitjuk. A masik eset azokat a betegeket érinti, akiknek valamely funkcionalis velesziiletett betegségiik
vagy anyagcsere-betegségik érinti a normalisan miikddé majat. Az eredeti mdj megtartasa mellett a parcidlis graft
beliltetése korrigalja az anyagcserezavart és elkeriilhet6vé teszi a teljes majatultetést [218]. A legjobb eredményeket
fiatal, féleg virusos vagy autoimmun-eredet(i akut méjelégtelenségben szenvedd betegeknél lehet elérni [219].
Rosszabbak az eredmények Budd-Chiari-szindromdaban és Wilson-kérban szenvedé betegeknél [220], az akut
hepatits-B pedig ellentmondasos indikécié a graft Ujrafert6z6désének kockazata miatt [221]. Az auxilidris majatiltetés
techikailag orthotopikusan vagy heterotopikusan végezheté.

Split mdjatiiltetés. Ez az eljaras a maj két részre torténé osztasat jelenti, és technikdja fliigg attdl, hogy kik a leendé
recipiensek. Ha a grafton egy felnétt és egy gyermek osztozik, a majat egy — a IV. szegmentumot is magaba foglalé -
kiterjesztett jobb lebenyre és egy —a ll. és ll. szegmentumbdl all6 — parcidlis bal (bal lateralis) graftra osztjuk [222-224].
Ha pedig két felnétt kdzott osztjuk meg a majat, akkor a két rész egy teljes jobb lebeny (V-VIII. szegmentum) és egy
teljes bal lebeny (I-1V. szegmentum). A legfébb meghatarozéja ennek a bal lebeny mérete, amelynek kérilbeliil 450 g
a tdmege, amit csak kisebb testtémeg (50-55 kg) betegekbe lehet betiltetni [225, 226].

Elédonoros mdijdtiiltetés. Gyermekrecipiensek esetében a megfelel® kisméret(i donorszerv hidny szamos alternativ
megoldashoz vezetett, amelyek egyike egy felnétt donorszerv Il. és lll. szegmentumanak (bal lateralis graft)
az atiiltetése [227]. Azsiai orszdgokban, ahol az elhunytakbdl térténé atiiltetések szama elenyészé [210], az élédonoros
majatiltetés terjedt el, és feIndttekbe élédonorokbdl leginkabb jobblebeny-graftokat tltetnek [228]. Tanaka igazolta,
hogy az eljaras a recipiensre és a donorra nézve is biztonsaggal elvégezheté [228]. Habar az él6donoros méjatil-
tetések szama jelentds az dzsiai orszagokban, az USA-ban és Nyugat-Eurépaban még kis szamban végzik, alig haladja
meg az 5%-ot [40].

Gyermekek esetében az él6donacié a vardlistan Iévék mortalitdsdnak csokkenését eredményezte. A sebészi
technika fejlédésével sok gyermek és serdiil6 kap felnétt ,splittelt” majgraftot, de ezt megneheziti az egyetlen kdzos
transzplantéciés lista, amely MELD-pontszadm alapu prioritasi sorrenddel makodik, és igy csak szelektalt betegcso-
portnak kedvez [229].

Feln6ttek esetén, az él6donacio soran altalaban a donor jobb lebenyét hasznaljuk fel, azaz a V-VIII. szegmenst. A jobb
hemihepatectomia aprélékos disszekcidt igényel, amely soran izoléljuk a jobb majartériat, jobb portalis vénat, a jobb
epevezetéket és a jobb vena hepaticat. A graft minimalis mérete legaldbb a recipiens testtémegének 0,8%-a kell, hogy
legyen [216]. A donor hepatectomidjanak technikai nehézségei mellett maganak a szervkivételnek a morbiditasa is
jelentés, ami a donorok 38%-at érinti, a mortalitasi ratat pedig korulbelil 0,18%-ra becsulik [3]. Ezen felll a szerv
beliltetése is kihivast jelent az anasztomdzisok mérete miatt, kiilondsen a 3-4 mm atmérdji artéria és epevezeték
miatt. Mindazondltal azeredmények, és jelenleg hasonlék az elhunyt donorokbdl szarmazé teljes graftok atiiltetésével
elért eredményekhez [3].

A donor hepatectomiaja morbiditasi és mortalitasi kockazattal jar [230]. Korllbellil a betegek egyharmadanal 1ép fel
valamilyen szévédmény, amelynek jelentds része I. és I. tipusu a Clavien-Dindo-klasszifikacié alapjan [231]. A biliris
fisztuldk a leggyakoribb szovédmények, de legtdbbszor konzervativan kezelheték. Néhany donor kérhazi vissazvételt
és ellatast igényel, és reoperacio valhat sziikségessé [230, 232].

A teljes szovédményarany, valamint a jobblebeny-donorok Clavien Il és llla szévédményeinek ardnya jelentésen
nagyobb, mint a ballebeny-donorok esetében. Tovdbbad a ballebeny-donorokndl a szérum-bilirubinszint és
prothrombinidé gyorsabb normalizal6odasét tapasztaljak [233]. Kardidlis (AMI) és trombembolias (PE) mortalitas miatt
kardioldgiai konzilium, sziv UH és trombophilia szlirése javasolt.
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Osszességében, annak ellenére, hogy a donormortalitas igen kicsi, az az elképzelés, miszerint egy egészséges ember
meghalhat szervatiiltetés kdvetkeztében, hatdrozottan befolyasolja a nyugati kulturdk gondolkodasat. Az Eurépai
Majatultetési Nyilvantartasbol (ELTR) szdrmazé adatok alapjan a haldlozas kockézata kortlbelil 0,18% (2. tablazat)
[3], bar a donorhaldl nem minden esetben keriil jelentésre [234].

2. tablazat: El6donoros majatiiltetés vs. elhunyt donoros majatiiltetés: szovédmények és mortalitas (1991-2009) -
European Liver Transplant Registry [40].

Elédonoros majatiiltetés
Osszes 3622
Feln&tt LDLT (%) 65%
Donor mortalitas 0,18%
5 éves grafttulélés 69%
Gyermek 78%
Felnétt 63%
Graftvesztés okai:
Technikai szovédmény 26%
Fert&zés 18%
Rejekcio 8%
Tumor rekurrencia 12%
Altalanos sz6védmények 20%
Nem tumoros betegség rekurrenciaja 4%

Graft- és betegtulélés Europdban

1988 6ta a majatultetés eredményei nagyon jok, és fokozatosan javult az utobbi években. Eurdpa nyilvantartast vezet
(ELTR), amely alapjan a transzplantacids aktivitast és az eredményeket folyamatosan monitorozzak [40]. Az indikaciok
nagy szama ezen jé eredményeknek a kdvetkezménye, és emiatt — habdr a transzplantécids aktivitas exponencidlisan
nétt — szervhiany all fenn, ami Uj mddszerek kifejlesztését teszi szilkségessé.

Jelenleg, kozel 100 000 transzplantacio utdn elmondhato, hogy az egyéves tulélés kdzel 90%-os, és az 6téves tulélés
koralbelll 70% [3]. A hosszu tavu tulélés legfontosabb meghatarozdja a HCV. A 3. tablazat mutatja a tulélést
a kilonboz6 indikaciokban. A transzplantélt betegek élettartama kivald, amit féleg a rekurrens betegségek — mint
példaul a HCV vagy a HCC [235] —, és azimmunszuppresszidval 0sszefliggé mellékhatasok el6fordulasa — mint példaul
a kezd6dé diabetes, krénikus veseelégtelenség, hyperlipidaemia, atherosclerosis vagy de novo rosszindulati daganat
— befolyasolnak [236]. Jelenleg, a legfontosabb célkitlizés, hogy csokkentslik ezeket a hosszu tavu problémakat
az immunszuppresszi6 modositdsaval, kilondsen, hogy egyelére nincsenek Uj, kisebb toxicitasu gyogyszerek
a palettan. Jelenleg a HCV uj, hatékony kezelési lehetsége azt jelenti, hogy 10 év tavlataban varhatéan csdkken
a HCV-vel 0sszefliggé szovédmények (cirrdzis, HCC stb.) miatt szilkségessé valo transzplantaciok szama [237].

3. tablazat: Majatultetés indikacio szerinti eredményei. (European Liver Transplant Registry 1998-2012) [40].

Majatiiltetés primer indikacidja Betegszam :::;Tg(:: :re;:l; tmsélég:(s% ) tﬁ-llglz‘slij/o)
Krénikus majbetegség 66 808 74 64
Alkoholos méjbetegség (ALD) 27,6 74 60
HCV cirrozis 18,9 65 53
HBV cirrdzis 72 75 69
HDV cirrézis 23 89 85
Primer biliaris cirrdzis (PBC) 7,5 80 72
Malignus daganat 15197 60 47
Hepatocellularis carcinoma (HCC) 86,5 63 49
Cholangiocellullaris carcinoma (CCC) 2,8 31 23
Metasztazisok 39 49 31
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R R T . Csoporton beliili 5 éves 10 éves
Majatiiltetés primer indikacidja Betegszam szazalékos arény talélés (%) | talélés (%)
Akut majelégtelenség (ALF) 7585 64 59
Metabolikus majbetegség 5699 79 71
Benignus daganatok 1317 83 76
Mditéti szovédmények

Habdr a majatiltetés utdni mutéti szovédmények szama jelentésen lecsokkent, tovébbra is jelentds szerepet jatszanak
a posztoperativ id6szakban, és meghatarozzak a prognézist nemcsak rovid, hanem hosszu tavon is.

Vascularis szévédmények

Artérids sz6v6dmények. Viszonylag alacsony az incidencidja (1-7%) az arteria hepatica trombdzisanak (HAT).
A leggyakoribb a graftdiszfunkcid, ami drdmaian megvaéltoztathatja a grafttulélést, akar 27,4% lehet az 5 éves
grafttulélés [238]. Az estek koriilbellil 50%-a reintervencidval vagy revaszkularizaciéval kezelhet6, mig a tobbi esetben
retranszplantaciéra van szilikség [239]. A legsulyosabb hosszutavu kovetkezmény az ischaemids bilidris 1ézidk (ITBL)
vagy ischaemias cholangiopathia (IC) el6forduldsa, ami az esetek tdbbégében retranszplantaciot igényel.

Vénds sz6védmények. AVCl-anasztomozis szintjében kialakuld sztendzis kbvetkeztében létrejovd kidramldsi zavar ritka,
de sulyos sz6védmény, incidencidja a 1-6%, és altaldban az anasztomozis teriiletén kialakulé initimahyperplasia vagy
fibrosis all a hatterében [240]. AVCl megdrzése (,piggy back” technikaval) drasztikusan csokkentette az anasztomozis
sztenotikus szovédményeinek elé6fordulasat [240]. Megoldasaban az endovascularis technikdk preferaltak [241].

A ,piggy back” technika alkalmazdsanak kezetén a majvénakkal készilt anasztomozis kidramlasi problémakat
okozott a posztoperativ id6szakban, a betegek legfeljebb 30%-anal fordult el6. Ez a szovédmény nagyon ritkava valt
a recipiens egybenyitott maj vénasszajadékai és a graft VCl-ja kozott készitett anasztomozisa altal [242].

A PVT el6forduldsa nem ritka (2,1-26%-o0s incidencidju) majatlltetésen atesett betegeknél [243].
Gyermektranszplantacional biliaris atresia esetében problémat okozhat az alapbetegségben el6forduld hypoplasia.
Mésrészt egy kordbbi parcidlis vagy teljes PVT esetén a majatiltetés bonyolultabb mutéti technikat kdvetelhet meg,
mit példdul portocavalis transzpoziciét, renoportalis anasztomozist, vagy multivisceralis transzplantaciot. Ezek
az eljarasok azonban nagyobb morbiditassal és mortalitassal jarnak [243]. Ezeknél a recipienseknél a retrombozis
aranya altaldban magasabb, akar a 13%-ot is elérheti, ezért naluk révid tavu antikoagulans-kezelés ajanlott [243].

Epeutakkal kapcsolatos sz6v6dmények

Epecsorgds. Az epeszivargas viszonylag ritka, megoldasa annak okatél fliggéen lehet ERCP és sphincterotomia,
esetenként atmeneti stent behelyezé, vagy mitétis. Az incidencidja korilbelil 5% [244]. A parcidlis graftok esetén
szarmazhat a reszekcios felszinrdl, ritkdn reoperaciora van sziikség [245].

Ischaemids epeliti kdrosodds (ITBL). Okai lehetnek: ABO-Osszeférhetetlenség, artérids trombdzis (HAT), ischaemia/
reperflzios karosodas stb. DCD donoroktdl szdrmazd maj atiltetése esetén ez az egyik leggyakoribb szovédmény,
amelyet a DCD-graftot kapo betegek 15-37%-anal irtak le [246]. Egy masik ok a PSC kiujulasa, el6fordulasa 20-30%
[247,157]. Megjelenését tekintve intrahepaticus stricturdk jellemezik, melyek elsédlegesen az 6sszedmléseket érintik,
ezaltal gyongyfuizérszerlien sztendzissal és dilatacidval jar a teljes epetraktusban. Az dltalanos tlinetek a makacs
viszketéssel jaréd cholestasis, majtalyogok és ismétlédé cholangitisek. Kezelése a retranszplantacio [248].

Anasztomozis-sziikiilet. Incidencidja 4-9% [249]. A nem anasztomozisos stenosissal ellentétben, az anasztomézis
sztklletének oka lehet sebésztechnikai (ami fibrosist vagy ischaemiat eredményez) vagy epecsorgas [250]. A legtobb
a majatlltetés utani elsé évben fordul eld, habar az incidencidja egy év utan is né [250]. Az elsédleges diagnosztikai
moddszer a magneses rezonancias kolangiografia (MVRCP), aminek szenzitivitdsa és specificitdsa kozel 90%-os [251],
de nincs terapias jelentésége. A hagyomanyos terdpia intervenciés (PTD) vagy endoszképos kezelést jelent (ERCP)
ballonos dilataciéval, valamint stentbedltetés, amelynek teljes sikerrataja 70-100%-os [249]. A PTD sikerardnya
az endoszkdépos kezelés sikertelensége vagy szovédményes hepatico-jejunostomia esetén 50-75%-os [252].
A minimal invaziv Uttal sikertelen esetekben hepatico-jejunostomiat kell végezni.
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A parcidlis graftokkal 6sszefiiggé szovédmények. A parcialis majgraftokkal az egyik legfébb probléma az anasztomdzis
szlkulete. Az egyik legfontosabb ehhez kotheté faktor az epecsorgas [253]. Az ezt kivélté folyamat nem ismert,
de feltételezhetéen az epe lokalis gyulladast kivalté hatdsa és/vagy a gyenge lokalis vaszkularizacio lehet az oka.
Vizsgalatok folynak arrél, hogy a vég a véghez anasztomozis mérete milyen 0sszefliggést mutat a stenosis eléfordu-
lasaval [254]. Az incidencia elérheti az 50%-ot (egyes recipienscsoportoknal kevesebb, mint 5%-rél szamoltak be), és
bar ez latszdlag nincs hatassal a hosszu tavu tulélésre, az életmindséget befolyasolja [249]. Az endoszkdpos kezelések
sikerességi ratdja statisztikailag kisebb (60-75%), mint a teljes majatiiltetés utani anasztomdzis-stenosis esetén [255].
Az intervencios radioldgia fontos szerepet jatszik a terdpidban (tagitas és/vagy stent-beultetés). A betegek korilbelil
50%-4t reoperalni kell, ami hepatico-jejunostomiat jelent [245].

Ajanlas66
Ha lehetséges, majatiiltetés soran javasolt a vena cava inferior megtartasa ,piggy-back” technikaval. Ennek
a technikanak az alkalmazasa nagyobb hemodinamikai stabilitassal jar a miitét alatt. (Grade lI-3)

Ajanlas67
A dominé-transzplantacié a donor familiaris amiloid polineuropatidja esetén alkalmazhato, ha a recipiens
idésebb, mint 55 év - annak érdekében, hogy csokkentsiik a betegség kitjulasanak kockazatat. (Grade II-3)

Ajanlas68

Auxiliaris majtranszplantacio alkalmazhaté akut majelégtelenségben és normalis majat érint6 funkcionalis,
velesziiletett vagy metabolikus rendellenességben. Ennek a tipusu atiiltetésnek az eldnye az, hogy
a beiiltetett majgraft eltavolithato, amint a nativ maj funkcidja helyreall és igy azimmunszuppressziv kezelés
elhagyhatoéva valik. (Grade 1I-3)

Ajanlas69

A gyermek majtranszplantacio esetében az alacsony szamu donorszerv miatt a,,split” majtranszplantacio egy
hasznalhat6 eljaras, ha a majgraft térfogata elégséges. Ebben az esetben a gyermekrecipiens ll-es és lll-as
szegmentumot tartalmazé parcialis majgraftot kap. (Grade II-2)

Ajanlas70

Feln6tt majatiiltetés soran is hasznalhaté ,split” technika a donorhiany miatt, de a bal lebenyt kapo
recipienseknek alacsony sulyanak kell lenniiik. A bal lebeny beiiltetésének eredményei szerényebbek. (Grade
11-2)

Ajanlas71
A donorhiany miatt felnétt él6donoros majatiiltetés is ajanlhaté abban az esetben, ha van donor és a graft
becsiilt tomege a recipiens testtomegének legalabb 0,8%-a. (Grade IlI)

Ajanlas72
Az arteria hepatica tromboézisanak megel6zésére kell torekedni majatiiltetés soran és azt kovetden is. Ennek
a szovodmeénynek a kialakuldsa esetén 50%-ban retranszplantacio sziikséges. (Grade Ill)

Ajanlas73

A transzplantacio elott kialakult vena portae tromboézis nem jelent abszolut kontraindikaciot. Kiterjedt
trombozis esetén a nem-anatomiai revaszkularizacios eljarasok (mint példaul renoportalis anasztomozis)
alkalmazhatok. (Grade lI-3)

Ajanlas74

Ha transzplantacié utan epetiti anasztomozis-elégtelenség miatt epecsorgas észlelhet6, mértékétol fliggéen
priméren ERCP és sphincterotomia is ajanlhato. Ha az epecsorgas perzisztal, atmeneti epeuti stent beiiltetése
is alkalmazhat¢, sziikség esetén azonban reoperacio sziikséges. (Grade lI-3)
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Ajanlas75
A csokkent véralvadasi képességii betegeknél 48 6ran keresztiil sebészi tamponalas alkalmazhaté. (Grade Ill)

Ajanlas76
Az ischaemias cholangiopatia elérehaladott eseteiben a végsé kezelési megoldas a retranszplantacié. (Grade II-3)

Ajanlas77
Az intervencios radiolégiai vagy endoscopos kezelés ellenére sem javuld epediti sziikiilet esetén hepatico-
jejunostomia készitése javasolt. (Grade II-3)

Ajanlas78

Parcialis graftokban kialakult epetti anasztomoézis sziikiilet vagy elégtelenség esetén az intervencios
radioldgia fontos szerepet jatszik (tagitas, stent-beiiltetés), de 50%-ban a betegek hepatico-jejunostomiara
szorulnak. (Grade Ill)

Retranszplantdcio

Graftvesztés majétliltetés utdn a felndttek 7-10%-anal eléfordul [256], ekkor a mdj retranszplantdcidja nyujtja
az egyetlen terapias lehetéséget [257]. A f6bb okokat korai (majartéria-trombozis vagy elsédleges graftelégtelenség)
és késéi (ischaemias cholangiopathia (IC), krénikus kilokédés vagy elsédleges majbetegség eléforduldsa) csoportba
oszthatjuk. A retranszplantacié idozitése kulcsfontossagu a beteg és a graft tulélése szempontjabdl. A 30 napnal
rovidebb retranszplantacios iddintervallum kisebb betegtulélési ardnnyal bir a késdi retranszplantacidhoz képest
[258]. A retranszplantdcié magas morbiditast és mortalitast jelent az elsé majtranszplantacidhoz képest, statisz-
tikailag szerényebb tuléléssel [256]. Retranszplantaciot kdvetéen az egyéves tulélés 61%, az 6téves 53,7%, a tizéves
pedig 50,1%. Ezek a jelent6sen kisebbek, mint az elsé méjatiiltetés utan, ahol ugyanolyan idészakokra nézve: 82,3%,
72,1% és 66,9%. Néhany kdzpontban a betegek hdromszor, négyszer vagy tobbszor is kaphatnak szervet.

Jelenleg a t6bbszorods elektiv retranszplantacio ritka, és az még mindig egy nyitott kérdés, hogy az elektiv retransz-
plantdcié indikaciéi megegyezzenek-e a krénikus méjbetegségnél meghatarozottakkal.

A retranszplantdcid ideje

Nincsen megegyezés arra vonatkozéan, hogy melyek azok a specifikus retranszplantaciés tulélési mutatok, amelyek
alatt a retranszplantaciot nem szabad elvégezni. Csak a szervallokaciohoz alkalmazott MELD pontrendszer képes
objektiven stratifikdlni a retranszplantacidra alkalmas betegeket a betegséguk sulyossaganak tiikrében.

25 feletti MELD-pontszamu retranszplantalt betegnél a révid tavua tulélés 60% alatti [259]. Minden betegcsoportnal
né a mortalitds a MELD-pontszdm egyidejli emelkedésével, a 30 pont feletti betegek tulélési ratdja 20-40% kozotti.
Bizonyos valogatott betegcsoportokban aretranszplantacid a primer transzplantadciéhozhasonlé tulélést eredményez,
de 6sszességében ez a kisebb MELD-pontszamd, jobb allapotu recipiensek esetében sikeresebb kimenetel(.

A graft min6sége altaldban az egyik legfontosabb paraméter a transzplantacio, kiilondsen a retranszplantacié soran.
Tobb vizsgélatra lenne sziikség, hogy pontosabban tudjuk definialni a paramétereket, de azidésebb donor és a hosszu
hideg ischaemias id6 (CIT > 8 éra) kritikus kockazati tényezéknek tlinnek.

Eddig ugy Vvéltiik, hogy a HCV a nagyobb mortalitas fiiggetlen kockazati tényezéje. Mindazonaltal, szamos vizsgalat
eredménye arra utal, hogy elfogadhat¢ tulélés érhetd el retranszplantaciot kdvetden, és nincsen jelentés kilonbség
a tulélést illetéen HCV-pozitiv, kriptogén, cholestaticus vagy alkoholos méjbetegségben szenvedé betegeknél,
hasonlé életkor és MELD-pontszam esetén [260-262].

A recipiens kivalasztasa soran sokkal inkdbb a betegség sulyossagat, az els6 majliltetés 6ta eltelt id6t, valamint a graft
mindségét kell figyelembe venni, és kevésbé a retranszplantéacié okat.

Ajanlas79
A retranszplantacié kimenetele rosszabb, mint az els6 transzplantaciéé, de - amennyiben a beteg alkalmas
ra - akut vagy kronikus graftelégtelenség esetén el kell végezni. (Grade 1I-2)

Ajanlas80
Aretranszplantaciora szoruld betegnek ugyantigy majtranszplantacios kivizsgalason kell atesnie, mint az els6
transzplantacio el6tt. (Grade lll)
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Ajanlas81
A HCV rekurrencia nem retranszplantacios kontraindikacio. (Grade II-3)

Immunszuppresszio

Standard terdpia

A maj kivaltsagos szervnek minésiil azimmunoldégiai kdlcsonhatasok terén. A sulyos akut kilokédési epizédok spontan
megszlinését irtak le a recipienseknél, és ez megvaltoztatta azon klinikai célokat, hogy ezentul nem az akut kilokédés
teljes visszaszoritasara alkalmazzak azimmunszuppressziét, hanem arra, hogy csékkentsék azimmunszuppressziéval
0sszefliggé mellékhatasokat, kiléndsen a vesetoxicitast. Ezért a klinikusok szdméra a legfontosabb szempont
a betegek hosszu tavu eredményei, mivel az immunszuppressziv terdpia hosszu tavu direkt és indirekt mellékhatasai
a legfébb okai a morbiditasnak és mortalitdsnak. Uj immunszuppressziv protokollok léteznek kiilénbézé hatasme-
chanizmusu hatéanyagok kombindciéjaval, ami azonban nem vezetett kisebb immunolégiai hatdshoz az egyes
hatéanyagok dézisanak csokkentésével sem. Tovabba, uj, igéretes eredményeket mutaté hatéanyagok keriilnek
a klinikai gyakorlatba.

Majatiltetés utén a kalcineurin inhibitorok (CNI-k) az elsédlegesen valasztott immunszuppresszansok Eurépaban
és az USA-ban egyarant. A majatiltetésen dtesett betegek kdzel 97%-a lett a korhazbdl elbocsatva CNI-terapidval
[263]. Mind a ciklosporin (CsA), mind pedig a takrolimusz (Tac) kétédik citoplazmatikus receptorokhoz (a ciklosporin
a ciklofillinhez, a takrolimusz pedig az FK-kot6 fehérje 12-h6z). Az igy létrejott komplexek inaktivaljak a kalcineurint,
amely egy kulcsfontossagu enzim a T-sejt-receptor jeldtvitelben, ezdltal gatolva a T-sejtek IL-termelését.

A CNI-k koziil a takrolimusz a valasztott hatéanyag a méjatultetésen dtesett betegek 90%-3anal, és 1998 6ta napjainkig
jelentésen nétt az alkalmazasa.

A két CNI hatéanyag 6sszehasonlitaséarol a legjobb bizonyitékkokat egy metaanalizisbdl nyerték [264,265], amely
3813 beteg adatait dolgozta fel, és az eredmény azt mutatja, hogy a takrolimusszal elért immunszuppresszi,
transzplantdcié utdn 1 és 3 év eltelével csdkkenti a mortalitast, a graftvesztést, csdkkenti a kilokédést és a szteroid-
rezisztens kilokédést is.

A takrolimusz moédositott (nyujtott) hatéanyag-leadasu gyogyszerformaja elésegiti a napi egyszeri adagolast, hasonld
hatdsossédggal és biztonsadgossaggal, mint ami a napi kétszeri adagoldsu gydgyszerforma esetén figyelheté meg [266,
267]. Ez a gydégyszerforma ugy tlnik, pozitivan hat az immunszuppressziv terdpia adherenciajara is [268].
Majatiltetések soran az azatioprin (AZA) és mikofenolat-mofetil (MMF) antimetabolitot alkalmazzak. Az azatioprin
a 6-merkaptopurin prodrug-ja, ami gatolja az inozin-monofoszfat-dehidrogenazt (IMPDH), és csokkenti
a purinszintézist. Ezaltal befolyasolja a T- és B-limfocitak proliferaciéjat [269]. A mikofenolsav a mikofenolat-mofetil
aktiv metabolitja, és egy szelektiv, nem kompetitiv inhibitora az IMPDH-nak. Terdpids jelentésége és kilokédést
megel6z6 hatdsa is van CNI-vel egyiitt adva [270].

Ezen hatéanyagok alkalmazésa folyamatosan nétt az elmult két évtized soran amiatt, hogy csdkkentsék a CNI dozisat
a mellékhatasok (mint a vesetoxicitds) minimalizalasa érdekében. Kifejlesztése 6ta, a mikofenolat-mofetil fokozatosan
a leginkabb alkalmazott antimetabolit hatéanyagga valt, atvéve az AZA helyét. Habar az akut kilokédés terén
a mikofenolat-mofetil-nek az AZA-val szembeni jelent6s elényére vonatkozé bizonyitékok igen szegényesek.
Mindossze két randomizélt, kontrollalt vizsgalat sordn hasonlitottdk 6ssze kdzvetlenil a mikofenolat-mofetilt és
az AZA-t [270, 271], egyetlen frissitéssel [272], és nem talaltak kiilonbséget a két hatdéanyag kozott a beteg-, valamint
grafttalélés szempontjabol [270].

A mikofenolat-natrium enteroszolvens (gasztrorezisztens) gyégyszerformdja (EC-MPS) azért lett kifejlesztve, hogy
csOkkentsék a gasztrointesztindlis mellékhatasokat azéltal, hogy késleltetik a mikofenolsav (MPA, a mikofenolat-
mofetil aktiv metabolitjdnak) felszabaduldsat, ameddig el nem éri a vékonybelet. Bioekvivalencidt mutattak ki
veseatlltetés kapcsan mind egy farmakokinetikai vizsgalattal [273-275], mind pedig egy RCT-vel [276]. Majatliltetés
esetén is alkalmazhat6 az EC-MPS [277-279].

A szirolimusz (SRL) és az everolimusz (EVR) a rapamicin emlésokben taldlhatd célpontjanak (mammalian target
of rapamycin, mTOR) a gatléja. Immunszuppressziv aktivitdsuk az IL-2 és IL-15 gatlasén alapul, ami gétolja a T- és
B-limfocitak proliferacidjanak indukciojat.

Az SRL-t el6szor vesedtiiltetések kapcsan engedélyezték. Habar majatiiltetés alkalmaval alkalmazasara ,black
box” figyelmeztetést kapott, miutan két multicentrikus vizsgalat (Wyeth 211 és 220) soran megallapitottak, hogy
az SRL Osszefliggésbe hozhato a korai méjartérids trombozis el6forduldsi gyakorisdganak névekedésével, valamint
kifejezett mortalitassal és majatiiltetést kbvetd graftvesztéssel. Azonban 2000 6ta szamos vizsgalatot végeztek de
novo mTOR-gatlé alkalmazasaval majatiltetést kdvetden, és ezek a kontrollcsoporthoz képest csokkent vagy hasonlé
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incidencidju majartérids trombozist irtak le az SRL-kezelésben részesiilé betegeknél [279-281]. Az SRL tehat igéretes
alternativa, amely ekvivalens lehet a CNI-vel a graftkilok6dés megel6zésében. Az SRL mellékhatdsai kdzé tartozik
a dozisfiggd hyperlipidaemia, thrombocytopenia, anaemia, leukopenia, azonban neurotoxicitas, nefrotoxicits és
diabetogenesis nélkdl, viszont van sebgydgyuldst érinté mellékhatésa [282]. Tovabbi vizsgélatok sziikségesek ahhoz,
hogy értékeljék az SRL-t mint majatiltetés utani elsédlegesen valasztandd immunszuppresszanst, akar monotera-
piaként, akdr mas hatéanyagokkal egyitt adva.

Az indukcios hatdanyagok fokozatos és allandé novekedése tapasztalhato. Ennek célja, hogy csokkentsék
azimmunszuppressziéval jaré toxicitast, a CNI-k, valamint a szteroidok alkalmazasanak minimalizaldsval. Az indukciés
hatéanyagok kozil az IL-2 receptor (CD25) monoklondlis antitestje (baziliximab) a leggyakrabban alkalmazott
hatéanyag. A baziliximab egy egér/human kiméra monoklonalis antitest (IgG1X) mely kdzvetleniil a T-lymphocytak
membranjan antigéningerre megjelené interleukin-2 receptor a-lanca (CD25 antigén) ellen irdnyul. A daclizumabot
csokkent kereslet miatt nemrég kivontdk a kereskedelmi forgalombdol.

A baziliximab torzskdnyvezéséhez végzett vizsgalat szubanalizisének alkalmaval nem taldltak kiilonbséget
a mortalitas, az akut kilokédés és a graftvesztés tekintetében a baziliximabbal (52,8%) és a placebdval (44,1%) kezelt
betegeknél (mindkét csoportban ciklosporinnal és szteroidokkal egyiitt adva). Amikor a HCV-negativ betegeket
kilon értékelték, a baziliximab-kezelésben részesiilé betegeknél az akut kilokédés jelentésen kisebb el&forduldsi
gyakorisagat mutattdk 6 honap elteltével a placebdhoz képest [283].

Ezeket az adatokat 18 vizsgalatot feldolgozé szakirodalmi 6sszefoglalé is alatdmasztotta, kimutatva, hogy azoknal
a majatlltetésen atesett betegeknél, akik IL-2R-antagonistdkat kapnak, az els6 évben vagy késébb kisebb
albumin-kreatinin aranyt, valamint kevesebb szteroidfiiggd akut kilokédést, kevesebb vesekarosodast, és kevesebb
poszttranszplantaciés diabetes mellitust tapasztaltak. Nem volt kiilonbség a beteg- és grafttulélés terén [284]. Ezeket
a hatéanyagokat mindig CNI-vel kombinacidban kell alkalmazni az akut kilokédés nagy incidencidjanak elkerilése
érdekében, ahogy erre néhany vizsgalat ra is vilagit [285, 286].

A masik indukcids hatéanyagcsoportot az anti-timocita (ATG) és anti-limfocita (ALG) poliklondlis antitestek képviselik.
Ezek a heteroldg készitmények human T-sejt ellenes — nyul vagy 16 eredet( - antitesteket tartalmazoé infuziok. Két
retrospektiv vizsgalat [287, 288] eredményei szerint, az ATG-t és standard doézisban CNI-t tartalmazé kombinaciéval
végzett hdromnapos indukcié jobb vesefunkcioval tarsult, de nem mutatott kilonbséget a poszttranszplantacids
tulélés terén. Az egyik vizsgalatban [288] az albumin-kreatinin ardny az ATG-csoportban volt kisebb.
2000.és2010.kozdtt az FDA (azEgyesiilt Allamok Gyogyszer-és Elelmiszeriigyi Hivatala, Food and Drug Administration)
szdmos CNI-generikumot (CsA-t és Tac-t egyardnt) és anitmetabolitot (MMF-et és AZA-t is) engedélyezett.
A vitathatatlan gazdasagi elénydk ellenére, amelyet a generikus gyogyszerek jelentenek, alkalmazasuk a klinikai
gyakorlatban még mindig aggélyokat vet fel [289-291].

A transzplantaciés kozosség éltaldnos egyetértése az, hogy az immnszuppressziv gydgyszerek szlk terapids indexd
gyogyszereknek szamitanak, a generikumok engedélyezésekor pedig eltéré standardokat kell alkalmazni [292].

A transzplantaciés kozosségben a jelenlegi vélemény az, hogy a generikus immunszuppressziv gyogyszerek
biztonsagosak az originalis gyogyszerekkel 6sszevetve, mégis sziikséges az el6vigydzatossag [293]. Nem szabad
figyelmen kivil hagyni, hogy az egyes generikumok kdzétt nincsen bizonyitott bioekvivalencia, valamint, hogy
szigoru gyogyszerszint-monitorozds sziikséges a kezdeti atallasi szakasz sordn [294]. A generikus immunszupp-
resszansok valodi hatasanak értékeléséhez tovabbi vizsgalatok sziikségesek.

Ajanlas82

A CNI-alapu immunszuppresszié még mindig a majtranszplantaciéos immunszupressziv kezelés sarokkdve.
A TAC jobb beteg és grafttulélést biztosit, mint a CyA, beleértve a HCV-s betegeket is, hasznalata erésen
javasolt. (Grade I)

Ajanlas83
A mai napig nincs bizonyiték arra, hogy az MMF és CNI kombinacio jobb graft vagy betegtulélést biztosit, mint
a CNI és szteroidok vagy AZA, ezért utobbiak is alkalmazhatok. (Grade )

Ajanlasg84

Az indukcids kezelés biztonsagos, ha egyiitt hasznaljak CNI-vel, amely lehetévé teszi a CNI dézisanak
csokkentését, kiilondsen a mar transzplantacio eldtt veseelégtelen betegek esetében, ezért alkalmazasuk
ebben az esetben ajanlhaté. (Grade I)
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Specifikus recipienscsoportok kezelési rendje (veseelégtelenségben szenveds, HCV-pozitiv, fertézés kockdzatdnak,
metabolikus szindréma kockdzatdnak kitett, de novo tumoros betegek stb.)

Immunszuppresszié vesekdrosoddsban szenvedé betegeknél

Kronikus vesekarosodas (GFR < 29 ml/perc/1,73 m?) vagy végstadiumu vesebetegség (ESDR) a majatiiltetésen atesett
recipiensek korilbellil 18%-anal fordul el a transzplantaciot kbvetd 5 év elteltével [295]. A nefrotoxicitas legfontosabb
kockazati tényezéje a kalcineurin inhibitorok (CNI-k) alkalmazasa. A CNI altal indukalt nefrotoxicitas egyik tényezéje
a reverzibilis rendlis vasoconstrictio. A folyamat végén tubulointerstitialis kronikus fibrozis is kialakulhat, ami visszaf-
ordithatatlan elvaltozast jelent [296].

Vesekarosodasban szenvedd betegeknél azindukcids hatéanyagok, kiilondsen az IL-2R-antitest adhato, késleltetetten
aalkalmazott CNI-kkel [297-299].

Harom multicentrikus RCT [297-299] vizsgalta majatiltetést kdvetéen a vesekdrosodasban szenvedd betegek
IL-2R-antitestek, valamint a csokkentett dézisu CNI-kezelés hatadsat. Ezekben a vizsgélatokban az IL-2R-antitesteket
mikofenolat-mofetillel egyitt adtdk, majd ezt kdvetéen késleltetve adtak standard doézisu [299] vagy csokkentett
dézisu takrolimuszt [298]. Azok a betegek, akik az IL-2R-antitest-kezelésben részesiiltek késleltetett és kis ddzisu takroli-
musszal, mikofenolat-mofetillel és szeroidokkal, az egyik vizsgélatban jelentés mértékben megérizték a GFR-értékiiket
[298], egy masik vizsgalatban a GFR-érték jelentds javulasat tapasztaltdk az elsé és a hatodik hdnapban majatiltetést
kovetéen a kontrollcsoporthoz képest [299]. Ezzel ellentétben, egy nyilt elrendezés(i, randomizalt, multicentrikus
vizsgalat nem mutatott semmilyen elényt a vesefunkcio terén - itt az immunszuppresszids protokoll daclizumab-
indukcio és késleltetett takrolimusz-kezelés volt [297].

A mikofenolat-mofetil egyitt adasa kisebb CNI-dézissal (legaldbb 50%) vagy a CNI elhagyasa a vesefunkcié
jelentds javuldsaval tarsul, és a biopszidval igazolt akut kilokédés kis kockazatdval jar [300-305]. Annak ellenére,
hogy a mikofenolat-mofetil addsanak és a CNI elhagyasanak kombinacidja [306-310] a betegek kdzel 60-80%-anal
a vesefunkcié javulasat eredményezte, ez a terdpia 6sszefliggést mutat az akut kilokédés kockazatanak szignifikans
noévekedésével (3-30%) [311], ami tul magas a jelenlegi standardok fényében.

Harom vizsgalat értékelte az AZA szerepét a CNI dézisdnak csokkentésével, illetve teljes elhagyasaval jaro terapidban
[312-314], és javulast tapasztaltak a vesem(ikodés terén, de egyes esetekben ez ismét novelte a kilokédés kockazatat
[314]. A vesem(ikodés tekintetében eddig egyetlen RCT-t sem végeztek a mikofenolat-mofetil és az AZA kdzvetlen
osszehasonlitasaval [315].

A szirolimuszt (SRL) vesekdrosodasban szenved6 majrecipienseknél alkalmazzak, hogy csdkkentsék a CNI dézisat,
vagy ledllitsdk a CNI-kezelést. Azonban az mTOR-gatlok szerepe CNI indukélta vesekdrosodasban ellentmondasos.
Egy metaanalizis sordn, amely 11 vizsgélatot foglalt magéba (kdztiik harom RCT-t), az SRL nem mutatott 6sszefliggést
avesefunkciojavulasaval egy év elteltével, de a fert6zések, bérkilitések, szajlregifekélyek és a terapia abbahagyasanak
mutatdiban statisztikailag szignifikans novekedés volt megfigyelhet6 [316].

Egy nagy volumen(, prospektiv, nyilt, randomizalt vizsgalat sordn a CNI-rél a vesefunkcié megdvasa érdekében
toérténd konverziét értékelték SRL-alapt immunszuppressziéra majatiiltetésen atesett betegeknél. Osszességében
607 beteget randomizéltak kozvetlendl (24 éran belil) a szervatiiltetés utan, akiket a CNI-rél késébb SRL-kezelésre
allitottak at (n=393), vagy folytattak veliik a CNI-kezelést 6 évig (n=214). A kiindulasi dllapot alapjan korrigalt Cockcroft—
Gault-féle GFR-érték atlaganak valtozasat tekintve a 12. hdnapban nem volt jelentds kiilonbség a két csoport kozott
[317]. Egy masik prospektiv, nyilt elrendezés(i, multicentrikus vizsgalat sordn a betegeket 4-12 héttel a szervat-
Ultetés utan SRL és mikofenolat-mofetil kombinaciéval (n=148), illetve CNI és mikofenolat-mofetil kombinaciéval
kezelt (n=145) csoportba randomizaltdk. Az SRL plusz mikofenolat-mofetil-alapi immunszuppressziv kezelés soran
a vesefunkcié (GFR-érték) jelentsen jobb szazalékos javulasat tapasztaltak a kiindulasi értékhez képest, mint a CNI és
mikofenolat-mofetil kombinaciéval [318].

Az EVR adasa plusz a CNI-ddzis csokkentése vagy teljes elhagydsa kombinacidjabdl szarmazé adatok biztatok, de nem
teljesen meggyd6zok.

Az EVR adasat és a CNI-kezelés leallitasat tartalmazo immunszuppressziv protokoll alkalmazasa vesefunkcios értékek
kezdeti javulasaval jart, a kilokédés kockazatanak novekedése nélkil [319]. Azonban egy prospektiv, randomizalt,
multicentrikus vizsgdlatban a kreatinin-clearance induldstol vizsgalt dtlagos valtozasa 6 honap elteltével hasonlé volt
az EVR mellett CNI-t csokkentett dézisban vagy egyaltaldn nem kapd csoportokban, mint az olyan betegeknél, akik
a CNI standard dozisat kaptak [320].

Tovébbi RCT-k megerdsitették, hogy a korai, EVR-alapi, CNI-mentes immunszuppressziv kezelés alkalmazhato
majatiltetést kovetden, és a betegek szamdra a vesefunkcio tartos megérzésének eldnyét jelenti, szemben azokkal
a betegekkel, akik legaldbb 3 évig részesiilnek CNI-kezelésben [321, 322]. Egy 24 hénapos prospektiv, randomizalt,
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multicentrikus, nyilt elrendezés( vizsgalatban a becsiilt GFR-érték korrigalt véltozasa a randomizaciétol a 24. hdnapig
kedvezébb volt EVR és csokkentett dozisu takrolimusz egylittes addsa mellett, mint a takrolimuszt kapé kontroll-
csoportban (p < 0,001). Azonban a takrolimusz-kezelést elhagyd csoportban a randomizaldst id6 el6tt leallitottdk,
a jelentésen nagyobb ardnyu, biopszidval igazolt akut kilokédés miatt [323, 324].

Ajanlas85

IL-2R antitestek egyiittes alkalmazasa késleltetett és alacsony d6zisu TAC plusz MMF és szteroid kombinacioval
biztonsagos és jelentdsen javitja a vesefunkciot majatiiltetés utan, vesekarosodasban alkalmazasuk javasolt.
(Gradel)

Ajanlas86
MMF monoterapia nem alkalmazhaté az akut cellularis rejekcié szignifikansan magas elé6fordulasa miatt.
(Grade)

Ajanlas87
Az MMF kombinaciéja legalabb 50%-ban redukalt CNI-vel jelentds javulast jelent a vesefunkcié vonatko-
zasaban, alacsony akut rejekciés kockazattal, megfontoltan alkalmazhaté. (Grade I)

Ajanlas88

A SRL-ra torténé konverzié biztonsagos és megfelel6 immunszuppressziot biztosit magasabb rejekcios
eléfordulasi arany, graftvesztés vagy fert6zés veszélye nélkiil majtranszplantaltakban, ezért javasolhato.
(Gradel)

Ajanlas89

A korai EVR-alapu CNI-mentes immunszuppresszio ugy tiinik, hogy javitja a vesefunkciot majtranszplantacio
utan, ez azonban az akut rejekciéo megnovekedett el6fordulasi gyakorisagaért is felel6s lehet, melyet alkalma-
zasakor figyelembe kell venni. (Grade I)

HCV-ben szenvedé mdjtranszplantdlt betegek immunszuppresszidja

A transzplantacio idején virémas recipiensnél az atiiltetést kdvetd immunszuppresszié befolyasolhatja a kitjulas
sulyossagat [328]. HCV-ben szenved6 mdjatiiltetésen atesett betegek immunszuppresszidja az immunrendszer
elnyomasa és az optimalis virusgazda-immunvalasz kézétt egyensulyozik.

Az akut rejekcio kezelésére hasznalt nagy intenzitasu kezelés kovetkeztében a HCV rekurrencidja fulminansabb lehet
[329, 330]. A HCV rekurrenciat negativan befolydsolhatja a szteroid dézisanak gyors csokkentése [331, 332, 333, 334].
A HCV-fert6zések kezelésére hasznalt, kdzel 100%-os hatékonysdgu IFN-mentes protokollok alkalmazasa esetén
sziikségtelen immunszuppressziv terdpia individualizalasa. A HCV-kezelésre vonatkozdan nincsenek kiilon iranyelvek
a majtranszplantaltakra. A kezelési sémakrdl a beteg genotipusa, a cirrézis jelenléte, a cirrézis dekompenzacidja,
a kezelési el6zmények, a tarsbetegségek és a vesem(ikodési zavarok alapjan kell dénteni, de az immunszuppresszés
és az antiviralis készitmény kozotti gyogyszerinterakcidra nagy figyelmet kell forditani. [335, 336, 337, 338, 339, 340,
341,342]

A kalcineurin-inhibitorok (CNI), a takrolimusz (TAC) és a ciklosporin A (CsA), a transzplantalt betegek immunszupp-
(G/P és SOF/VEL) biztonsagossagat anélkiil, hogy a legtdbb immunszuppressziv gydgyszer dézisdnak modositasara
sziikség lett volna [343, 344]. Egy retrospektiv vizsgalat megallapitotta, hogy a HCV sofosbuvir-alapu kezelés
a CNI szintjének csokkenéséhez vezetett, de ez nem tette sziikségessé TAC dézismodositasat és nem befolyasolta
a kilokédési ratat [345].

Immunszuppresszié HCC-ben szenvedd betegeknél

Az immunszuppresszid kozponti szerepet jatszik a majatultetést kdvetd rosszindulatu daganatok kialakulasanak
fokozott kockazatdban, beleértve a hepatocellularis carcinoma (HCC) kiujulasat is.

In vitro vizsgalatok és allatmodellek azt mutattak, hogy a CNI-k ddzisfliggéen novelik a TGF-béta termelését, ezzel
elésegitve a tumorsejtek invazivva valasat és apoptoézissal szembeni rezisztencidjat. In vitro adatok tovabba azt is
megmutattak, hogy a CsA képes el6idézni egy invaziv fenotipust az adenocarcinoma-sejtekben TGF-béta éltal medialt
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mechanizmussal [346]. Rdadasul a HCC-ben szenvedd patkdnyoknal 6sszefliggést irtak le a CsA-kezelés és a rovidebb
tulélés, illetve a tobb metasztazis kozott [347].

Retrospektiv vizsgdlatok sordn doézisfliggd kapcsolatot irtak le a CNI-k és a HCC kidjuldsa kozott majatiltetés utan
[348, 349].

Amikor HCC kapcsan hasonlitjdk 6ssze a CsA-t takrolimusszal, a rekurrencidra vonatkozé adatok nem egyértelmuek,
és retrospektiv vizsgalaton alapulnak. Létezik néhany bizonyiték arra vonatkozdan, hogy a CsA Osszefliggésben
all a megndvekedett 5 éves betegségmentes tuléléssel [350] és a csokkend rekurrencia ardnydval [351], de ezeket
az adatokat késébbi vizsgalatokkal nem tdmasztottdk ald [348].

Azimmunszuppresziénak a HCC kitjuldsaban betoltott szerepét értékeld vizsgalatok sordn a mikofenolat-mofetil nem
mutatott ilyen hatast [348, 351]. Az AZA HCC-kiujulasra gyakorolt hatdsarol nem all rendelkezésre adat majatiltetés
utan.

Az mTOR-gatlok majatiltetés kapcsan potencialisan daganatellenes hatasuak. Ez a daganatéssejt onmegujitasara,
a tulajdonsagok miatt az mTOR-gatlok lehetnek a valasztandd immunszuppresszansok a HCC miatt transzplantalt
betegeknél. Szdmos vizsgélatot végeztek arra vonatkozéan, hogy teszteljék, milyen hatdssal van az SRL a HCC
rekurrenciajara és a betegek tulélésre méjatiltetés utan, azonban RCT-eredményeket nem publikaltak. Ugyanakkor
alegtdbbilyen vizsgélat az SRL alkalmazasanak elényds hatasat mutatta, az elérheté bizonyitékok klinikai jelentéseken
és retrospektiv vizsgéalatokon alapulnak.

Két metaanalizis [352, 353] soran alacsonyabb HCC-kiujulast és kisebb 6sszmortalitast mutatott ki SRL-szal kezelt
betegeknél.

Az egyetlen prospektiv, multicentrikus, randomizalt, nyilt vizsgélatbdl (SILVER vizsgélat) szdrmaz6 eredmények azt
mutattdk, hogy az SRL javitja a kiGjuldsmentes tulélést és a teljes tulélést az elsé 3-5 évben a mildnoi kritériumok
alapjan kis kockazatu HCC-s betegeknél [354, 355].

Tekintve, hogy EVR-szal nem végeztek randomizalt, kontrollos vizsgalatot, csak feltételezhetjik a protektiv hatdsat
a HCC kiujuldsara. 1. és I/I. fazisu klinikai vizsgélatokbdl szdrmazé adatok arra utalnak, hogy az EVR-monoterapia
stabilizélhatja az elérehaladott HCC progresszidjat [356, 357].

Ajanlas9o0

Bar bizonyitott, hogy a SRL nem javitja a rekurrenciamentes tulélést 5 éven tul, az is bizonyitott, hogy hasznos
a transzplantaciot koveté 3-5 éven beliil a Milanoéi kritériumokat teljesité HCC-s betegek korében, ezért
hasznalata javasolhaté. (Grade I)

De novo tumorral rendelkezé betegek immunszuppressziéja

A de novo rosszindulatu tumorok kockdzata ugyanugy mérlegelendd a klinikai gyakorlat soran TAC vagy CsA-alapu
immunszuppressziv kezelés mellett. Egy egycentrumos vizsgalat eredményei mutattdk, hogy a CsA-val kezelt
betegeknél nétt a rosszindulatd tumorok kialakuldsdnak kockazata a takrolimusszal kezelt betegekhez képest
[358]. Azonban a CsA-csoportban tapasztalt kisebb kilokédési arany nagyobb immunszuppressziv hatast jelenthet
ebben a betegcsoportoban. A malignancia CNI-vel 6sszefliggd kockdzata a klinikai gyakorlatban feltehetéen inkabb
az alkalmazott dozissal, mint a CNI tipusaval fligg 0ssze, amint azt egy vesetranszplantalt recipienseknél végzett
RCT mutatja [359].

Nincsen arra bizonyiték, hogy lenne kapcsolat a mikofenolat-mofetil alkalmazasa és a de novo rosszindulati daganat
kialakuldsa kozott majatiltetés utdn. A mikofenoldt-mofetil-kezelésbdl és a de novo rosszindulatu daganatokra
vonatkozdé vizsgdlatokbdl szarmazé adatok csak vese- [309] és szivatiltetésekbél szarmaznak [360]. A szivatul-
tetésen atesett betegeknél az mikofenolat-mofetil alkalmazasa protektiv hatasunak bizonyult a de novo rosszindulatu
daganatokkal szemben.

Nem szdmoltak be olyan RCT-rél, amelyik értékelné az mTOR-gétlék hatdsat a de novo rosszindulati daganatok
prevencidjaban majétiltetés utdn. Az elérheté bizonyitékok esetismertetéseken és retrospektiv vizsgalatokon
alapulnak, ezaltal megnehezitve az egyértelml kovetkeztetések levondsat. Limfoproliferativ betegségek és
Kaposi-sarcoma javulé kimenetelérdl is beszamoltak, miutan atalltak mTOR-gatlo-kezelésre [361]. Ennek ellenére sok
transzplantaciés kdzpont gyakran kezd mTOR-gatlo-kezelést, vagy all at erre a terapidra, amikor majatiltetés utan
fennallnak a rosszindulatu tumor kialakuldsanak kockazati tényezéi, vagy amikor tumort diagnosztizalnak.



11.szam

EGESZSEGUGYI KOZLONY 1829

Ajanlaso1
A de novo rosszindulati daganatok eléfordulasat a klinikai gyakorlatban hasonlénak kell tekinteni TAC és
CyA-alapu immunszuppressziv kezelés esetén. (Grade II-2)

Ajanlas92
A klinikai gyakorlatban figyelembe kell venni, hogy a CNI-hoz kapcsol6dé rosszindulati daganat kialaku-
lasanak kockazata a hasznalt CNI dézisatol, nem pedig annak tipusatal fiigg. (Grade I)

Ajanlas9o3
Nincs bizonyiték, amely MMF hasznalata és de novo rosszindulati daganat kialakulasanak kapcsolatara utal
majatiiltetés utan, ezért hasznalata javasolhato. (Grade Ill)

Ajanlas94

Nincsenek olyan ko6z6lt randomizalt kontrollalt vizsgalatok, amelyek az mTOR gatlok hatasat vizsgaljak
a majtranszplantaciot kovetd, de novo rosszindulati daganatok megel6zésében vagy kezelésében, de
alkalmazhatok. (Grade Ill)

Az immunszuppresszio teljes elhagydsa

A transzplantacioval foglalkozo klinikusok f6 célja az, hogy a recipiens befogadja a graftot, barmilyen hosszu tavu
gyogyszeres tdmogatas nélkil [362-364]. A majatiiltetést hosszu tdvon tulélé recipiensek gyakran szisztematikusan
és tulzottan immunszupprimdltak. Ennek eredményeképpen, a gydgyszeres kezelés elhagydsa megfontolando,
ha gondos orvosi felligyelet mellett és fokozatosan végzik. Szdmos vizsgalat folyt annak a lehetéségérdl, hogy
az immunszuppresszids kezelést teljesen elhagyjdk a majatiiltetésen atesett recipienseknél [365-375]. Ezekben
a vizsgélatokban a betegek atlagosan kézel 20%-anél érték el az immunszuppresszié teljes elhagyasat. Azonban
az akut kilokédés el6fordulési gyakorisaga jelentésen magas volt, 12-76,4% kozotti értékekkel. Tovabba két esetben
a krénikus kilokédés graftvesztéshez vezetett olyan betegeknél, akiknél elhagytak azimmunszuppressziét [369, 373].
Azoknal a betegeknél, akiknél sikerilt elhagyni az immunszuppresszidt, csokkent a fertézések aranya és kevesebb
gyogyszerre volt sziikség a tarsbetegségek kezeléséhez [376], valamint javultak a kreatinin-, gliik6z- és hugysav-
szérumszintek [377] azokhoz a betegekhez viszonyitva, akiknél nem sikerult elérni azimmunszuppresszié elhagyasat.
Ezek igéretes eredmények, de az immunszuppresszié elhagyasat elemzé legtobb vizsgalat retrospektiv elemzésen
alapul, kis mintaelemszammal és egyetlen kdzpont tapasztalataival. Tovdbba, mivel nincsenek kidolgozva a specifikus
és jol meghatdrozott protokoll az immunszuppresszié elhagydsahoz és a betegek monitorozdsahoz, ennek hidnya
nem teszi lehetévé, hogy ezen ismereteket bevezessiik az dltaldnos klinikai gyakorlatba.

Két prospektiv, multicentrikus vizsgdlatot is végeztek az immunszuppresszié elhagydsara vonatkozéan gyermek-
gyogyaszati, valamint felnétt betegeknél [368, 379]. A gyermekgydgydszati betegekkel végzett multicentrikus
vizsgélatban 20 stabil dllapotu, sziil6i él6donécidés majtranszplantalt gyermeknél hagytak el az immunszupresszids
kezelést 8 év 6 honapos medidn életkorban. Az immunszuppresszié teljes elhagyasat fokozatosan, legaldbb 36
hét alatt érték el, és a betegek allapotat atlagosan 32,9 hénapig kdvették. A 20 gyermekgydgyészati betegbdl
12-nél megfeleld allograftfunkciét figyeltek meg dtlagosan 35,7 honapon keresztil az immunszuppressziv terapia
elhagyasat kévetéen. Erdekességképpen, azoknal a betegeknél, akiknél fennallt az,,operaciés tolerancia” (operational
tolerance - stabil és elfogadhaté graftfunkcié immunszuppresszié nélkiil), a szervatiiltetést kovetéen késdbb kezdték el
azimmunszuppresszié elhagydsat azokhoz a betegekhez képest, akiknél az,,operacios tolerancia” nem allt fenn [368].
A feln6ttekkel végzett vizsgalatokba a transzplantacié utan legaldbb 3 évig stabil dllapotu majrecipienseket vontak
be. Az 6sszesen 98 recipiens kozll 41-nél sikeresen hagytak el minden immunszuppressziv gydgyszert, amig 57-nél
akut kilokédést tapasztaltak. A tolerancia 0sszefliggésben allt a szervatiltetéstdl eltelt id6vel, a recipiens életkoraval
és a férfinemmel. Az immunszuppressziét elhagydé betegeknél nem tapasztaltak elényt a vesefunkcid, a diabetes és
hypertonia tekintetében [379].

Ajanlas9os
Az immunszuppresszio tervezett elhagyasa még kisérletes, és csak szigoruian beallitott klinikai vizsgalatok
soran, szigoru feltételek és intenziv nyomon koévetés mellett végezheto. (Grade Ill)



1830

EGESZSEGUGYI KOZLONY 11.szam

Belgydgyaszati szovodmények

Korai poszttranszplantdcios szakasz és hosszu tdvu kévetés

A halalesetek tobbsége a korai poszttranszplantacids idészakban kovetkezik be. A graftvesztés és a haldl oka
kilonb6zé lehet a majatiiltetés utan eltelt id6 alapjan. A fertézések, az intra- és perioperativ mitéti szovédmények
a haldl és a graftvesztés csaknem 60%-at teszik ki a mUtétet kdvetd elsé évben, amig az azt kdvetd idészakban a halal
legfébb okat a de novo rosszindulati daganatok és a cardiovascularis betegségek jelentik.

A hattérben 4ll6 majbetegség kiujulasa egyre jelentésebb oka a késdi allograft-diszfunkciénak. Az akut és kronikus
kilokédés prevalencidja folyamatosan csokkent az utébbi években, féleg az Uj és hatékony immunszuppressziv
kezeléseknek koszonhetéen. A madjatiltetésen atesett recipiensek korilbelll 15-30%-anal tapasztalnak egy
vagy tobb, akut sejtes kilokédéses epizédot, amely majdnem minden beteg esetén sikeresen kezelhetd fokozott
immunszuppressziéval. Ezzel ellentétben, a kronikus (ductopenias) kilokédés csak korai fazisban kezelhet6 hatdsosan,
és graftvesztéshez vezethet. Szerencsére a ductopenias kilokédés miatti graftvesztés mértéke jelentésen, kevesebb,
mint 2%-ra csokkent. Ennek kovetkeztében az allograft-diszfunkciohoz vagy halalhoz vezetd akut vagy krénikus
kilokédés nem gyakori sz6védmény.

A HBV-fertézés kidjuldsdnak megelézése és terdpidja

Az 1990-es évek elején — még a hepatitis Bimmunglobulin (HBIG) alkalmazasa el6tt — a majgraftok tébb mint 75-80%-a
fert6z6dott meg a HBV-vel fert6zott betegbe Gltetve. A HBV-vel 8sszefliggé cirrdzis miatt transzplantéltaknal a graft
megfert6zédésének kockazata magas volt (korilbelll 70%), mig kbzepes mértéki (korilbeltl 40%) volt a HDV-vel
0sszefliggd cirrozisos betegeknél, és kicsi (kevesebb, mint 20%) volt a kockazat az akut majelégtelenségben szenvedd
betegek esetében. A hepatitis B-fert6zés kiujulasanak legfontosabb meghatarézéja a méjatultetés idején mért magas
HBV-DNS-szint [400].

Az elmllt évtizedben a HBIG és a nukleotid-analégok (NUCs) megvaltoztattak a majatiltetésen atesett HBV-fert6zott
betegek prognozisat a fert6zés rekurrenciajanak csokkentésével. A HBV-fert6zés talajan kialakult cirrézis miatt
majtranszplantdlt betegek klinikai allapota napjainkban kimagasléan javult, 80%-0s vagy anndl nagyobb 5 éves
tulélési arany a jellemzd [18, 401]. Ezek az értékek hasonldak, vagy éppen meg is haladjdk az egyéb kroénikus
majbetegség miatt transzplantalt betegek értékeit.

A hatédlyban 1évé hazai ajanlas alapjan transzplantacié el6tt minden HBsAg-pozitiv recipiens jeldltnek olyan,
hatdsos NUC-t kell adni, amely esetében kicsi a rezisztencia kialakuldsdnak valészintisége (ETC vagy TDF) a lehet6
legalacsonyabb HBV-DNS-titer elérése érdekében [17].

A mdijatiiltetés utdni HBV-kitjulds prevencidja

Samuel és munkatdrsai [400] leirtdk, hogy a madjatliltetés idején kezdett hosszu tdvu parenterdlis HBIG-kezelés
kovetkeztében jelentésen csokkent (75%-rél 33%-ra) a graftfertézottség, és megndtt a 3 éves tulélés (54%-rol
83%-ra). A HBIG-nek valdszinlileg szdmos hatdsmechanizmusa van, mint példaul a keringé virionokhoz valo
kotédés, a hepatocitakban taldlhaté HBV-receptor gatlasa, valamint a fertézott sejtek lizisének elSidézése
az antitestfiiggd sejtmedidlt citotoxicitas altal. Azonban a majatlltetés idején kimutathatd HBV-DNS-szintekkel
rendelkezé betegeknél a HBIG-monoterapia még mindig elfogadhatatlan ardnyokat mutatott a hepatitis rekurren-
cijanak tekintetében. Tovdbba napjainkban a majatiltetést kdveté HBV-rekurrencia megelézésének modja - tobb
mint 90%-o0s sikerességi ratdval — a HBIG és a NUC kombindcios terapidja [402-404]. Tobb mint 2162 beteg kozill,
akiket kiilonb6z6 HBIG-terdpiaval és lamivudinnal kezeltek, a HBV-fert6zés csak 143 betegnél (6,6%) tért vissza a 6-83
hénapos utankdvetési idészak soran [402]. Tovabbg, 6 vizsgalat metaanalizise azt igazolta, hogy a HBIG és a lamivudin
kombinaciéja — a HBIG-monoterdpiahoz viszonyitva — tdbb mint 10-szeresével csdkkentette a HBV kidjulasat és
a HBV-vel 6sszefiiggd haldlozast [405].

Mivel a HBIG-kezelés draga, ezért szamos vizsgdlat csak kis HBIG-do6zisok hatdsossdgat — intramuscularis vagy
subcutan injekciok formdjaban - vagy éppen a HBIG megvonasat értékelte a kivalasztott betegeknél. Minden ilyen
minimalizalt profilaktikus stratégia - NUC-okkal kombinéciéban — hatdsosan el6zte meg a rekurrencia kialakuldsat.
MivelaNUC-okkal végzett terdpiaegyre hatdsosabb, ezért a HBIG-kezelés sziikségessége kérdésessé valt. Alegatfogdbb
tanulmany [408] szerint, amelyet Fung és munkatarsai publikaltak, felmerlé stratégia lehet a HBIG helyett NUC-okkal
végzett profilaktikus terapia: 176, hdrom éven at entecavirral kezelt beteg esetén a viroldgiai relapszus 0% volt.
Tenofovirral és emtricitabinnel — HBIG-vel vagy a nélkil - végzett kezelésrdl is jelentettek elézetes biztonsagossagi
és hatdsossagi adatokat [409]. Néhany, csak NUC-kal kezelt betegnél visszatért a HBsAg, kimutathaté HBV-DNS vagy
SGPT-emelkedés nélkil. Ezaltal felmerdl a kérdés, hogy a graft megfert6z6désének prevencidjat szeretnénk-e elérni
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(ami szlikségessé tenné a HBIG alkalmazasat), vagy csak az a cél, hogy kontrollaljuk a rekurrens fert6zést (amely
esetben a HBIG valdszinlileg nem sziikséges) [409]. Mivel a HDV-reinfekcié specifikus profilaxisara nincs elérhetd
modszer, ezért erre a célra a leghatdsosabb a HBIG-vel és antiviralis terapidval végzett standard HBV-profilaxis.

A hatalyban [évé magyar eljarasrend szerint a transzplantacio utdn az NUC-kezelés hatékonynak és biztonsagosnak
latszik a HBV-rekurrencia megel6zésére és HBIG alkalmazasa nélkdl is javasolt, kivéve, ha a recipiens a transzplantacio
idején HBsAg-pozitiv. A transzplantacié utan az NUC-kezelés a beteg élete végéig folytatando. [17].

Ajanlas96
A legtobb HBV-fert6zott majrecipiensnél a HBV rekurrencia megel6zésének hatékony statégidja a HBIG és
NUCs kombinacidja, alkalmazasuk erésen javasolt. (Grade I)

Ajanlas97
A transzplantacio idejében HBV DNS negativ és nem NUCs-rezisztens betegeknél rovid idejii HBIG (1-3 hénap)
kezelést koveté6 NUC monoterapia javasolt. (Grade I)

Ajanlas9o8

Atranszplantacié utanazNUC-kezelés hatékonynak és biztonsagosnaklatszika HBV-rekurrenciamegel6zésére
és HBIG alkalmazasa nélkiil is javasolt, kivéve, ha a recipiens a transzplantacié idején HBsAg-pozitiv.
A transzplantacié utan az NUC-kezelés a beteg élete végéig folytatando. (Grade )

A HBV kitjuldsdnak kezelése mdijadtiiltetés utdn

A rekurrencia a szérumban Ujra megjelené HBsAg-val és kimutathaté mennyiség virus-DNS-szinttel jellemezhetd, és
ez gyakran a rekurencia klinikai bizonyitékat is jelenti. A terdpia célja a HBV replikacidjanak kontrollaldsa a graftvesztés
megelézése érdekében. A vesekarosoddsban szenvedd betegek esetén az enetecavir jobb kezelési lehetéséget
jelenthet [17].

Ajanlas99
A HBV-rekurrencia kezelését haladéktalanul meg kell kezdeni entecavir vagy tenofovir terapiaval. (Grade II-3)

Anti-HBc-pozitiv donoroktdl szarmazé mdjat kapd betegek profilaxisa

Cholongitas és munkatarsai [179] 38 olyan vizsgélatrdl irtak dsszefoglalé kdzleményt, amelyekben anti-HBc-pozitiv
donoroktol szarmazoé majat kapd, HBsAg-negativ repicienseket vizsgaltak, 6sszesen 788 fét. A de novo HBV-fert6zés
valészinlisége magas volt (47,8%), azoknak a recipienseknél, akik nem részestiltek immunprofilaxisban és szerone-
gativak (anti-HBc-negativak és anti-HBs-negativak) voltak, mig a korabbi fert6zésekre utalé szeroldgiai markerekkel
rendelkez6é (anti-HBs- és/vagy anti-HBc-pozitiv) betegeknél csak 152% volt a valdszinlisége. A HBV-fertézés
valoészintsége kiilonosen alacsony volt (1,5%) az anti-HBc- és anti-HBs-pozitiv betegek kérében. A HBV elleni
poszttranszplantaciés immunprofilaxis jelentésen csokkentette a de novo fert6zések valdszinliségét, 28%-rol
(profilaxis nélkiil) 8,2%-ra (profilaxissal).

Kilonb6z6 majtranszplantacié utani profilaxisokat (csak HBIG, csak lamivudin, HBIG és lamivudin kombinacidja és/
vagy HBV-vakcina) vizsgéltak olyan betegeknél, akik anti-HBc-pozitiv donoroktdl szarmazé majat kaptak. A leginkabb
koltséghatékony kezelésnek a lamivudin-monoterédpia bizonyul a graftfert6z6dések kis aranya miatt (< 3%), de ezt ma
mar nem alkalmazzuk.

Ajanlas100
Azoknal a betegeknél, akik anti-HBc pozitiv donorbdl kaptak majat és anti-HBs negativak, a HBV-rekurrencia
megel6zése céljabol a majatiiltetés utan azonnal el kell kezdeni a profilaxist. (Grade II-2)

Ajanlas101

HBsAg-negativ/anti-HBc-pozitiv = szerostatuszi majdonor recipiensei szamara javasolt profilaxis
a transzplantacio utan: ha a recipiens HBsAg-pozitiv HBIG + entecavir, ha anti-HBs-pozitiv és anti-HBc-pozitiv:
nem sziikséges a profilaxis, ha anti-HBs-negativ és anti-HBc-pozitiv entecavir, anti-HBs-pozitiv és anti-HBc-
negativ: (sikeresen oltott) entecavir, anti-HBs-negativ és anti-HBc-negativ: (naiv) entecavir. (Grade 1I-2)
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Alkoholos mdjkdrosodds miatt transzplantdlt betegek terdpidja

Az alkoholos méjbetegség (ALD) miatt mdjatiltetésen dtesett betegek poszttranszplantdcids kimenetele jo,
megegyezik a majbetegeség egyéb formdi miatt transzplantdlt betegekével [410]. Az alkoholizmus gyakran
mutat relabalé-remittdlé alkoholfogyasztasi mintdzatot, ezért a majatiltetés indikaldsa el6tt, és a beavatkozést
kovetd utankovetési idészak sordn a sikeresség érdekében kulcsfontossagu a betegség teljes kiértékelése. Mivel
az alkoholizmus relapszusanak nincs altalanosan elfogadott definicidja, a rekurrenciaarany nagyon eltéré, 10% és 50%
kozott mozog [411,412], ami — mint az varhato - sokkal alacsonyabb, mint a nem transzplantalt egyéneknél. A legtobb
vizsgalatban az alkoholfogyasztast relapszusként definiadltak, fliggetlenil az elfogyasztott alkohol mennyiségétdl.
Kimutattak, hogy a betegek tébbsége absztinens maradt, vagy csak kevés alkoholt fogyasztott majatiiltetés kovetéen
[413]. Ahosszu tavu vizsgélatok pedig azt mutattak, hogy az alkalmankénti és a nem kifejezetten nagymértéku alkohol-
fogyasztas nincs hatdssal a graftfunkciéra vagy a beteg tulélésére. A relpabalé relabdlé betegek kozel 10-20%-anal
varhaté karos alkoholfogyasztasi mintazat kialakuldsa [414]. A szakirodalomban lathaté kilonbségek ellenére
a legtobb vizsgalat arra a kdvetkeztetésre jut, hogy a majatiltetés utan is karos alkoholfogyasztas osszefliggésben
all a csokkent tuléléssel [411, 415, 416]. A visszaes6 betegek csokkent tulélése egyértelm(ien kimutathatd a 10 éves
utankovetési vizsgalatokban [42, 415]. Azonban az 5 éves utdnkovetési vizsgalatokban ez a kiilonbség kevésbé
egyértelm(i [417, 418]. Ezért minden olyan beteget, akinek az anamnézisében alkoholos eredet(i majbetegsége volt,
ajanlott teljes absztinenciara biztatni a transzplantaciot kdvetden is, valamint arra, hogy forduljon pszichidterhez
terdpia vagy tanacsadas céljabdl, ha a m(itét utan ismét rendszeres alkoholfogyasztéva valik.

Mivel az alkoholos méjbetegségben szenved6 betegek nagyon gyakran erés dohanyosok is, fontos, hogy észben
tartsuk az orofaringealis neoplasma magasabb incidenciajat, tehat a transzplantacié elétt és a mitét utan bizonyos
id6kozonként az ordlis traktus teljes kivizsgalasa sziikséges.

Ajanlas102
Minden alkoholos eredetii majbeteget 6sztonozni kell, hogy a transzplantacié utan tovabbra is absztinens
maradjon. (Grade lI-2)

Ajanlas103
A rendszeres alkoholfogyasztasra torténd visszaesés esetén pszichiatriai kezelés vagy konzultacio sziikséges.
(Grade lI-3)

Ajanlas104
Transzplantaciot koveto alkoholabuzus esetén addiktologiai utankovetés sziikséges, mivel a karos ivas, bar
nem tul gyakori, rosszabb betegtulélést eredményez. (Grade lI-2)

A nem alkoholos eredetti zsirmdj kidjuldsa

A de novo vagy rekurrens nem alkoholos eredet(i zsirmdj (NAFLD) és a nem alkoholos szteatohepatitisz (NASH)
gyakori éllapotok majatutetés utdn [419, 420]. Ezeknek a legfébb kockazati tényez6i a majatiltetés elbtt és utan
mért testtdmegindex, a diabetes mellitus, a hypertonia és a hyperlipidaemia. Az Gjonnan kialakul6 vagy rekurrens
NAFLD/NASH emelkedett szérumtranszaminaz-szintekkel és/vagy ultrahanggal kimutathato specifikus jellemzdékkel
igazolhatd, habar az emelkedett majfunkcios eredmények alapjan a NAFLD/NASH mas betegségektdl valé megkilon-
boztetéséhez majbiopsziara lehet sziikség.

Eddig nincs bizonyiték arra, hogy a rekurrens NASH jelentés mértékd fibrézishoz vagy akdr majcirrézishoz vezetne,
azonban az ide vago vizsgalatok legtébbjét korlatozottnak tekinthetjiik a révid utankdvetési idészakok miatt [412].
A rekurrens NASH prevencidjara és kezelésre vonatkozdan nincsen specifikus ajanlas, kivéve azt, hogy keriljuk
a tulzott testtdmeg-novekedést, és kontrollaljuk a diabetest és a dyslipidaemiat.

Annak ellenére, hogy nem all rendelkezésre megbizhaté adat a NASH eredetl cirrézisos betegek specifikus
immunszuppresszidés kezelésre vonatkozdéan madjtranszplantacié sordn, a kortikoszterioidok alkalmazasanak
minimalisra csokkentését kell fontoléra venni.

Ajanlas105
Emelkedett majfunkcios laborértékek esetén majbiopszia ajanlott a rekurralé vagy de novo NAFLD/NASH
megerdsitésére, illetve mas okok kizarasara. (Grade lll)
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Ajanlas106

A tulzott sulygyarapodas elkeriilése, a cukorbetegség, a diszlipidémia és a magasvérnyomas kezelése és
ellendrzése sziikséges, ezen kiviil egyeldre nincs specifikus ajanlas a NAFLD és NASH megel6zésére és
kezelésére majrecipiensekben. (Grade Ill)

A cholestasissal jdré mdjbetegség kitjuldsa

Az autoimmun hepatitis (AIH), a primer bilidris cholangitis (PBC) és a primer szklerotizalé cholangitis (PSC) kidjuldsa
10-50% kozott valtozik, ellenben a graftfunkciora és a betegtulélésre kifejtett hatdsaik minimalisak [422, 423].
Mindazonaltal, egy publikdlt vizsgdlat szerint a rekurrens PSC a kiGjult betegségben szenved6k akar 25%-anal
graftvesztéshez vezethet. Tovabbg, a rekurrens PSC ardnya névekedni latszik az él6édonoros majatiltetéseknél [424].

Ajanlas107
Visszatér6 autoimmun és kolesztatikus majbetegség megerdsitéséhez majbiopszia és/vagy cholangiografia
(PSC) elvégzése sziikséges. (Grade II-3)

Ajanlas108
Nincs bizonyiték az ursodeoxycholsav profilaktikus hasznalatara PBC és PSC miatt transzplantalt betegekben,
de alkalmazhaté. (Grade lll)

A HCC kidjuldsdnak kezelése

A HCC kezelése az transzplantacié utan dsszetett és nagy kihivast jelent: a kezelések hasonlitanak a majzsugorban
kialakult HCC kezelésére alkalmazott kezelésekhez, bar nincs bizonyiték arra, hogy ezek a kezelések valdban javitanak
e betegek tulélését.

A HCC rekurrencidjanak kedvezétlen a prognozisa, ugyanis a diagnozis felallitdsakor nagyon kevés terapias lehetéség
all rendelkezésre: a HCC a recipiensek 8-20%-3anal jelentkezik Ujra, dltaldban a majatiiltetést kdvetd elsd 2 évben,
a medidn tulélés pedig kevesebb, mint 1 év [83].

Az egyik legfébb kutatasi téma a HCC miatt bekdvetkezé majtranszplantacio esetén az immunszuppresszié hatasa
a HCC kiujuldsara. Nem &ll rendelkezésre olyan RCT-kbél szarmazé adat, amely azt igazolnd, hogy az erésebb
immunszuppresszié nagyobb kockazatot jelentene a kitjulds szempontjabol. Az mTOR-gétlék a HCC rekurrencidjara
kifejtett hatdsai még a mai napig vitatottak. A transzplantacié kapcsan az mTOR-gatlok azért valtak népszer(ivé,
mert kicsi a nephrotoxicitasuk és potencidlis tumorellenes hatdssal is rendelkeznek. Az mTOR éltal medialt jelatviteli
ut kulcsfontossagu szabalyozdja a carcinogenesis soran a sejtproliferacionak, valamint az angiogenezisnek.
Az FDA engedélyezte az SRL-t és az EVR-t az el6rehaladott vesesejtes carcinoma kezelésében az els6 vonalbeli kezelés
(sunitinib vagy sorafenib) sikertelenségét kovetéen. Mindazonaltal az egyetlen olyan adat, amely az mTOR-g&tlo HCC
novekedésére kifejtett hatdséat igazolja, preklinikai modelleken alapul [425]. A kezelés lehetséges elényét igazold
klinikai adatok kontrollt nem alkalmazé pilot és retrospektiv analizisb6l szarmaznak [83, 425, 426]. Szamos vizsgalat
zajlik az mTOR-gatlok hatasardl az elérehaladott HCC kezelésében, valamint adjuvans terdpiaként torténd alkalma-
zasukrél majatiltetésen és transarterialis kemoembolizacion (TACE) atesett, HCC-ben szenvedé betegeknél [425].
Egy nem transzplantalt betegek korében végzett, nagy volumenl( RCT azt igazolta, hogy az elérehaladott
HCC kezelésében a multikindz-gatlo sorafenib szisztémas adasa névelte a betegek tulélését [427]. Mivel majatiiltetés
utédn a HCC kidjuldsa a legtdbb esetben szisztémas tumordisszeminacidval hozhatd 6sszefliggésbe, a sorafenib
biztonsadgossagat és hatdsossdgét ebben a vonatkozasban is értékelte néhany retrospektiv kohorszvizsgalat, néhany
izolalt esetismertetés, tovabba egy kis betegszamot feldolgozo eset-kontroll vizsgalat [428, 429]. Az eredmények azt
mutatjak, hogy a sorafenib elfogadhaté biztonsdgossagi profillal novelheti a tulélést.

Teljesen mas a helyzet azokndl a betegeknél, akinél a hepatitis C-fert6zés kiujuldsa méjcirrézissa progredidl az évek
soran (a DAA kezelési lehetésége mellett nem lenne szabad ilyennek el6fordulni). llyen esetben de novo HCC alakulhat
ki, és a kezelés hasonl6 algoritmust kovethet, mint az immunkompetens betegek esetén: majreszekcio, radiofrek-
vencids ablédcié (RFA) vagy TACE (amikor ez technikailag kivitelezhetd), illetve bizonyos esetekben a retranszplantacio
is megfontolandé.

Ajanlas109

Bar bizonyitott, hogy a SRL nem javitja a rekurrenciamentes tulélést 5 éven tul, az is bizonyitott, hogy hasznos
a transzplantaciot koveto 3-5 éven beliil a Milanoi kritériumokat teljesité HCC-s betegek korében, ezért
hasznalata javasolhaté. (Grade I)
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Ajanlas110

Mivel a majatiiltetés utan kiujulé HCC szisztémas betegség, a szisztémas terapiat sorafenib hatéanyaggal
altalaban mas beavatkozasi lehetéségekkel egyiitt irjak el6 standard ellatasként ezeknél a betegeknél.
A rendelkezésre allé6 adatok azonban meglehetésen ellentmondasosak, és altalaban egykézpontu, kevés
beteg bevonasaval szerzett tapasztalatokbdl szarmaznak. (Grade lll)

A vesekdrosodds kezelése

A legtdbb betegnél, aki tuléli a majatlltetést kdvetd 6 hénapot, vesekdrosodas jelentkezik. A majatiltetés utdni
10 éven belll a betegek 30-80%-anal alakul ki 3-4. stddiumu krénikus vesebetegség, végstadiumu vesebetegség
(ESRD) 5-9%-0s kumulativ kockazataval, amely dializist vagy akdr vesetranszplantaciot tesz sziikségessé [295, 430].
A majatiltetés kovetéen kialakult veseelégtelenségben szenvedd betegek szama az utébbi idében tovabb nétt
a MELD alapu allograft-allokacié és a marginalis graftok alkalmazasanak igénye miatt.

A majtranszplantalt betegek kezelésekor nagyon fontos kérdéskor a kronikus veseelégtelenség. Mar a majatiiltetés
elétt is fennallhat a kronikus vesekarosodas, illetve a majatultetéssel silyosbodhat és/vagy a korai vagy a késéi
posztoperativ fazisban is kialakulhat. A majatiltetés utdn kialakult vesekdrosodds etioldgidja sokrétl, beleértve
a (hosszu tavu) CNI-alapl immunszuppressziv kezelést, a preoperativ vesekarosodast (hepatorenalis szindréma,
kordbban mar fenndllé vesebetegséqg), a perioperativ akut vesekdrosodast és hypertonidt, a diabetes mellitust és
amajatiltetés elétti vagy utani atherosclerosist. Ugy gondoljak, hogy a majatiiltetések utani ESRD tébb mint 70%-4ért
a CNI-k a felel6sek [430]. Az akut vesekdrosodas — akarcsak a krénikus vesekdrosodas - statisztikailag szignifikansan
noveli a mortalitdst a majatiltetést kovetd rovid és hosszu tavu idészakban [295, 431].

Ezért elengedhetetlen a potencialis kockazati tényezék folyamatos nyomonkdvetése és megfelel6 kezelése, valamint
a vesefunkcié rendszeres monitorozasa és az immunszuppresszié beallitasa. Jelenleg nincs arra vonatkozé iranyelv,
hogy a majatiiltetés utdn bekdvetkezett vesekarosodas esetén milyen szerepe legyen a vesebiopszidnak [311].
Végeztek arra vonatkozd vizsgélatokat, hogy megel6zzék vagy csokkentsék a CNI altal indukalt vesekarosodast azzal,
hogy CNI-mentes immunszuppressziv kezelést alkalmaznak, vagy kordbban minimalizaljak a CNI-dézist [310, 321,
432]. Azonban napjainkig a CNI-mentes protokollok az akut sejtes kilok6dés magas ardnyaval jartak.

Ajanlas111

A majrecipiensek vesemiikodésének folyamatos ellendrzése a krénikus vesebetegség felderitése és kezelése
céljabol kotelezo, és a majatiiltetés utan azonnal el kell kezdeni, beleértve a lehetséges kockazati tényezok
megfelel6 kezelését is. (Grade 11-2)

Ajanlas112
Karosodott vesemiikodés esetén az immunszuppresszios kezelésben a csokkentett vagy elhagyott
CNI tartalmyj, illetve alternativ CNI-mentes protokollokat kell minél el6bb alkalmazni. (Grade I)

Ajanlas113
Végstadiumu veseelégtelenség (ESRD) esetén madjtranszplantaltaknal a veseatiiltetést kell tekinteni
az optimalis kezelési médnak. (Grade II-3)

Fertézések megel6zése és kezelése

A fert6zéses szovédmények a majtranszplantaciot koveté morbiditas és mortalitas legfébb okai, és a transzplantalt
betegek koriilbelul kétharmadéanal valdban ki is alakul valamilyen fertézés a szervatiltetést kdvetden. A fertézések
megel6zése és a célratdrd diagnosztikai stratégidk alappillérei a szervatiltetési programoknak.

A korokozdk elleni profilaxis csokkentette a poszttranszplantacios fertézések incidenciajat és sulyossagat, valamint
hozzdjarult a nagyobb betegtuléléshez [433]. A majatiiltetés utdn el6forduld fertézéseket leegyszerdsitve 3 kiilonb6z6
idészakra oszthatjuk [434]: 1. a beavatkozast kovetd elsé hénap, amikor a nozokomiélis fert6zések legtobbszor
a mtéthez kothetdk, és gyakori a posztoperativ gondozas; 2. a transzplantacié utani 2-6 hénap, amikor maximalis
az immunszuppresszio, és az opportunista fertézések, valamint a latens fert6zések fellangolasa a morbiditas legfébb
okai; és 3. a beavatkozast kdvetd 6 hénapon tuli idészak, amikor a teriileten szerzett fertézések a problémak legfébb
forrasai.

Baketeridlis fertézések
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A baterialis patogének jelentik a majatultetés utani fertézések kialakulasanak leggyakoribb okat. A Gram-negativ
baktériumok a leggyakoribbak, példdul az Escherichia coli, az Enterobacter vagy a Pseudomonas. A bakterilis
fertézések leginkdbb a m(téti teriletet, a haslireget, a vizeletkivalaszté rendszert és a vért érintik. Mig a mutéti
tertilet bakterialis elfert6zédése a morbiditasi ratat noveli, az intraabdominalis fert6zések fokozott mortalitassal és
graftvesztéssel jarnak [435].

Virusos fert6zések

CMV. A CMV-fertézés a legjelentésebb opportunista fertézés a majtranszplantélt recipienseknél. Megfeleld
profilaktikus eljaras jelentésen csdkkenti az incidenciajat, de még igy is lényeges morbitassal tarsul. A leggyakoribb
klinikai megjelenési formai a viraemia, a csontvel6-szuppresszid és a gasztrointesztindlis traktus érintettsége (pl.
colitis), valamint a maj érintettsége (hepatitis) [436, 437].

A CMV-szeropozitiv donor szervének felhasznaldsa CMV-szeronegativ recipienseknél noveli a CMV-fertézés kialaku-
ldsdnak kockdazatat, valamint a késéi akut kilokédési epizédok kockédzatdt és az intenziv immunszuppresszid
szlikségességét.

Perzisztens vagy fokozott viraemia (CMV-fert6zés) esetén ganciklovir vagy valgancikloviralkalmazasa ajanlott, valamint
minden olyan betegnél, akiknél a CMV-ferté6zés CMV-betegséget okoz. Ennek a gyakori fert6zésnek a korai diagnoszti-
zaldsdhoz elengedhetetlen a viraemia CMV-PCR-rel végzett kimutatdsa a majatlltetést koveto elsé hdnapokban [433,
436, 437]. Enyhe lefolyasu betegség esetén intravénds ganciklovir vagy oralis valganciklovir a valasztott kezelés, amig
az intravénas ganciklovir a sulyosabb fertézésben szenvedd betegeknél alkalmazandé [436, 437].

EBV. A majatiltetés el6tt EBV-szeropozitiv betegeknél, és azokndl, akik agresszivimmunszuppreszios kezelést kaptak
(pl. antilimfocita globulin), nagyobb a poszttranszplantaciés limfoproliferativ betegségek (PTLD) kialakuldsanak
kockdzata [438]. PTLD-re mindig gyanakodni kell a majtranszplantalt betegeknél, kiiléndsen a nagy kockézatu,
lazzal, testtdmegcsokkenéssel, éjszakai izzaddssal jard esetekben, még akkor is, ha nincs limfadenopétia. Radiolégiai
értékelésre van szikség, mivel az EBV-viraemia nem diagnosztikus értéki EBV altal okozott PTLD-ben [439].

A PTLD-ben szenvedé betegek kezelésének elsé lépése az immunszuppressziéd csdkkentése. Tovabbi kezelések,
koztlk rituximab, kemoterdpia, besugarzéds és m(itét is sziikségessé véalhat, ha az immunszuppresszié redukcidjaval
nem érhet6 el terdpids valasz. Mindig sziikség van tobbféle szakteriletet is érintd értékelésre, példaul onkolégusok,
hematolégusok bevondaséval.

HEV. Annak ellenére, hogy a kdzép-eurdpai majtranszplantalt recipienseknél alacsony a HEV-fert6zés prevalencidja,
ez majatlltetést kovetéen mégis graft-hepatitiszt és graft-diszfunkcidt eredményezhet. A fert6zés diagnosztikajara
HEV PCR javasolt. A kezelés elsd |épe az immunszuppresszié csokkentése. Amennyiben nem jon létre virus clearance
3 hénap alatt 12 hetes ribavirin a javasolt terapia. A kezelés végén széklet és vér PCR-t kell végezni. Amennyiben
velemelyik, vagy mindketté pozitiv, a ribavirin kezelés meghosszabbithaté 3-6 hénapig. Sikertelenség esetén
pegilalt-interferon-a mefontolandé. [407]

Gombds fertézések

Az utébbi két évtized sordn, az invaziv gombas fertézések incidenciaja valtozatlan volt, azonban az invaziv candidiasis
incidenciajanak jelentds csokkenése, és az invaziv aspergillosis nem szignifikans novekedése volt észlelhet6 [440].
Az invaziv gombads fert6zések azonositott kockézati tényezdi a kdvetkezék: a transzplantacids mutéti beavatkozas
idejének csokkenése, intraoperativ transzfuzié szilkségessége, hideg ischaemias id6, Roux-en-Y bilidris anasztomézis
alkalmazasa, vena portae-thrombosis (PVT), biopszidval igazolt kilokédési reakcidk, retranszplantacid és vesepdtlo
terapia [440-442].

Az invaziv gombas fert6zések diagnosztizdldsa nem egyszerl, mivel a hemokulturdk viszonylag inszenzitivek.
Mas vizsgdlatoknak véltozé a pontossdga: a béta-D-glikan (Candidéndl) és galaktomannan (Aspergillusnal)
teszteknek nem egységes a pontossaga, ezzel ellentétben a szérum és cerebrospinalis cryptococcus-antigén-teszt
nagyon megbizhaté [437]. Az antifungalis terdpia nem csak a megfelelé gydgyszer kivalasztdsan mulik, hanem
az immunszuppresszio csokkentésén is.

Candida-fajok. A Candida albicans és egyéb Candida-fajok (pl. C. glabrata, C. krusei, C. tropicalis) altal okozott fungaemia
vagy peritonitis a majatiltetés utani korai invaziv fert6zések vezetdé okai. Az elsé honapokban Candida-fajok
elleni ordlis profilaxis ajanlott, amely csokkenti a gombas fertézések miatt bekovetkezé mortalitast. Napjainkban
a leggyakrabban alkalmazott gombaellenes hatéanyag a flukonazol [443].
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Aspergillus. Az Aspergillus-fajok éltal okozott fertézés a szervatiiltetést megel6z6en mar fert6zott beteg esetén
aktivaloédhat, vagy Uj kdrnyezeti, illetve nozokomialis kitettség kdvetkezménye lehet. A fert6zés elsédleges célpontja
a tlidé, és a disszeminacié altaldban a kdzponti idegrendszert érinti. A klinikai jeleket mutaté kézponti idegrendszeri
fert6zés esetében sziikséges lehet a radioldgiai értékelés, és a cerebrospinalis folyadék vizsgélata is.

Aspergillus elleni profilaxis csak bizonyos, nagy kockazati helyzetekben ajanlott: a szervétiltetés el6tti hosszu
tavu kortikoszteroid-kezelés (mint példaul AIH esetén), hemodializist igényl6 akut veseelégtelenség, akut majelég-
telenség, retranszplantacid, mutét alatt nagy transzfizios igény, majatlltetést kovetd korai re-exploracio és tartds
veseelégtelenség. Ha a fertézésnek mérsékelt a kockdzata, akkor inhaldciés amfotericin B-kezelés valasztandd, de ha
a kockazat nagy (3 vagy tobb kockézati tényezd all fenn), akkor mikafungin-terapia indokolt [437].

Pneumocystis jirovecii. A pneumocystis altal okozott pneumonia ritka a trimetoprim-szulfometoxazol (TMP-SMX)
profilaxis alkalmazasaval [444]. A Pneumocystis jirovecii elleni profilaxis f6leg 6-12 hénapon &t tarté kotrimoxazol-
kezelésbdl all (szulfonamid-allergia esetén dapszon vagy pentamidin alkalmazhatd) [437, 444]. A fert6zés klinikai
megjelenése alattomos, a légszomj hamar jelentkezik, de az elvdltozés viszonylag nehezen mutathaté ki mellkas-
rontgennel. A valasztandé hatdéanyag a TMP-SMX, de ez vesetoxikus lehet. A kortikoszteroidok hatdsosak lehetnek
adjuvans terapiaként, annak érdekében, hogy csokkenjen a tlidégyulladas és a fert6zés utani fibrézis mértéke.

Mycobacteriumok

A majtranszplantalt betegek 0,47-2,3%-anal aktiv tuberkulézis diagnosztizalhato, és ez legféképpen a majatiltetést
koveté 12 honapban fordul el6 [445, 446]. A leggyakoribb tiinetek a laz, éjszakai izzadas és testtomegcsokkenés,
de mivel az extrapulmonalis tuberkulézis gyakrabban fordul elé a majtranszplantalt betegek koérében az dtlagpopu-
laciéhoz képest, ezért atipusos megjelenés is el6fordulhat.

A latens tuberkulézis kezelése igen fontos, hiszen ez a fertézés nem mindig diagnosztizdlhaté egyszerlen
a transzplantalt betegek korében, és a mortalitas aranya is magas. A standard terapiat a 9 hdnapon at tarté izoniazid-
kezelés (B6-vitaminnal kiegészitve) jelenti, és a kdvetkezd esetekben javallt: tuberkulin- (PPD-) pozitiv bérpréba,
kezeletlen tuberkuldzis az anamnézisben, tuberkulézist mutaté mellkasrontgen.

A majatiltetésen atesett aktiv tuberkuldzisos betegek kezelésének nincs standard médszere és nem indulhat ki
RCT-kbdl szarmazéd eredményekbdl sem [447]. Az aktiv tuberkulézis kezelését tovabb bonyolitja a tuberkuldzis elleni
szerek és immunszuppresszansok interakcioja, illetve a tbc elsé vonalbeli kezelésénél alkalmazott hatdéanyagok
lehetséges hepatotoxicitasa [445]. EzEért nem sulyos tuberkuldzis esetén a rifampicin elkeriilése érdekében izoniazod-
és etambutol-terapia javasolt. Ha izoniazid alkalmazasa nem johet széba, akkor az levofloxacinnal helyettesithetd.
A sulyos tuberkulézisban szenved6 betegek rifampicinnel kezelenddk a kezdeti és a fenntartd szakasz soran.

Ajanlas114
A CMV-fert6zés szempontjabol magasabb kockazatu betegek esetében CMV profilaxist legalabb 3 hénapig
kell alkalmazni. (Grade lI-2)

Ajanlas115
PTLD-t mindig gyanitani kell, kiilon6sen a magas kockazati majatiiltetett betegekben, laz, fogyas, éjszakai
izzadas esetén, még limfadenopatia hianyaban is. (Grade Ill)

Ajanlas116
Candida fajok elleni peroralis profilaxis az els6 honapokban ajanlott, mivel csokkenti a gombas fert6zések
miatti mortalitast. (Grade I1-3)

Ajanlas117

Az Aspergillus elleni profilaxis csak magas kockazatu esetekben ajanlott. (Grade 11-3)

Ajanlas118

P. jirovecii elleni profilaxis trimethoprim-sulphamethoxazole adasaval minden majatiiltetett betegnek

javasolt 6-12 honapig. (Grade II-2)

Ajanlas119
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A P. jirovecii fert6zés kezelés alapja a trimethoprim-sulphametoxazol, kortikoszteroidok hasznosak lehetnek
adjuvansként a tiidogyulladas és a fert6zés utani fibrézis csokkentésében, alkalmazasuk javasolt. (Grade II-3)

Ajanlas120
A tuberkulézis miatt gyogykezelésnek alavetett betegeket monitorizalni kell a lehetséges hepatotoxicitas és
az akut rejekcio tekintetében. (Grade II-3)

A diabetes, hipertonia, kardiovaszkuldris betegségek (metabolikus szindréma), csontbetegségek és de novo tumorok
prevencidja, illetve kezeléstik

Metabolikus szindréma

A majatiltetésen atesett recipiensek kezelésében jokora kihivast jelent a metabolikus szindroma. A metabolikus
szindréma klinikai jelei az 6nmagédban vagy egymdssal kombinaciéban jelentkezd inzulinrezisztens (2-es tipusu)
diabetes mellitus, elhizas, dyslipidaemia és hiperténia, amelyek hozzajérulnak a posztoperativ morbiditdshoz
és mortalitdshoz. A majtranszplantdlt betegek kérében a metabolikus szindréma prevalencidja 50-60% [420].
A méjtranszplantalt betegek 10-64%-anal diabetes mellitust, 24-64%-uknal elhizast (BMI > 30 ttkg/m?), 40-66%-uknal
dyslipidaemiat és 40-85%-uknal artérias hipertoniat diagnosztizalnak [437].

A metabolikus szindroma magas prevalencidja és a klinikailag kiilonb6zé megnyilvanuldsi formai miatt a majtrasz-
plantdlt recipienseknél jelentésen nagy a kardiovaszkuldris események kockazata, az ugyanolyan életkoru és
nemi atlagpopulacidhoz képest [448]. Szdmos kozlemény tdmasztja ald, hogy a kardiovaszkularis betegségek
megnovekedett kockézatdnak tartomdnya az 5 év eltelével észlelt kb. 10%-t6l a 10 év elteltével észlelt 25%-ig terjed
[448, 449]. Ezért a kardiovaszkularis betegségek a majatiiltetés utani hosszu tavu kovetési idészakban a haldlozas
csaknem egynegyedéért felel6sek [449, 450].

Szamos koézlemény mutatta ki, hogy a napjainkban alkalmazott immunszuppressziv protokollok egyrészt a kordbban
mar fenndlld szisztémas és metabolikus elvaltozasok exacerbacidjdhoz, masrészt majatiltetést kdveté de novo
hiperténidhoz, hyperlipidaemiahoz, diabeteshez és elhizdshoz vezetnek [449].

Ezért elengedhetetlen a folyamatos kardiovaszkularis kockazat stratifikacidja, a metabolikus szindroma hatérozott
kezelése, és kiilondsen a metabolikus zavarok gyors észlelése és kezelése, valamint a kockazati tényezék csokkentése,
beleértve az immunszuppressziv protokoll személyre szabasat is, annak érdekében, hogy elkeriiljik a kardiovasz-
kularis morbiditast és mortalitast.

A HMG-CoA-reduktdz-gatlokkal kezelt betegeknél figyelembe kell venni a CNI-kkel torténd lehetséges gyogyszerkdl-
csOnhatast, mert a sztatinokat is és a CNI-ket is a citokrom P450-3A4 enzim metabolizélja. Ez megndvekedett sztatin-
koncentracidhoz vezethet, ami miatt a rhabdomyolisis kockazata is megnd. Ezért a sztatinkezelést mindig alacsonyabb
dozissal kell elkezdeni, és az adagot fokozatosan kell titralni, valamint szoros utankovetés is sziikséges a lehetséges
mellékhatésok kialakuldsa miatt. Ajanlott a hidrofil sztatinok, példaul a fluvasztatin és a pravasztatin alkalmazasa,
mert ezek nem a citokrom P450-3A4 enzim altal metabolizélédnak, és igy kevesebb metabolikus interakcié varhato.

Ajanlas121

Az majrecipiensek korében a sziv-és érrendszeri betegségek kialakulasanak megnoévekedett kockazata miatt,
a valtoztathato kockazati tényez6k hatékony és gyors kezelése életmédbeli valtoztatasokkal, gyogyszeres
kezeléssel és modositott immunszuppressziéval elengedhetetlen a sulyos kardiovaszkularis sz6védmények
megakadalyozasa céljabél. (Grade lll)

Ajanlas122
A leheto leghamarabb el kell kezdeni a magasvérnyomas, a hiperlipidémia, a cukorbetegség és az elhizas
kiilonb6z6 gyogykezelését. (Grade II-3)

Ajanlas123
Az egészséges taplalkozas és a rendszeres testmozgas tovabbi hatékony kezelési médokat jelentenek,
szorgalmazasuk erésen javasolt. (Grade Ill)

Csontbetegségek
A végstadiumu mijbetegségben szenvedd betegeknél csokkent csontdenzitdst tapasztalunk az életkor szerint
igazitott kontrollcsoporthoz viszonyitva. A méjatultetést kdvetd 6 hdnapban fokozddik a csontvesztés, fliggetleniil
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a csont transzplantaciot megel6z6 dsvanyianyag-strliségétdl, és emiatt né a csonttorések kockdzata, ami jelentds
morbiditdshoz és az életminéség romldsahoz vezet [451, 452]. A majatlltetést kovetd elsé 6-12 hdnap soran
a csontvesztés atfordul csonts(irliség-névekedésbe.

A poszttranszplantacios csontbetegségek legfontosabb kockézati tényezdje a csont majatiltetés elétti alacsony
4svanyianyag-slrlisége [453, 454]. Ezt altalaban alultapldltsag és fizikai inaktivitds okozza, valamint a cholestasisos
majbetegség soran a D-vitamin csokkent felszivodasa, AIH esetén a szteroidok alkalmazasa, illetve az alkoholizmusban
szenvedd betegeknél az alkohol direkt toxicitdsa [455]. A csont alacsony dsvényianyag-sUrlsége és a csonttorések
megnovekedett incidencidjanak kockazati tényezdje a poszttranszplantacidés immunszuppressziv kezelés, kiillondsen
a szteroidok alkalmazasa, tovabba a néi nem, az idés kor, az alacsony BMI és a vesekérosodas.

Ezért majatiltetés el6tt és utdn rendszeres csontslriségmérés ajanlott. Osteopaenia és a csont alacsony dsvényianyag-
stirlisége esetén kalcium és D-vitamin addsa ajanlott, valamint, ha a beteg jol tolerdlja, akkor preoperativ sulyter-
heléses gyakorlatok elvégzése is ajanlott. Osteoporosis és/vagy rekurrens csonttdrések esetén fontoléra kell venni
a biszfoszfonat-terapiat is.

Ajanlas124

Az oszteodenzitometria-szilirovizsgalatot el kell végezni a betegeknél mar meglévé csontritkulas és
oszteopénia esetén évente, normalis csontslirliség esetén minden 2-3 évben. Ezt kovetéen a sziirés
gyakorisaga fiigg a progresszio valtozasatél, a csontok asvanyianyag tartalmatdl, -stirliségétol és a kockazati
tényezoktol. (Grade I1-3)

Ajanlas125
Oszteopénias majtranszplantalt betegeknek rendszeres terheléses gyakorlatokat kell végezniiik, valamint
kalcium- és D-vitamin-poétlasban kell részesiilnilik. (Grade II-3)

Ajanlas126
Oszteoporozis és visszetéro csonttorések esetén a beteget biszfoszfonat kezelésben kell részesiteni. (Grade II-2)

De novo tumorok

A majtranszplantaciét kovet6 elsé évben a kardiovaszkularis betegségek mellett a mortalitas legfébb oka a de
novo rosszindulaty daganatok kialakuldsa. Megfigyeléses vizsgalatok azt igazoljak, hogy a szervek rosszindulatu
daganatainak kockdazata 2-3-szorosara nétt, a limfoproliferativ tumorok ardnya pedig az 4tlagpopulacidban észlelt
arany 30-szorosdra vagy még magasabbra ndvekszik [450, 456, 457]. Szamos kdzlemény irta le a de novo tumorok
3-26%-0s incidencidjat, féleg az utankovetés idétartamatol fliggden, és a kockazat folyamatosan novekszik,
a majatiltetés utani 10. évben 19%, a 15. évben pedig 34% [450, 456, 4571].

A méjatultetést kovetden kialakult de novo rosszindulatu daganatok oka leginkdbb azimmunszuppresszansok okozta
immunitaskiesés, valamint a carcinogenesissel 0sszefliggé egyéb kockézati tényezdk, mint példaul az onkogén
potenciallal rendelkezé virusok okozta fertézések (példaul EBV, human papillomavirus), a PSC, a dohanyzaés és tulzott
alkoholfogyasztas. Altalanossagban elmondhaté, hogy a megnévekedett gyakoridg — az azonositott kockazati
tényezok hianyaban — sokféle gyakori tumor esetében nem mutathato ki.

A bérdaganatok a méjtranszplantalt betegeknél a leggyakrabban el6fordulé de novo rosszindulati megbetegedések
[458]. Ezek kozll a nem melanoma tipusu bérdaganatok — példdul a laphamsejtes és bazdlsejtes carcinoma — sokkal
gyakoribbak, mint a melanoma. Ezek incidenciaja 20-szorosa a majtranszplantélt betegeknél, mint az azonos életkoru
és nemU populacidban, raadasul dltaldban sokkal agresszivebbek, hajlamosabbak a kidjulasra és attétek képzésére,
mint a nem transzplantélt populdcidban [459]. A mdjatiltetés utan kialakult nem melanoma tipusu bérdaganat
legfébb kockazati tényezéi: id6s kor, tulzott mértékii napozas és napégés, halvany bér, és az anamnézisben szerepld
bérdaganat [460].

Az alkoholos eredet( cirrézisban szenvedd betegeknél kiilonésen magas a felsé gastrointestinalis, orofaringealis-
laringealis és pulmonalis carcinoma kockdazata [450, 461]. A pre- és poszttranszplantaciés dohdnyzéas tovabb noveli
a fej-nyaki és pulmonalis de novo malignancidk kockazatat, ezért kiemelt fontossagu a majatultetésre vard és a mar
transzplantélt betegeknél a dohanyzasrol valé leszokas [462].

A majatiltetés el6tt EBV-szeropozitiv betegek, és az agresszivabb immunszuppressziv terapidban részesiilé betegek
(pl. anti-limfocita globulin) ki vannak téve a PTLD nagyobb kockazatdnak. Ezért majtranszplantalt recipienseknél
mindig fel kell vetni a PTLD gyanujat, kiilondsen a nagy kockazatu betegeknél, akiknél az, testtomegcsokkenés és
éjszakai izzadas jelentkezik akkor is, ha nincsen lymphadenopathia.
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A colorectalis daganatok jelentésen nagyobb ardnyat tapasztaltdk a PSC-ben és gyulladasos bélbetegségben
szenvedd betegeknél a majtranszplantaciot kovetd idészakban [450]. Ezért ezeknél a betegeknél évente ajanlott
a kolonoszképos szlirévizsgalat [463].

A de novo szolid tumorok kialakuldsa nagy hatassal van a majatiltetés kimenetelére, mivel de novo neoplasia esetén
a betegek tobbségének progndzisa kedvezétlen. A de novo daganatok diagnézisdnak megallapitdsa utan a majtransz-
plantéltak tulélésének valdszinlisége leginkabb a tumor helyzetének, tipusanak és stadiumanak a fliggvénye.
A kimenetel dltaldban rosszabb, mint az dtlagpopuldciéban ugyanolyan tumor esetén. Egy vizsgdlat azt mutatta, hogy
a de novo rosszindulatu daganat diagnosztizélasa utdn a median tulélés kevesebb, mint 3 év [457].

A de novo tumorok szdmos olyan kockazati tényezdjét ismerjuk, amelyeken nem lehet valtoztatni, mint példdul
az életkor és a maj alapbetegsége. Ezért szamos munkacsoport javasolt rendszeres daganatszilré programot,
de ezen ajanlasok egyike sem tudomanyos bizonyitékokra épil [463]. Egy tanulmany szerint javult a daganatok
felismerésének aranya és — a nem cutan eredetli daganatoknal — a betegtulélés is, miutan minden majtranszplantalt
recipiensnél szigoru ellenérzési protokollt vezettek be [457]. Azonban ennél tébb adat sziikséges ahhoz, hogy meg
tudjuk hatarozni a majatiiltetés utani egyénre szabott, a betegek kockazati profiljahoz igazitott optimalis ellen6rzési
protokollt.

Ajanlas127
Majatiiltetés utan a raksziirési protokollok - kiilonosen a fokozottan veszélyeztetett populaciokban -
indokoltak a de novo daganatok korai és potencialisan gyogyithat6 stadiumban torténé felderitése érdekében.
(Grade 1I-2)

Ajanlas128
Az alkoholos majbetegség miatt transzplantalt betegeket egy intenzivebb kivizsgalasnak kell alavetni felsé
gasztrointesztinalis, orofaringealis-laringealis és tiidorak vonatkozasaban. (Grade II-3)

Ajanlas129
A PSC miatt majatiiltetett betegeknél tarsulé gyulladasos bélbetegség esetén évente vastagbéltiikrozést kell
végezni. (Grade II-3)

Eletvitel a hosszu tavu utankovetési idészakban

Eletminéség

A transzplantécio célja nem csak az, hogy biztositsuk a beteg tulélését, hanem azis, hogy Ujra olyan egészségi éllapota
legyen, mint amilyen a betegsége elétt volt, illetve hogy egyensulyt teremtsiink a graft funkciondlis mikodése
és a beteg mentdlis és fizikai allapota kodzott. Ez az oka annak, hogy szervtranszplantéacié alkalméval az orvosi
beavatkozasok értékelése — ahogy az orvostudomany mas teriletein is — valtozasokon ment keresztiil [464, 465].

A kordbban alkalmazott paraméterek — mint példaul a klinikai dontéshozatal, biokémiai és eszk6z0s vizsgalatok,
tulélési aranyok - Uj indikatorokkal bévilnek, amelyek értékelik a koltségek (human és gazdasagi) és a beavatkozas
elényeinek a kapcsolatat életmindségben (Qol) kifejezve [466, 467].

Sajnos a majtranszplantalt recipiensek életminéségének a mérését nem vizsgaltak kdvetkezetesen, és nem is standar-
dizaltdk, ahogy arrél egy 2009-ben megjelent, majatiiltetés utdni QoL-értékelés eszkdzeirdl szolé Osszefoglald
kozlemény beszamol. A majtraszplantaciora varok és a recipeinesek életminéségének értékeléséhez tébb mint
50 kiilonb6z6 eszkdz allt rendelkezésre, és ezek kozil az altaldnos egészségi dllapotot felméré kérddiveket valasztjak
leggyakrabban [468].

Szamos vizsgalat soran értékelték a majatiltetés utani elsé néhdny évben az életminbséget, és biztatd eredmények
szlilettek. Azonban a mdjatiltetés utani életmindség hosszu tavu értékelésérdl sziletett vizsgalatok kevésbé
optimistak.

A szomatizacio, a depresszié és a szorongds altaldban a transzplantaciot kovetd elsé évben javul, de a hosszu
tava kovetés sordn rosszabbodik, kilondsen az elsé és a masodik évben. Ez leginkdbb annak készénhetd, hogy
a korai poszttranszplantaciés idészakban megtapasztaljdk az Uj életet, azonban hosszu tavon jelentkezni fognak
a gydgyszerek mellékhatésai, féleg az immunszuppresszansoké. Ezzel ellentétben a mentalis, valamint a fizikai
funkciok és az életelégedettségi értékek jelentésen nének a transzplantacidt kdvetd elsé évben, és ez a javulas
idovel tartdssa valik [469]. Egy masik faktor, ami befolydsolna a majatiltetés utani hosszu tava Qol-t, a méjbetegség
etioldgidja.
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Az alkoholos majbetegség miatt transzplantalt betegeket nézve nem tapasztaltak eltérést a tarsadalomba vald
beilleszkedést (aktiv és produktiv élet) tekintve a nem alkoholos eredetli majbetegség miatt transzplantélt betegekhez
képest [471].

Erdekességképpen, egy 2010-ben végzett vizsgalat azt igazolta, hogy az autoimmun betegség miatt transzplantalt
betegeknek romlott az életmindsége a fizikai, szociélis vagy szerep-, illetve személyes funkcidk kérdéseire valaszolva,
valamint az altaldnos egészségliket elemzé doménben is [472].

A majatlltetés utani 10. és 30. évben vizsgdlva a betegek altaldban jol itélték meg sajat életmindségliket, és csak
azoknal az id6seknél romlott ez a mutato, akik fizikai aktivitasa csokkent az atlagpopulaciohoz képest [473].

Ami a nemeket illeti, a férfi és a n6 recipiensek majatiiltetés utani eltéré életmindsége tovabbra is ellentmonddasos
[474]. Altaldban nincs kiilénbség a majatiiltetés utani életminéség terén néknél és férfiaknal, de egy vizsgalat jobb
altalanos életmindséget irt le a férfi, mint a né recipienseknél [475].

Ajanlas130
A madjatiiltetés utani életmindséget (QoL) mindig a majatiiltetés kimenetelének egyik mértékének kell
tekinteni. (Grade I1-2)

Adherencia

Széleskorlien igazolt, hogy a kezelés hatdsossdga nem csak a megfelelé terdpia kivalasztasan mulik, hanem
a betegek részérdl valod aktiv egytittmikodésen is [476]. Az adherencia ugy definidlhatd, hogy milyen mértékben
tartja magat a beteg az egészségligyi szakember javaslataihoz, amelyeket kordbban megbeszéltek [477-479].
A szervatliltetés el6tt allé és a mar transzplantalt betegek adherencidja az orvosi utasitasok és immunszuppressziv
terdpia tekintetében elengedhetetlen a terdpids szovédmények prevencidjanak érdekében, amelyek negativan
befolyasolndk a graftfunkciét és a beteg tulélését, illetve novelnék a koltségeket is. A transzplantacié valamennyi
formajat figyelembe véve, 100 betegbdl évente dtlagosan 1-4 esetben fordul el valamilyen szerhasznalatbol (dohany,
alkohol, illegalis kabitészerek) eredé non-adherencia, tovabba 100 betegbdl évente atlagosan 19-25-nél fordul el
adherencia-sértés az immunszuppresziv kezelést, az étrendet, a testmozgdst és az egyéb egészségligyi elvardsokat
illetéen. A demografiai mutatdk, a szocialis tdmogatds és a vélt egészségi allapot csak kismértékl Osszefliggést
mutatott a non-adherencidval, ellenben a transzplantaciét megelézé szerhaszndlat elére vetitette a poszttransz-
plantaciés szerhasznélatot [480]. A gyenge adherencia okainak feltdrasahoz az elsé 1épést a gyodgyszerszedésre és
az életviteli javaslatokra vonatkozé adherencia értékelése jelenti [481, 482].

Bar a gyenge adherencia gyakori a mdjtranszplantalt betegek korében, ebben a témaban kevés a fellelheté
szakirodalom. A legtdbb ilyen vizsgélat kisszdmu beteg bevondasaval zajlott és kiilonb6z6 modokon értékelte
az adherenciat, ami sok esertben lehetetlenné tette az eredmények 6sszehasonlitasat.

A publikdlt vizsgélati eredményekben a non-adherencia mértéke 20% és 50% kozotti. A szervatiltetett betegek
38%-anal jelentettek non-adherencidt immunszuppressziv terdpidra, 39%-anal a helyes életmddra és 13%-anal
az altalanos orvosi utasitasokra. Az immunszuppressziv terdpia és az altalanos orvosi utasitasok terén nem
egyuttm(kodo betegeknél a szervatiiltetéstdl eltelt id6szak hosszabb volt az adherens betegekhez képest. Tovabb3,
a megfelel6 életmdd terén nem egylttmiikodd betegek korében jelentésen nagyobb volt a férfiak és a rokkantsagi
nyugdijban részesiil6k szama az adherens betegekhez viszonyitva [483].

Ezekbdl a vizsgalatokbdl az a riasztd kép tarul elénk, hogy a gyenge adherencia kézel minden masodik majtransz-
plantalt betegnél széba jon, és ez 6sszhangban van a graftvesztés és a haldlozds nagymértékl novekedésével.
Ez a jelenség kiilondsen a fiatal majtranszplantélt betegeket érinti, akik szdmos ok miatt hajlamosabbak az ilyen
viselkedésre. Azoknak az egészségligyi szakembereknek, akik majtranszplantélt betegekkel foglalkoznak, megfelel6en
képzettnek kell lenniiik ahhoz, hogy a non-adherenciat kezelni tudjak, és minden olyan eszkézt kihasznaljanak, ami
javitja a betegek adherencidjat. A betegek oktatdsa Gnmagaban nem elég az adherencia biztositdsa érdekében,
ezért szakoktatdk kdzremUikodésével, pszicholdgusok dltal tdmogatott és orvosok éltal koordinélt multidiszciplinaris
intézkedésekre van szlikség [484].

Adherencia serdiil6korban

A majatiltetés kimenetele altaldban a graft- és betegtuléléssel, az orvosi és mutéti szovédményekkel és
az életminéséggel jellemezhetd, de serdiilék esetén ezek a hagyomanyos paraméterek nem tudnak teljes képet adni
az Uj majjal valé életrél, valamint a serdiil6bdl felnétté valasuk idészakaban kiilonosen érzékenyek.

A majtranszplantdlt serdulék tulélési aranya kivalo, tobb mint 80%-uk él a szervatiltetés utan tébb mint 10 évet.
A graftvesztés a leggyakrabban olyan szovédményekhez vezet, mint a krénikus kilokédés, majartéria-trombdzis,
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biliaris szovédmények. A CNI-knek is lehetnek kiilonb6z6 mellékhatéasai, példaul hiperténia és nefrotoxicitas.
A majtranszplantélt serdiilék a virusos fertézéseknek is ki vannak téve — nagyon gyakori az EBV-fert6zés —, amely
a PTLD kezdetével hozhatd 6sszefliggésbe. Néhany majtranszplantdlt recipiensnél a névekedési visszamaradas is
megjelenhet. A jov6 vizsgalatainak kell meghatarozniuk a majtranszplantalt serdiilék funkciondlis immunallapotédnak
legmegfelel6bb értékelési modjat annak érdekében, hogy a legmegfelel6bb kezelést biztosithassuk a tolerancia
novelésére, a nagymértékl immunszuppresszioé szévédményei nélkil. A serdiilékoru transzplantalt betegek gyenge
adherencidja miatt az iskolalatogatds is zavart szenvedhet. A non-adherencia gyenge egészségkimenetellel all
Osszefliggésben. A fiatal majtranszplantalt recipiensek korében a fizikai és pszichoszociélis funkcidk alacsonyabbnak
bizonyultak, mint az dtlagpopuldciéban [485].

Iskolaldtogatds

A maéjtranszplantalt serdiléknél nagyobb a kognitiv deficitek kialakuldsdnak kockézata, mint az ugyanolyan
korosztalyu atlagpopuldcidban [486, 4871].

Az iskolalatogatast kedvezétlenil befolydsolhatja az elrendelt kezelésre adott gyenge adherencia. Egy 2008-ban
végzett vizsgdlat sordn — amelyben az adherenciaadatokat Osszesitették — bebizonyosodott, hogy 4 mdjtransz-
plantélt serdulékoru recipiensbél legaldbb 3 non-adherens volt legaldbb 1 adherenciafaktorra. Tisztan latszott az is,
hogy a non-adherens recipiensek csoportjanak sokkal stlyosabb korlatozottsdgot kellett megélnie az iskolai aktivitas
szempontjabdl, és a mentalis egészségiik is rosszabb volt. Ezen kivil az egészségiik percepcidja is rosszabb volt,
alacsonyabb volt az 6nbecstilésiik és a csalddkohézié is [488].

Az iskolai teljesitmény a serdiil6k funkciondlis allapotanak egyik sarkalatos aspektusa. 2010-ben megjelent egy
érdekes longitudinalis felmérés az iskolaldtogatasrdl, teljesitményrdl és iskolai végzettségrdl (beleértve a célzott
edukdcids programok irdnti igényt is) [489]. Ezt a retrospektiv vizsgalatot 823 majtranszplantdlt recipiens bevonasaval
végezték, akiknek a m(itét idején a median életkora 0,05-t6l 17,8 évig terjedt. Ez a 823 eset 39 USA-beli majtransz-
plantaciés kdzpontbdl szarmazik. A gyermekek és serdiil6k egyharmada tébb mint 10 napot hagyott ki évente, és
a hidnyzas nagyobb mértéki volt az idésebb recipiensek korében, illetve a méjatiiltetéstdl szamitott révidebb idé
esetén. Tobb mint egyharmaduknak volt sziiksége kilondrakra, és 5-bdl 1 ismételt tanévet. A specidlis tdmogatast
sziikségessé tevd faktorok kozul a legfébbnek az alabbiak bizonyultak: az immunszuppresszié tipusa a majatiltetés
utani 6. hénapban, a CMV-fertézés kialakulasa, illetve a transzplantacioé elétti oktatasi forma. A legszembetlinébb
prediktiv faktor a transzplantacié el6tti kiilondrak sziikségessége volt (OR: 22,46), amely azt mutatta, hogy a legtobb
transzplantacié utan tapasztalt neurokognitiv rendellenesség mar jéval korabbrdl eredeztethetd [488].

Az ugyanabban a folydiratban a témaban megjelent szerkeszt6ségi kdzlemény Gidvozoélte, hogy a szerzék a miitéti és
bioldgiai eredményeken tul a funkcionalis kimenetelre is hangsulyt helyeztek a gyermekkori majatiiltetésen atesett
tuléléknél, és gratulaltak a szerzéknek, hogy lépéseket tettek a kimenetel szélesebb megkozelitésii értékelése felé
[490].

2011-ben végeztek egy multicentrikus vizsgalatot a kognitiv és tanulményi kimenetelrél 5-7 éves gyermekeknél,
2 évvel a transzplantacié utan. A vizsgalat igazolta, hogy ezek a fiatal majtranszplantélt recipiensek jelentésen
a tesztnormak alatt teljesitettek az 1Q- és a teljesitményméréskor, és 26%-uknak enyhe vagy mérsékelt 1Q-elmaradésa
volt, ezzel ellentétben a normdlisan vért arany 14%. Sulyos mentdlis problémat és tanuldsi nehézséget 4%-uknal
allapitottak meg [487].

Ajanlas131
A serdiilé6 majrecipiensek esetében a testi és pszichoszocidlis funkciokat megfeleléen kell értékelni
majatiiltetés utan, mivel ezek jellemz6en alacsonyabbak, mint az atlag lakossag esetén. (Grade lI-2)

1

Ajanlas132

Majatiiltetést kovetden az orvosi eléirasokkal és kiilonosen az immunszuppressziv terapiaval kapcsolatos
adherenciat mindig kovetni kell. Kiilonos figyelmet kell forditani azimmunszupresszié okozta fizikai mellékha-
tasokra, mivel ezek képviselik az adherencia hianyanak f6 okat serdiil6 recipiensek kérében. (Grade II-2)

Ajanlas133
A majtranszplantalt gyerekek és serdiilék specialis struktiraju tamogatasa sziikséges az iskolai oktatas
tekintetében. (Grade II-2)
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Ajanlas134

A majtranszplantacio el6tti és utani adherencia javitasa érdekében hivatasos pedagogusok altal kifejlesztett,
pszicholéogusok altal tamogatott és orvosok altal koordinalt multidiszciplinaris intézkedések sziikségesek.
(Grade Ill)

Foglalkoztatottsdg

Amajtranszplantélt recipiensek 26-57%-a térvisszaamunkaba a szervatiltetés utan, és ezazarany fligg az utankovetési
idészak hosszatdl is. A foglalkoztatott betegek életmindsége jelentésen jobb, mint a munkanélkilieké [491].

A munkaképes életkoru betegek korében a foglalkoztatottsdg ardnya nagyobb volt a PSC csoportban (56%) és
alacsonyabb az akut méjelégtelenség (39%) és a PBC (29%) csoportokban. Az életkor szerint igazitott logisztikus
regresszio alapjan a PSC-ben szenvedd betegek 2,4-szer, az alkoholos eredetti cirrézisban szenvedék 2,5-szer nagyobb
valdszintséggel folytatjdk munkajukat majatiltetés utan, mint a PBC-ben szenvedd betegek [492].

Ennek ellentétét jelentették az UNOS adatbdzisa alapjan, ahol a szerzdk szerint az alkoholos eredetl majbetegségben
szenveddk jelentSsen kisebb aranyban foglalkoztatottak az egyéb etioldgidju majbetegségben szenvedékhoz képest
[493].

Ajanlas135

Még akkor is, ha nincs egyértelmii 6sszefiiggés a majbetegség etiolégiaja és transzplantacié utan a munkaba
valo visszatérés kozott, kiilonos figyelmet kell forditani az alkoholos majbetegség miatt transzplantalt
betegekre, mivel ugy tiinik, hogy esetiikben nagyobb a munkanélkiiliség kockazata. (Grade II-2)

Szexudlis funkcid és terhesség

A sikeres majatiltetés a szexhormonzavarok javulasahoz vezet néknél és férfiaknél egyarant, azonban azimmunszupp-
ressziv gyégyszerek hatassal lehetnek a hormonmetabolizmusra [494].

Egy 7 vizsgélatot feldolgozd metaanalaizis a szervatiltetés utani szexudlis funkcio szignifikdns javuldsat mutatta ki.
Amikor majtranszplantalt n6knél értkelték a szexudlis funkcidt, a szexualisan aktiv betegek 70%-a volt megelégedve
a szexudlis egészségével [495].

Néhany 2006-ban publikalt vizsgalat azonban kedvezétlenebb eredményeket mutatott. Az egyik vizsgalatban a férfiak
23%-a, a n6k 26%-a szamolt be csokkent libidordl, a férfiak 33%-a és a n6k 26%-a a kozosuiléssel torténd orgazmus
elérésének nehézségérdl [496]. Egy masik vizsgéalatban a majatiltetésen dtesett betegek 40%-a emlitette a szexudlis
egyuttlétek csdkkené gyakorisagat, és a férfiak 20,6%-anal részleges, mig 34,3%-uknal teljes erektilis diszfunkcidt
irtak le [497].

Férfiak

A szervétlltetés utdn altaldban csokkent a szexudlisan inaktiv férfiak aranya, de az erektilis diszfunkcio
véltozatlan maradhat. A kardiovaszkularis betegségek, a diabetes, az alkoholablzus, az antidepresszansok
és angiotenzin-ll-blokkolok szedése a madjatultetés utan kialakulé erektilis diszfunkcié okai lehetnek [498].
Amikor a majatlltetés el6tti és utani erektilis diszfunkcidt hasonlitottak 6ssze, a sulyos erektilis diszfunkciot
mutatok ardnya jelentésen nagyobb volt a cirrézisos betegenél, mint a majtranszplantaltaknal (43% vs. 22%,
p < 0,04). Tovabba az lIEF-pontszdm (International Index Erectile Function score) is rosszabb volt a cirrézisos
betegeknél, mint a transzplantaltaknal (14,3 vs. 19,5, p < 0,04). A szexudlis diszfunkcié Osszefliggést mutatott
az id6s életkorral (p < 0,03), transzplantacié utan azonban a depresszidban szenvedé betegeknél volt gyakoribb
(p < 0,02). A szexudlis diszfunkciéval tehat a javulas ellenére a majatiltetés utan is szamolni kell, és a depresszié
a legfébb kockazati tényezdje [499]. Vizsgaltdk az immunszuppresszioé erektilis diszfunkcidra gyakorolt hatdsét is, de
még mindig csak korldtozott mennyiségui adat éll rendelkezésre a kiilonboz6é gydgyszerek erektilis diszfunkciora és
termékenységre gyakorolt hatsardl, és az adatok féleg vesetranszplantalt betegek kérébdl szarmaznak. Patkanyokkal
és féemlbsokkel végzett laboratériumi vizsgalatok kozvetlen kapcsolatot mutattak a szirolimusz alkalmazasa és
a csokkent spermatogenesis kozott [500], de egy keresztmetszeti vizsgalatban az alacsonyabb 6ssz-tesztoszte-
ronszint, a follikulus-stimuldlé hormon és a luteinizélé hormon magasabb szintje ellenére sem volt jelentés kiilonbség
a szexuallis funkciét méré pontszdmokban a szirolimuszszal kezelt betegeknél és a kontrollcsoportnal [501].

N6k
A szexudlis diszfunkcié prevalencidjat egy egyetlen kozpontra kiterjedé elemzés értékelte, és a transzplantalt
betegek kdrében nagyjabol hasonlé volt, mint a cirrézisos betegeknél (65% vs. 60%). A szervatliltetés utdn a szexualis
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diszfunkcio depresszidval (p < 0,01) és csokkent életminéséggel (p=0,02) tarsult. A néknél a szervatiiltetés utan
néhany hénappal normalis menstrudcios ciklus és termékenység varhatd. A szervatiiltetést megel6z6 évben a nék
42%-a szamolt be rendszeres menstruacios ciklusrol, 28%-uk pedig szabdlytalan és nem kiszamithatd vérzésrél,
illetve 30%-uk szamolt be amenorrhoeardl. Ezzel ellentétben a szervatiltetés utan 48%-uk tapasztalt rendszeres
menstrudciot, 26%-uk szabdlytalan vérzést, 26%-uk pedig amenorrheét [502]. A fogamzoképes életkord méjtransz-
plantélt néknek részt kell venniiik a terhesség lehet&ségérdl és a megfelelé fogamzasgatlasrdl sz6l6 tanacsadason,
és a szervatiltetés utani elsé 6-12 honapban el kell kertilnitik a teherbe esést, azonban néhany kdzpont inkabb 24
hénapos varakozast javasol [499]. llyenkor a barrier tipusui fogamzasgatlas bizonyul a legbiztonsagosabbnak [503].
A méjatultetés utdn gyakori a sikeres teherbe esés, a potencidlisan toxikus hatdst immunszuppressziv terdpia mellett.
A varandds majtranszplantaltaknal akut cellularis kilokédés fordulhat eld. A kezelés altaldban az immunszuppresszio
novelésével vagy az intravénas bolusokban adott szteroidok alkalmazasaval valésul meg [503]. Terhesség alatt
az immunszuppressziv gyogyszerek alkalmazanddk, mivel a CNI-k, az azathioprin és a szteroidok nem bizonyultak
teratogénnek. Az MMF-kezelésrél leirtak, hogy éllatkisérletekben malformacidkat okozott, és nem ajanlott human
terhességben torténd alkalmazasa. Férfiaknal az mTOR-gatldk befolydsolhatjdk a spermiogenesist. Az immunszupp-
ressziv gyogyszerek vérszintjét gondosan monitorzoni kell [503]. Az USA-ban az FDA az elérhetd bizonyitékok
alapjan kategorizalta a terhességben alkalmazott gydgyszerek biztonsagossagat [504]. Magzatvesztést, korasziilést
és alacsony sziiletési sulyt jelentettek a szervatiltetett néknél, valamint az anyat érinté kockazatokat is, mint
a hipertonia, a preeclampsia, a gesztacios diabetes és a graftdiszfunkcio. A majatiltetésen atesett betegek esetén
nagyobb a csdszarmetszések aranya. A varandos transzplantaltaknal kulcsfontossagu a multidiszciplinaris gondozas,
beleértve a majtranszplantacioval foglalkozé hepatologus és sebész, valamint sziilész és gyermekorvos kdzrem(-
kodését is [499].

Ajanlas136
A reproduktiv korban levé majtranszplantalt betegek esetében mindig figyelembe kell venni a terhesség és
a fogamzasgatlas hasznalatanak lehetoségét. (Grade Ill)

Ajanlas137
A terhességet el kell keriilni a transzplantacié utani elsé 12 honapban, bar egyes kozpontok 24 hénap
varakozast javasolnak. (Grade II-3)

Ajanlas138
Terhesség alatt azimmunszuppressziot fenn kell tartani. A szteroidok, CNI-ok és az AZA vonatkozasaban nem
szamoltak be teratogén hatasrol, ezért hasznalhatok. (Grade II-3)

Ajanlas139
A MMF terhességben kontraindikalt, az AZA alkalmazasahoz a hepatoléogus és a sziilész-n6gyogyasz
konzultaciéja, valamint a beteg beleegyezése sziikséges. (Grade II-3)

Ajanlas140

Az mTOR-inhibitorok csokkenthetik a spermatogenezist férfi recipiensekben, ezért gyermekvallalasi szandék
esetén szoros gyogyszerszintkontroll sziikséges, sziikség esetén amennyiben lehetséges, konverzidja
megfontolandé. (Grade lI-2)

Ajanlas141
Az immunszuppresszié szerepe még nem tisztazott szexualis diszfunkcioban, az adatok gyiijtése a férfi és néi
recipiensek vonatkozasaban egyarant javasolt, akar prospektiv vizsgalat keretében. (Grade Ill)

Fizikai aktivitds és testtbmegkontroll

Szervétiiltetés utan a betegeknek javul a funkcionalis kapacitasa, és 6nélléan képesek a feladatok elvégzésére [505].
A strukturdlt mozgdsprogramok alkalmazéasa noveli a terhelhetdséget és az alloképességet a transzplantaciot kdvetd
elsé hat honapban, egy platéfazis eléréséig [506], de a fizikai teljesitmény elmarad a hasonlé életkoru kontrollcso-
portétdl [506, 507]. Szervatiltetést kovetden a betegeknek csak az egynegyede aktiv fizikailag [508].

A szervétlltetés utdni tdpanyag-osszetételrdl és kaldriabevitelrél csak korldtozott mennyiségl adat all rendelkezésre,
és az alanyok legfeljebb kétharmada fogyasztott az ajdnlott energiabevitelnél tobbet [509].
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A majatiltetés fizikai erénlétre kifejtett hatdsat vizsgaltdk az elsé posztoperativ évben 23 férfi bevonasaval,
akiknek az atlagéletkora 45,1 év, valamint nék bevonasaval, akik atlagéletkora 44,6 év volt. Kerékpar-ergométeres
vizsgalattal, izokinetikus térdnyujtasssal, -hajlitdssal mérték a preoperativ maximalis oxigénfelvételt, és a funkciondlis
teljesitményt. A m(itétet megelézéen a fittség és az izomerd 40-50%-kal maradt el az azonos életkoru dtlagpopu-
laciotol. Minden méjatiiltetésen dtesett beteg elvégzett egy felligyelet mellett teljesitett 8-24 hetes mozgdsprogramot.
Az utankovetésbél szarmazd adatok alapjan majatiltetés utan jelentésen nétt a fizikai teljesitmény minden
vizsgalt mutatdja. A szervatiltetés utan 6 honappal a betegek maximalis oxigénfelvétele 43%-kal nétt, a térd
60-100%-kal er6sodott, és a funkcionalis teljesitmény 22-27%-kal emelkedett. A m(itét utani egy évben javult
az altaldnos egészségi allapot, kivalonak vagy jonak mindsiult minden beteg esetén. Minden beteg ©nalléan
végezte a mindennapi tevékenységeit, és a fizikai aktivitds szintje nétt a majatlltetés utan. A szervatiltetés utani
6. hénaptdl nem tapasztaltak tovabbi javulast a fizikai teljesitmény mutatdiban és az 6nértékelési paraméterekben.
Osszességében ezek az eredmények azt mutatjak, hogy a méjatiiltetés feliigyelet mellett végzett poszttransz-
plantaciés mozgasprogrammal vald kiegészitése javitja a fittséget, az izomerét és a funkciondlis teljesitményt [506].
Nem all rendelkezésre adat arra vonatkozdan, hogy a mozgésprogram milyen hatéssal van a metabolikus szindréma
- vagy annak barmely eleme - prevalenciajara szervatiltetés utan [510]. Tovabbra sincs specifikus ajanlas majtransz-
plantélt betegek szamara a NAFLD vagy NASH prevencidjara vagy kezelésére vonatkozoéan, csak az az dltaldnos ajanlas,
hogy kertlni kell a testtémeg-novekedést és megfeleléen kell kontrollalni a hiperténiat és a diabetest [437]. Egyetlen
randomizélt vizsgdlat sordn értékelték a testmozgas és az étkezési tanacsadas hatdsait majatiltetést kovetben, és
az eredmények szerint javult a kardiorespiratorikus erénlét az intervencids csoportban, de a testdsszetételben vagy
azizomerében nem tapasztaltak valtozast [507]. A nem transzplantalt betegeknél a testmozgds hatdsos a kardiovasz-
kularis kockazati profil javitasaban, de szervatiltetés utdan még nem tisztazottak az egészségi allapotra kifejtett
elényei és lehetséges hatranyai. Megjelent egy szisztematikus 6sszefoglalé minden olyan RCT-rél, amely a szervat-
lltetett recipiensek mozgésprogramjainak kimenetelét hasonlitottak dssze a standard ellatassal. Osszesen 15 RCT
bizonyult megfelelének, amelyekbe 643 beteget vontak be. A nem szivatiltetésen atesett recipiensek kozott nem
tapasztaltak jelentds javuldst szervatiltetést kdvetden a fizikai kapacitas vagy kardiovaszkularis kockazati tényezék
terén, mint példaul az djonnan kialakulé diabetes incidencidjdban. Ezért a szerzék arra a kovetkeztetésre jutottak,
hogy szervatlltetett recipienseknél a testmozgds igéretes, de nem bizonyitott intervenciot jelent a kardiovaszkularis
kimenetel javitasaban. A lefolytatott vizsgalatok kis Iétszamuak, és viszonylag rovid idétartamot 6lelnek fel, valamint
csak a helyettesit6é végpontokra fékuszalnak, ezért nagyobb volumend RCT-k elvégzése sziikséges [511].

Egy masik vizsgalatban a szerzoék éllitdsa szerint azok kdrében, akik fizikailag aktivak voltak, ritkdbb volt a hiperténia
és csokkent a testtomegindex [508]. Majatlltetés utdn gyakori az elhizas. Egy 597 beteg bevonasaval végzett vizsgalat
alapjan a testtdomeg-gyarapodas median értéke az els6 évben 5,1 kg, a harmadik évben 9,5 kg volt a transzplantacié
el6tti szdraz testtomeghez képest. Az elsé év végére a betegek 24%-a, a harmadik év végére a betegek 31%-a valt
elhizotta (BMI > 30 ttkg/m?). Nem volt szignifikans kiildnbség a nemek kozott a testtémeg-ndvekedés tekintetében,
valamint azok korében, akik a szervatiltetés el6tt elhizottak voltak, illetve akik kortikoszteroid-kezelést kaptak tobb
mint 3 honapon at. A testtdmeg-ndvekedés jelentésen nagyobb volt az 50 év feletti és a krénikus méjbetegség miatt
transzplantélt betegeknél az akut majelégtelenségben szenvedékhoz képest. A szervatiiltetés el6tt mért tobb mint
30-as BMI erds indikatora volt annak, hogy a betegnek a harmadik évben még mindig 30-nal nagyobb BMl-je lesz.
Az immunszuppresszid tipusanak nem volt hatasa a testtémeg-novekedésre, ezért tigy tlinik, hogy ennek nincs koze
semmilyen specifikus immunszuppressziv terapiahoz. A legnagyobb testtémegnovekedés az els6 6 hénap utan
jelentkezik, és ezen a ponton téplalkozési tanacsadédssal minimalizdlhatd a hosszu tavu morbiditds és mortalitds
kockdzata, amely az elhizéssal hozhaté 6sszefliggésbe [512].

Ajanlas142
A majtranszplantaltak terapias kezelésének része kell, hogy legyen a fizikai aktivitas. (Grade IlI)

VII. JAVASLATOK AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban

1.1. Ellatok kompetencidja (pl. licence, akkreditacio stb.), kapacitasa
Gasztroenterolégus, hepatoldégus szakorvos: beteg és csaldd tdjékoztatasa, kivizsgalds, posztoperativ
gondozas. Gyermekgydgydasz szakorvos: beteg és csalad tajékoztatasa, kivizsgalds, posztoperativ gondozas.
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Sebész szakorvos: beteg és csaldd tdjékoztatdsa, kivizsgalds, mitét elvégzése. Majtranszplantaciot végzé
centrum minimumfeltétele Magyarorszdgon UEMS eurdépai madjtranszplantacios szakvizsgéval rendelkezé
3 sebész, tovabbd segment-majatiiltetésben jartas 2 sebész.

Anesztezioldgus és intenziv terapids szakorvos: beteg és csalad tdjékoztatdsa, kivizsgalasa, posztoperativ
gondozas. Majtranszplantaciét végzé centrum minimumfeltétele Magyarorszdgon majtranszplantacidoban
jartas anesztezioldgia és intenziv terapids szakorvos, ebbdl 1 f6 csecsemd és gyermek anesztezioldgia és
intenziv terapidas szakorvos.
Tovéabbi minimumfeltétel majtranszplantacids radioldgia terén szerzett specialis gyakorlattal rendelekezd
radiolégus szakorvos. Jelenleg nem minimumfeltétel, de emellett sziikséges intervencids radioldgiai licensszel
rendelkezé radiolégus is, mely sziikséges a posztoperativ endovaszkuldris és endobilidris beavatkozasok
(stentbetiltetések, TIPS belltetés stb.), biopszids mintavételek (precutan graftbiopszia, transzjugularis
biopszia), folyadékgylilem drendzsok, valamint véarélistan 1évé daganatos betegek, bridging” és,downstaging”
céljabdl torténd beavatkozasainak (RFA, TACE stb.) elvégzéséhez.

1.2. Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlo és el6segité tényezdk, és azok megoldasa)
A majtranszplantdcidra vald kivizsgalas specialis feltételeket nem igényel.
A majvaérdlistara helyezéshez sziikséges a mikddbképes méjvardlista bizottsag.
Majtranszplantacid lll. progresszivitasu sebészeti és anesztezioldgiai és intenziv terdpias osztalyon végezheté.

1.3. Azellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai
Az egészségligyi szakmai irdnyelv a magyarorszagi, méjtraszplantaciora véard, akut vagy kronikus
majbetegségben szenvedd, illetve majtranszplantalt populacié ellatasara vonatkozik.
A méjtranszplantacié lehetéségérél a betegek és hozzatartozdik a belgydgydsz vagy gyermekgydgydsz,
a sebész, valamint az anesztezioldgus és intezivterdpids szakorvosoktdl, illetve tdjékoztatéd anyagokbdl
szereznek ismeretet. A majtranszplanétcidban val6 részvétel feltétele, hogy a beteget id6ében referdljak
a gondozo orvosok a vérdlista bizottsagnak.

1.4. Egyéb feltételek
A jaré- és fekvébeteg-ellatast végzé szakszemélyzet szakmailag 0sszehangolt egylittmikodése alapvetd
feltétele a magas szinvonaly, biztonsagos betegellatasnak.

2. Alkalmazast segité dokumentumok listaja

2.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok:
Betegedukaciénal hasznosithat6 honlap:
- Semmelweis Egyetem honlap: https://semmelweis.hu/transzplant/szervatultetes/a-majatultetesrol/

2.2. Tevékenységsorozat elvégzésére hasznalt adatlapok
Nem késziilt.

2.3. Tablazatok
1. tablazat: MELD pontszam kivételek (exceptional MELD).
2. tablazat: El6donoros majatiiltetés vs. elhunyt donoros méjétiiltetés: szovédmények és mortalitas
(1991-2009) - European Liver Transplant Registry [40].
3. tablazat: Majatiltetés indikacié szerinti eredményei. (European Registry 1998-2012) [40].

2.4. Algoritmusok
1. abra: MELD formula.

2.5. Egyéb dokumentumok
Nem késziilt.

3. A gyakorlati alkalmazas mutatéi, audit kritériumok

»A PSC miatt majatlltetett betegeknél térsuld gyulladdsos bélbetegség esetén éves vastagbéltiikrozést kell végezni
(Grade 1I-3)" esetén audit kritérium, hogy a PSC miatt majatiltetett betegeknél tarsulé gyulladdsos bélbetegség
esetén, hdny esetben tortént meg az éves vastagbéltiikrozés.

A kivalasztds és a listara kerlilséhez sziikséges vizsgélatok elvégzése a kritérium rendszer alapjan idében torténik-e,

azaz a kivalasztas és listara keriilés kozott mennyi a mortalitdas nemzetkdzi 6sszehasonlitdsban? A kivélasztas és

az atlltetés kozotti idében az ellatds megfelel6-e a transzplantacié kimenetele szempontjabdl, azaz a kivalasztas

és atlltetés kozotti idében mennyire romlik a beteg allapota, valamint nemzetkozi 6sszehasonlitasban milyen

a varodlista-mortalitas? Malignus alapbetegségben milyen a progresszié, illetve mennyire hatékonyak a ,bridging”

és ,downstaging” kezelések? Transzplantacion atesett betegek megfelelnek-e a kivalasztasi kritériumoknak,
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a szovédmények szdma nem magasabb-e, mint a nemzetkozi irodalomboél ismert, tovabba az egy-, hdrom- és 6téves

tulélés is megegyezik-e a vildag vezetd centrumaival? Malignus alapbetegség esetében milyen a rekurrenciamentes

tulélés nemzetkozi 6sszehasonlitasban?

VIIl. AZ IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

Az egészségligyi szakmai iranyelv tervezett fellilvizsgélata az érvényességnek lejarta (3 év) el6tt fél évvel kezdédik el.

A fellilvizsgalat megkezdésére az Egészségligyi Szakmai Kollégium Transzplantéacié Tagozat irdnyelvfejlesztd felelése

koteles emlékeztetni a fejlesztécsoport minden tagjat. A tagozat elndke kijeldli a felllvizsgélatért felelés személyt/

személyeket. Soron kiviili felllvizsgalatra keril sor, ha az ajanlasok alatdmasztasat biztosité bizonyitékokban vagy

a hazai ellatérendszerben valtozas kovetkezik be.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

. Fejlesztécsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasanak médja

Jelen egszségligyi szakmai irdnyelv fejlesztécsoport tagjai a felkérést kdvetden, a fejlesztést tobbszori konzultacio,

koz6s, illetve egyéni munka sordn készitették el.

. Irodalomkeresés, szelekcio

A szakirodalom kutatds a PubMed feliiletén tortént. A fejlesztécsoport az EASL 2016-0s szakmai irdnyelvét [520]
hasznalta és adaptalta a hazai viszonyokat és az elldtérendszer sajatossagait figyelembe véve.
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. Felhasznalt bizonyitékok er6sségének, hianyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,bizonyiték vagy ajanlas

matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi médja
Az eredeti tanulmany nem kerult kritikus értékelésre, a fejlesztécsoport elfogadta az irdnyelvet kiadé nemzetkozi
szervezet feldolgozasanak eredményét és szakérték véleményét.

. Ajanlasok kialakitasanak modszere

A fejlesztécsoport a 2016-os EASL iranyelv [520] ajanlasait, megallapitasait alapvetéen irdnymutatonak tartja a hazai
elldtas gyakorlatara. Az irdnyelvbdl atvett, magyarra forditott ajanlasok és magyarazatok mogott a kapcsolodd
referencidk megjelolése is szerepel.

. Véleményezés médszere

Az elldtasban érintett Egészségligyi Szakmai Kollégium Tagozatai a tervezetet eljuttatva, a felelés a visszaérkezd
javaslatokat és véleményket Gsszesitette, majd a javasolt modositasokat feltlintetve a tervezetet a fejlesztécsoport
tagjainak ismételten elkildte véleményeztetésre. Az elfogadott mddositasok beépitésre keriltek.

. Fliggetlen szakért6i véleményezés modszere

Fuggetlen szakérté nem m{ikddott kozre.

XI. MELLEKLETEK

. Alkalmazast segit6 dokumentumok

Nem készllt.
1.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok
Nem készdlt.

1.2. Tevékenységsorozat elvégzésére hasznalt adatlapok
Nem késziilt.
1.3. Tablazatok

1. tablazat: MELD pontszdm kivételek (exceptional MELD). (Lasd Eurotransplant Manual [161])

Majcirrézis manifesztacioi
Refrakter ascites
Rekurrens gasztrointesztinalis vérzés
Rekurrens enkefalopatia vagy kronikus enkefalopétia
Hepatopulmonalis szindréma (HPS)
Portopulmonalis hiperténia (PPHTN)
Hepatorenalis szindroma (HRS)
Gydgyszeres kezelésre rezisztens, makacs pruritus
Kiilonb6z6 majbetegségek
Budd-Chiari szindréma
Familiaris amiloid polineuropdtia (FAP)
Cisztas fibrozis (CF)
Herediter hemorragias teleangiektazia
Policisztas majbetegség
Primer hiperoxaluria (PHT)
Rekurrens cholangitis
Ritka metabolikus betegségek
Malignus daganat
Cholangiocellularis carcinoma (CCC)
Hepatocellularis carcinoma (HCC)
Ritka majdaganatok
Egyéb
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2. tablazat: Fl6donoros majatiiltetés vs. elhunyt donoros majatiiltetés: szévédmények és mortalitas (1991-2009) —

European Liver Transplant Registry [40].

Elédonoros majatiiltetés
Osszes 3622
Feln&tt LDLT (%) 65%
Donor mortalitas 0,18%
5 éves grafttulélés 69%
Gyermek 78%
Feln6tt 63%
Graftvesztés okai:
Technikai szovédmény 26%
Fert&zés 18%
Rejekcid 8%
Tumor rekurrencia 12%
Altalanos sz6védmények 20%
Nem tumoros betegség rekurrencidja 4%

3. tablazat: Mdjatultetés indikacio szerinti eredményei. (European Registry 1998-2012) [40].

Majatiiltetés primer indikacidja Betegszam sczs:zz:l)el'.::): ::al::; tdlséfeyse(s% ) tdlll(e’)I::‘sIT;o)
Krénikus majbetegség 66 808 74 64
Alkoholos majbetegség (ALD) 27,6 74 60
HCV cirrézis 18,9 65 53
HBV cirrézis 7,2 75 69
HDV cirrézis 2,3 89 85
Primer biliaris cirrozis (PBC) 7,5 80 72
Malignus daganat 15197 60 47
Hepatocellularis carcinoma (HCC) 86,5 63 49
Cholangiocellullaris carcinoma (CCC) 2,8 31 23
Metasztazisok 39 49 31
Akut majelégtelenség (ALF) 7585 64 59
Metabolikus majbetegség 5699 79 71
Benignus daganatok 1317 83 76
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1.4. Abrak és algoritmusok

1. dbra: Majatultetések szama Magyarorszagon 1995-2020. (forrds: http://www.ovsz.hu./szervdonacio)

Majatiiltetések szama Magyarorszagon
1995-2020.
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2. abra: MELD formula

7

o

6
5
4
3
2

o O ©o O C

1

o

MELD pont = 0,957 x loge (szérum kreatinin mg/dL) +
0,378 x loge (széum bilirubin mg/dL) +
1,120 x loge (INR) +
0,643

Megjegyzések:
Ha a beteg az utolsé 7 napban 2x dializaltak, akkor a szérum kreatinin érték 4,0 kell, hogy legyen.
Minden 1 alatti értéket 1,0-nek kell tekinteni, megel6zendé a 0 alatti pontértéket.

1.5. Egyéb dokumentumok
Nem késziilt.
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Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet kbzleménye
orvostechnikai eszk6zok id6szakos feliilvizsgalatat végzo szervezet feljogositasarol

Az orvostechnikai eszkozokrél szélé 4/2009. (Illl. 17.) EUM rendelet 27. & (3) bekezdése alapjan az Orszagos
Gyobgyszerészeti és Elelmezés-egészségligyi Intézet hatarozataval az alabbi szervezetet a felsorolt eszkdzcsoportok

tekintetében — adatvaltozasok atvezetésével - az idészakos fellilvizsgalatok elvégzésére feljogositotta:

Fresenius Medical Care Magyarorszag Kft. (FMC Magyarorszag Kft.)

A cég cime: 1023 Budapest, Arpad fejedelem utja 26-28.

Tel.: 06 (1) 439-2276

e-mail: ferenc.veres@fmc-ag.com; fres.group-hu@fmc-ag.com

Az eszkozcsoport megnevezése

A feljogositoé hatarozat

szama

érvényességi ideje

06. Dializal6 berendezés

Megjegyzés: a feljogositas a Fresenius Medical Care
alabbi késziilékei (késziilék csalddjai) fellilvizsgalatara
érvényes: FMC 4008S/B/H, 5008, 5008S, MultiFiltrate,
MultiPRO, Sleepsafe

OGYEI/37391-6/2022/06.eszk.

2027. julius
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VI. RESZ
A Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezel6
kozleményei
VII. RESZ

Vegyes kozlemények

Palyazati hirdetmény betodltheté allasokra

ALTALANOS TUDNIVALOK
Tisztelt Hirdeték, Olvasok!

A pélyazati hirdetményeket terjedelmi okokbol és a jobb attekinthetdség érdekében tablazatos formdaban koézoljik.
Kérjik, hogy allashirdetéseik szovegezésénél vegyék figyelembe, hogy a rovatok csak a legsziikségesebb informacidk
kozlésére adnak lehetdséget. A hirdetményeket kiilon ez iranya kérelemre legfeljebb 3 alkalommal ismételjiik
meg, tovabbi kozlésre csak ujabb kérés esetén van lehetéség. A gyors megjelenés érdekében a palyazati
hirdetményeket kozvetlenll a szerkesztéségnek kildjék meg levélben (1051 Bp., Széchenyi Istvan tér 7-8.
V.em. 514,, illetve 1245 Budapest, Pf. 987), vagy e-mailben (eszerk@emmi.gov.hu).

Az Egészségligyi Kozlony szerkesztéségének telefonszama 795-1347.

A kozléssel kapcsolatban a fenti telefonszamon tudunk tajékoztatast adni.

Tajékoztatjuk tisztelt hirdetdinket, hogy a palyazati hirdetmények sz6vegébdl kénytelenek vagyunk elhagyni
azokat a palyazati feltételeket, amelyek k6zzététele jogszabalyba iitkozik, nem hatalyos jogszabalyon alapul,
illetve indokolatlan diszkriminaciot tartalmaz (pl. életkori, nemhez kotott, a magyar végzettséget vagy
allampolgarsagot preferalo eldirasok).

A jogszabaly alapjan kotelez6en meghirdetendé pélyazatok téritésmentes kozzétételére egy alkalommal van
lehetdség, az ismételt kdzzététel az altalanos hirdetési arakon térténik, amelyrél az Egészségligyi Kozlony kiaddja
(@ Magyar KozIony Lap- és Konyvkiado, telefonszam: 266-9290 vagy 266-9294) ad felvilagositast.

A palyazatoknal kérjiik - a hatalyos jogszabalyokra is figyelemmel - feltiintetni, hogy a palyazati hataridé
kezd6 idopontjanak a hirdeté a megjelenés melyik helyét tekinti. Eltéré6 kozlés hianyaban a palyazati
hatarid6 hirdetmény szerinti kezd6 idépontja az Egészségiligyi Kozlonyben valé megjelenés. A Kozigazgatasi
Személyzetfejlesztési Foigazgatosag honlapjan is megjelené hirdetések esetén a honlapon feltiintetett
hataridok az iranyadok, eltéré kozlés esetén is.

Amennyiben a kozlésnél mas idépontot nem jeldltiink meg, ugy a hirdetett 3llas a palyazatok elbirdlasat kdvetden
azonnal betolthetd. Az alldsok bérezése a hatélyos jogszabélyok alapjan torténik.

A szerkesztoség felhivja a hirdetok figyelmét arra, hogy a tévesen, hianyosan vagy félreértheté6 médon
megfogalmazott és igy megkiildott hirdetésekbol adodoé esetleges hibakért felelésséget nem vallal.
Az esetleges hibak elkeriilése érdekében kérjiik, hogy hirdetéseiket ne kézirasos formaban juttassak el
a szerkesztéség részére. Az olvashatatlanul megkiildoétt hirdetések kozzétételét nem vallaljuk.

PALYAZATI HIRDETMENYEK EGESZSEGUGYI INTEZMENYVEZETOI
ES ORVOSVEZETOI ALLASOKRA

A Tatabanyai Szent Borbala Kérhaz (2800 Tatabanya, Dézsa Gyorgy Ut 77.) féigazgatdja palyazatot hirdet Urolégiai
Osztélyara osztdlyvezetd f6orvosi beosztasra, szakorvosi munkakor elldtdsa mellett.
Bérezés: az egészségligyi szolgalati jogviszonyrdl sz616 2020. évi C. torvény szerint.
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Palyazati feltétel:

- orvosi diploma,

- szakirdnyu szakvizsga.
Elonyt jelent:

vezetdi gyakorlat,

legaldbb 10 éves szakorvosi gyakorlat,

masodik, illetve harmadik szakvizsga,

laporoszképos gyakorlat.

Feladata: Az Uroldgiai Osztalyon szakorvosi feladatok ellatasa. Az osztaly szakmai vezetése, vezetésével 6sszefliggd
szervezési feladatok végrehajtasa, az osztalyt érinté szakmai protokollok betartasa, a valtozésok nyomon kovetése.
A jogszabalyi el6irdsoknak, valamint a terlileti ellatasi kotelezettségnek megfelel6 mikddtetés.

A jelentkezéshez csatolandok:

végzettséget igazoléd okmanyok masolata,

részletes szakmai onéletrajz,

- vezetdi koncepcié,

- eléadasok, publikaciok listdja,

- miUkodési nyilvantartas érvényesitésérél szol6 hatarozat,

- kamarai tagsag igazolasa,

- 3 hdénapnal nem régebbi hatdsagi bizonyitvany (erkolcsi),

- hozzjarulas a palyazati anyag elbiralasdban résztvevék betekintési jogahoz, valamint vagyonnyilatkozat-tételhez.
Jelentkezési hatarid6: 2022. augusztus 31.

A palyazat elbiralasa: a benyujtasi hataridét kovet6 30 napon belil.

Az allas betoltése: az allas a palyazat elbiralasat kdvetden egyeztetés szerint télthetd be.

Egyéb lényeges informacid a palyazattal kapcsolatban: a palydzati felhivas a Kézszolgélati Személyzetfejlesztési
Féigazgatdsag honlapjan is megtekinthetd. A palyazati anyagot az intézmény Humanpolitikai Osztélyéra (a fentiekben
megjeldlt masolatokkal, 6néletrajzzal egyiitt), vagy elektronikusan a toncsa.ildiko@tatabanyakorhaz.hu e-mail-cimre
kérjuk benyujtani. (2800. Tatabdnya, Dézsa Gyorgy ut 77.) Telefon: 06 (34) 515-469. A boritékra kérjuk, irjak ra:, Palyazat
osztalyvezetd féorvosi dllashelyre”.

*%¥%

A Tatabanyai Szent Borbala Kérhaz (2800 Tatabanya, Dozsa Gyorgy Ut 77.) féigazgatdja palyazatot hirdet Kronikus
Belgyégyaszati és Apolasi Osztalyara osztdlyvezeté féorvosi beosztasra, szakorvosi munkakér ellatasa mellett.
Bérezés: az egészségligyi szolgalati jogviszonyrdél sz616 2020. évi C. torvény szerint.

Az allashely betoltése: az dllashely nyugdijasként is betdltheté.

Palyazati feltétel:

- orvosidiploma,

- szakiranyu szakvizsga.

Eldnyt jelent:

- vezetdi gyakorlat,

- legaldbb 10 éves szakorvosi gyakorlat,

- masodik, illetve harmadik szakvizsga.

Feladata: A Krénikus Belgy6gyaszati és Apolasi Osztalyon szakorvosi feladatok ellatasa. Az osztaly szakmai vezetése,
vezetésével Osszefliggé szervezési feladatok végrehajtasa, az osztalyt érinté szakmai protokollok betartasa,
a véltozasok nyomon kovetése. A jogszabalyi eléirasoknak, valamint a terileti ellatasi kotelezettségnek megfelel
mukodtetés.

A jelentkezéshez csatolandok:

végzettséget igazolé okmanyok masolata,

- részletes szakmai 6néletrajz,

- vezet6i koncepcid,

- el6éadasok, publikaciok listaja,

- mukodési nyilvantartas érvényesitésérdl sz6l6 hatarozat,
- kamarai tagsdg igazolasa,
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— 3 hénapnal nem régebbi hatésagi bizonyitvany (erkolcsi),

- hozzjarulds a palyazati anyag elbirdlasdban résztvevék betekintési jogahoz, valamint vagyonnyilatkozat-tételhez.
Jelentkezési hatarid6: 2022. augusztus 31.

A palyazat elbiralasa: a benyujtési hatarid6t kdvetd 30 napon beldil.

Az allas betoltése: az allas a pélyazat elbiralasat kdvetéen azonnal betdlthetd.

Egyéb lényeges informacio a palyazattal kapcsolatban: a palyazati felhivas a Kdzszolgélati Személyzetfejlesztési
Féigazgatdsag honlapjan is megtekinthetd. A palyazati anyagot az intézmény Humanpolitikai Osztélyéra (a fentiekben
megjeldlt masolatokkal, dnéletrajzzal egyiitt) , vagy elektronikusan a toncsa.ildiko@tatabanyakorhaz.hu e-mail-cimre
kérjuk benyujtani. (2800 Tatabanya, Dézsa Gyorgy ut 77.) Telefon: 06 (34) 515-469. A boritékra kérjuk, irjak ra:,Palyazat
osztalyvezeté féorvosi dllashelyre”.

*X¥

ATatabanyai Szent Borbala Kérhaz (2800 Tatabanya, Dézsa Gyorgy ut 77.) féigazgatdja palyazatot hirdet Csecsemé
és Gyermek Osztalyara osztdlyvezetd f6orvosi beosztédsra, szakorvosi munkakor ellatasa mellett.

Bérezés: az egészségligyi szolgalati jogviszonyrdl sz616 2020. évi C. torvény szerint.

Palyazati feltétel:

- orvosi diploma,

- szakirdnyu szakvizsga.

Elonyt jelent:

— neonatoldgiai szakvizsga és tapasztalat,

- vezet6i gyakorlat,

- legaldbb 10 éves szakorvosi gyakorlat,

- masodik, illetve harmadik szakvizsga.

Feladata: a Csecsemd és Gyerek Osztalyon szakorvosi feladatok ellatdsa. Az osztaly szakmai vezetése, vezetésével
0sszefliggd szervezési feladatok végrehajtasa, az osztalyt érinté szakmai protokollok betartasa, a valtozasok nyomon
kovetése. A jogszabalyi el6irdsoknak, valamint a teruleti ellatasi kdtelezettségnek megfelelé miikodtetés.

A jelentkezéshez csatolandok:

- végzettséget igazol6 okmanyok masolata,

— részletes szakmai 6néletrajz,

- vezet6i koncepcid,

- el6adasok, publikaciok listdja,

- mukddési nyilvantartas érvényesitésérél sz6l6 hatarozat,

- kamarai tagsag igazolasa,

- 3 hoénapnél nem régebbi hatésagi bizonyitvany (erkdlcsi),

- hozzjarulds a palydzati anyag elbirdldsdban résztvevék betekintési jogahoz, valamint vagyonnyilatkozat-tételhez.
Jelentkezési hatarid6: 2022. augusztus 31.

A palyazat elbiralasa: a benyujtasi hataridét kovet6 30 napon belil.

Az allas betdltése: az allas a palyazat elbirdlasat kdvetéen azonnal betdlthetd.

Egyéb lényeges informacié a palyazattal kapcsolatban: a palydzati felhivas a Kézszolgélati Személyzetfejlesztési
Féigazgatdsag honlapjan is megtekinthetd. A palyazati anyagot az intézmény Humanpolitikai Osztalyara (a fentiekben
megjeldlt masolatokkal, dnéletrajzzal egylitt) vagy elektronikusan a toncsa.ildiko@tatabanyakorhaz.hu e-mail-cimre
kérjik benyujtani. (2800 Tatabanya, Dézsa Gyorgy ut 77.) Telefon: 06 (34) 515-469. A boritékra kérjuk irjak ra:,Palyazat
osztalyvezet6 féorvosi allashelyre”

PALYAZATI HIRDETMENYEK ORVOSI ALLASOKRA
Budapest

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatanak képvisel6-testiilete (1145 Budapest, Pétervérad u. 2.)
palydzatot hirdet terileti ellatdsi kotelezettséggel, vallalkozdi jogviszony keretében betdltendd hdzi gyermekorvosi
tevékenységre.

Az ellatandé feladatkor: Budapest Févaros XIV. Kerllet Zugld 19. szamu hazi gyermekorvosi korzetéhez tartozo
gyermekek elldtasa.
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A feladat ellatasanak helye: 1143 Budapest, TAbornok utca 8/a.

A praxisjog megszerzése: a praxisjog téritésmentesen, az dSnkormanyzattal valo feladatellatési szerz6dés megkotése

utjan szerezhetd meg.

Palyazati feltételek:

- buntetlen eléélet,

- cselekvéképesség,

- ahaziorvosi, hazi gyermekorvosi és fogorvosi tevékenységrél szol6 4/2000. (II. 25.) EGM rendelet szerinti képesités,

- az 06ndllé orvosi tevékenységrdl szolé 2000. évi Il. torvény végrehajtdsarél szélé 313/2011. (XI. 23))
Korm. rendeletben el6irt feltételek megléte.

A palyazat részeként benyujtandé iratok, igazolasok:

- aziskolai végzettséget és a szakirdnyu képzettséget tanusito okirat masolata,

- részletes szakmai 6néletrajz,

- 3 hénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvany,

- érvényes mikodési nyilvantartds masolata,

— aMagyar Orvosi Kamarai tagsag igazolasa,

— munkakéri orvosi alkalmassagi vélemény,

- avallalkozds meglétét igazolé dokumentumok masolata (egyéni vallalkozéi igazolvény, illetve térsas vallalkozas
esetén az alapitd okirat/alapszabdly és a cégbirésdgi bejegyzést igazolé okirat masolata, vagy az annak
megkérésérdl sz616 igazolas masolata),

- Orszagos Kérhazi Féigazgatdsag véleménye arra vonatkozdan, hogy a palydzé a praxisengedély megszerzéséhez
szlikséges feltételekkel rendelkezik,

— a paélyazé arrol sz6l6 nyilatkozata, hogy a palyédzat elbiralasat zart tlésen kéri, vagy hozzajarul annak nyilvanos
targyaldsahoz,

— a palyazé hozzajarulé nyilatkozata arra vonatkozdan, hogy a palyazati eljarasban résztvevd személyek a palyazati
anyagot megismerjék, abba betekinthessenek,

- kérelem a praxiskezdési hozzajarulas, valamint a szolgalati lakas igénybevételéhez.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: az Egészségligyi K6zlonyben torténd megjelenést kdvetd 30. nap.

A palyazat elbiralasi hatarideje: a palyazat benyujtasanak hataridejét kdvetd 60. nap. Budapest Févaros XIV. keriilet

Zugl6 Onkormaényzata képvisel6-testiilete fenntartja a jogot a palyazat eredménytelenné nyilvanitasara.

A palyazat benyujtasanak maédja: a pélyazatot 1 példanyban, zart boritékban, postai uton vagy személyesen

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkorményzatdhoz (1145 Budapest, Pétervarad utca 2.) kell benyujtani.

A boritékon kérjik feltlintetni:, 19. szdmu hazi gyermekorvosi korzet palyazata”

A jogviszony idétartama: a feladatellatasi szerz6dés hatarozott idére, 5 év id6tartamra szdl.

A jogviszony kezdete: a feladatellatasi szerz6dés megkotését kovetden, az egészségligyi tevékenység folytatasara

vonatkozé praxisengedély és mikodési engedély alapjan, a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezelével megkotott

finanszirozasi szerz6dés hatalybalépését kdvetéen azonnal.

A jogviszony betédltéséhez kapcsol6dé Iényeges informacio: Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzata

igény esetén praxiskezdési hozzjarulast minimum 250 000 Ft 6sszegben, valamint szolgélati lakast biztosit.

Palyazathoz kapcsolodo egyéb informaciok: a palyazati kiirdssal kapcsolatosan tovabbi informaciét dr. Sz(cs

Krisztina nyujt, a (70) 797-1203-as telefonszamon.

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatanak képvisel6-testiilete (1145 Budapest, Pétervérad u. 2.)
palyazatot hirdet terileti ellatasi kotelezettséggel, véllalkozdi jogviszony keretében betdltendé hdzi gyermekorvosi
tevékenységre.

Az ellatando6 feladatkor: Budapest Févaros XIV. Kerilet Zuglé 20. szamu hazi gyermekorvosi korzetéhez tartozéd
gyermekek ellatasa.

A feladat ellatasanak helye: 1143 Budapest, Tabornok utca 8/a.

A praxisjog megszerzése: a praxisjog téritésmentesen, az dSnkormanyzattal valo feladatellatasi szerz6dés megkotése
utjan szerezhet6 meg.

Palyazati feltételek:

- blntetlen el6élet,
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- cselekvéképesség,

— ahaziorvosi, hazi gyermekorvosi és fogorvosi tevékenységrél szél6 4/2000. (II. 25.) EGM rendelet szerinti képesités,

- az 0ndllé orvosi tevékenységrél szolé 2000. évi Il. térvény végrehajtasardl széld 313/2011. (XIl. 23.)
Korm. rendeletben el6irt feltételek megléte.

A palyazat részeként benyujtandoé iratok, igazolasok:

- aziskolai végzettséget és a szakirdnyu képzettséget tanusitd okirat masolata,

- részletes szakmai 6néletrajz,

— 3 hoénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvény,

— érvényes mikodési nyilvantartds masolata,

- aMagyar Orvosi Kamarai tagsag igazolasa,

— munkakéri orvosi alkalmassagi vélemény,

- avallalkozas meglétét igazolé6 dokumentumok masolata (egyéni vallalkozéi igazolvany, illetve tarsas vallalkozas
esetén az alapité okirat/alapszabdly/ és a cégbirdsdgi bejegyzést igazolé okirat mdsolata, vagy az annak
megkérésérél sz6l6 igazolds mésolata),

— Orszagos Kérhézi Féigazgatdsag véleménye arra vonatkozdan, hogy a palydzé a praxisengedély megszerzéséhez
szlikséges feltételekkel rendelkezik,

— a palyazé arrol sz6lé nyilatkozata, hogy a palydzat elbiralasat zart tlésen kéri, vagy hozzajarul annak nyilvanos
targyalasahoz,

- a palyazé hozzajaruld nyilatkozata arra vonatkozdan, hogy a palyazati eljarasban résztvevé személyek a palyazati
anyagot megismerjék, abba betekinthessenek.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: az Egészségligyi K6zlonyben torténé megjelenést kdvetd 30. nap.

A palyazat elbiralasi hatarideje: a pélyazat benyujtdsanak hataridejét kovet6 60. nap. Budapest Févaros XIV. Kerdilet

Zuglé Onkormanyzata képvisel6-testiilete fenntartja a jogot a péalyazat eredménytelenné nyilvanitasara.

A palyazat benyujtasanak moédja: a pélyazatot 1 példanyban, zart boritékban, postai uton vagy személyesen

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatahoz (1145 Budapest, Pétervérad utca 2.) kell benyujtani.

A boritékon kérjik feltlintetni:, 20. szdmu hazi gyermekorvosi korzet palyazata”

A jogviszony idotartama: a feladatellatasi szerz6dés hatarozott id6re, 5 év id6tartamra szdl.

A jogviszony kezdete: a feladatellatasi szerz6dés megkotését kovetden, az egészségligyi tevékenység folytatasara

vonatkozé praxisengedély és miikodési engedély alapjan, a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezelével megkotott

finanszirozasi szerz6dés hatalybalépését kbvetéen azonnal.

A jogviszony betdltéséhez kapcsol6dé Iényeges informacio: Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzata

igény esetén praxiskezdési hozzéjarulast minimum 250 000 Ft 6sszegben, valamint szolgalati lakdst biztosit.

Palyazathoz kapcsolodo egyéb informacidk: a palyazati kiirdssal kapcsolatosan tovabbi informaciét dr. Sz(cs

Krisztina nyujt, a (70) 797-1203-as telefonszamon.

*X¥

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatanak képviselo-testiilete (1145 Budapest, Pétervarad u. 2.)

palyazatot hirdet terileti ellatasi kotelezettséggel, vallalkozdi jogviszony keretében betdltendd felnétt hdziorvosi

tevékenységre.

Az ellatand6 feladatkor: Budapest Févaros XIV. Kerlilet Zuglé 25. szamu feln6tt haziorvosi korzetéhez tartozd

feln6ttek ellatasa.

A feladat ellatasanak helye: 1142 Budapest, Erzsébet kiralyné utja 47.

A praxisjog megszerzése: a praxisjog téritésmentesen, az dSnkorményzattal valo feladatellatasi szerz6dés megkotése

utjan szerezheté meg.

Palyazati feltételek:

- blntetlen el6élet,

- cselekvOképesség,

- ahaziorvosi, hazi gyermekorvosi és fogorvosi tevékenységrél szol6 4/2000. (II. 25.) EiM rendelet szerinti képesités,

- az 06ndllé orvosi tevékenységrdl szold 2000. évi Il. torvény végrehajtasardl szélé 313/2011. (Xl 23)
Korm. rendeletben eldirt feltételek megléte.

A palyazat részeként benyujtandé iratok, igazolasok:

— aziskolai végzettséget és a szakirdnyu képzettséget tanusité okirat masolata,
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- részletes szakmai 6néletrajz,

— 3 hoénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvény,

— érvényes mikodési nyilvantartds masolata,

- aMagyar Orvosi Kamarai tagsag igazolasa,

- munkakori orvosi alkalmassagi vélemény,

- avallalkozas meglétét igazoldé dokumentumok masolata (egyéni véllalkozéi igazolvany, illetve tarsas vallalkozéas
esetén az alapité okirat/alapszabdly és a cégbirésagi bejegyzést igazolé okirat mdasolata, vagy az annak
megkérésérél szold igazolas masolata),

— Orszagos Kérhézi Féigazgatdsag véleménye arra vonatkozdan, hogy a palydzé a praxisengedély megszerzéséhez
szlikséges feltételekkel rendelkezik,

— a palyazé arrdl szolé nyilatkozata, hogy a palyéazat elbiralasat zart tlésen kéri, vagy hozzajarul annak nyilvanos
targyalasahoz,

- apaélyazd hozzajaruld nyilatkozata arra vonatkozoéan, hogy a palydzati eljardsban résztvevé személyek a palyazati
anyagot megismerjék, abba betekinthessenek,

— kérelem a praxiskezdési hozzajérulas, valamint a szolgélati lakds igénybevételéhez.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: az Egészségligyi K6zlonyben torténé megjelenést kdvetd 30. nap.

A palyazat elbiralasi hatarideje: a palyazat benyujtasanak hataridejét kdvetd 60. nap. Budapest Févaros XIV. keriilet

Zuglé Onkorményzata képvisel6-testiilete fenntartja a jogot a palyazat eredménytelenné nyilvanitasara.

A palyazat benyujtasanak médja: a pélyazatot 1 példanyban, zart boritékban, postai Uton vagy személyesen

Budapest Févéros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatdhoz (1145 Budapest, Pétervarad utca 2.) kell benydujtani.

A boritékon kérjik feltlintetni:, 25. szamu feln6tt haziorvosi korzet palyazata”

A jogviszony id6tartama: a feladatellatési szerz6dés hatérozott idére, 5 év id6tartamra szél.

A jogviszony kezdete: a feladatellatasi szerz6dés megkotését kovetéen, az egészségligyi tevékenység folytatasara

vonatkozé praxisengedély és miikodési engedély alapjan, a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezelével megkotott

finanszirozasi szerz6dés hatélybalépését kdvetéen azonnal.

A jogviszony betdltéséhez kapcsolodé Iényeges informacio: Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzata

igény esetén praxiskezdési hozzajarulast minimum 250 000 Ft 6sszegben, valamint szolgélati lakast biztosit.

Palyazathoz kapcsolodo egyéb informaciok: a palyazati kiirassal kapcsolatosan tovabbi informaciot dr. Szlcs

Krisztina nyujt, a (70) 797-1203-as telefonszdmon.
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Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatanak képvisel6-testiilete (1145 Budapest, Pétervéarad u. 2.)

palydzatot hirdet terileti ellétasi kotelezettséggel, vallalkozéi jogviszony keretében betdltendd felnétt hdziorvosi

tevékenységre.

Az ellatand6 feladatkor: Budapest Févaros XIV. Keriilet Zugld 62. szamu felnétt haziorvosi kdrzetéhez tartozo

felnéttek ellatasa.

A feladat ellatasanak helye: 1145 Budapest, Torontal utca 55.

A praxisjog megszerzése: a praxisjog téritésmentesen, az d5nkormanyzattal valo feladatellatasi szerz6dés megkotése

utjan szerezheté meg.

Palyazati feltételek:

- bilntetlen el6élet,

- cselekvoképesség,

- ahaziorvosi, hazi gyermekorvosi és fogorvosi tevékenységrél szold 4/2000. (1I. 25.) EGM rendelet szerinti képesités,

- az 0ndllé6 orvosi tevékenységrél szold 2000. évi Il. torvény végrehajtasardl szolé 313/2011. (XI. 23.)
Korm. rendeletben eléirt feltételek megléte.

A palyazat részeként benyujtandé iratok, igazolasok:

— aziskolai végzettséget és a szakirdnyu képzettséget tanusité okirat masolata,

- részletes szakmai 6néletrajz,

- 3 hoénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvény,

- érvényes miikodési nyilvantartas masolata,

- aMagyar Orvosi Kamarai tagsag igazolasa,

— munkakdri orvosi alkalmassagi vélemény,
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- avallalkozds meglétét igazolé dokumentumok masolata (egyéni vallalkozéi igazolvény, illetve térsas vallalkozas
esetén az alapité okirat/alapszabdly és a cégbirésagi bejegyzést igazolé okirat mdsolata, vagy az annak
megkérésérol sz6lé igazolds mésolata),

- Orszagos Kérhazi Féigazgatdsag véleménye arra vonatkozdan, hogy a palyazé a praxisengedély megszerzéséhez
szlikséges feltételekkel rendelkezik,

- a palyazé arrdl sz6l6 nyilatkozata, hogy a palyazat elbirdlasat zart Glésen kéri, vagy hozzajarul annak nyilvanos
targyalasahoz,

— a palydzé hozzajarulé nyilatkozata arra vonatkozdan, hogy a palydzati eljarasban résztvevd személyek a palyézati
anyagot megismerjék, abba betekinthessenek,

- kérelem a praxiskezdési hozzajérulas, valamint a szolgélati lakas igénybevételéhez.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: az Egészségligyi K6zlonyben térténé megjelenést kdvetd 30. nap.

A palyazat elbiralasi hatarideje: a palyazat benyujtasanak hataridejét kovetd 60. nap. Budapest Févaros XIV. kertilet

Zuglé Onkorményzata képvisel6-testiilete fenntartja a jogot a palyazat eredménytelenné nyilvanitasara.

A palyazat benyujtasanak modja: a pélyazatot 1 példanyban, zart boritékban, postai Uton vagy személyesen

Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzatéhoz (1145 Budapest, Pétervarad utca 2.) kell benyujtani.

A boritékon kérjik feltlintetni:,,62. szdmu felnétt haziorvosi korzet palyazata”

A jogviszony id6tartama: a feladatellatési szerz6dés hatérozott idére, 5 év id6tartamra szél.

A jogviszony kezdete: a feladatellatasi szerz6dés megkotését kovetben, az egészségligyi tevékenység folytatasara

vonatkozd praxisengedély és miikodési engedély alapjan, a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezelével megkotott

finanszirozasi szerzédés hatalybalépését kdvetéen azonnal.

A jogviszony betédltéséhez kapcsol6dé Iényeges informacié: Budapest Févaros XIV. Keriilet Zuglé Onkormanyzata

igény esetén praxiskezdési hozzéjaruldst minimum 250 000 Ft 6sszegben, valamint szolgélati lakast biztosit.

Palyazathoz kapcsolédé egyéb informacidk: a palyazati kiirdssal kapcsolatosan tovébbi informaciét dr. Sz(lcs

Krisztina nyujt, a (70) 797-1203-as telefonszamon.

Baranya megye
Bdcs-Kiskun megye
Békés megye
Borsod-Abauj-Zemplén megye
Csongrdd-Csandd megye
Fejér megye
Gyé6r-Moson-Sopron megye
Hajdu-Bihar megye

Sarrétudvari Nagykozség Onkormanyzatanak képviselo-testiilete (4171 Sarrétudvari, Kossuth utca 72.)

palyazatot hirdet a Sarrétudvari 1. szamu vegyes haziorvosi korzetében, terileti ellatasi kotelezettséggel,

hdziorvosi alapelldtdsi, iskolaegészségligyi elldtdsi, csecsemé és kisgyermek tandcsaddsi feladatok helyettesitésének

elldtasdra 2022. szeptember 1. napjatdl 2022. december 31. napjdig terjedd idészakra.

Palyazati feltételek:

- bilntetlen el6élet,

- cselekvOképesség,

- magyar allampolgarsag, vagy kilon jogszabdly szerint a szabad mozgas és tartézkodas jogéaval rendelkezé, illetve
letelepedett statusz,

- Magyar Orvosi Kamarai tagsag,

— az 6nallé orvosi tevékenységrél sz6lé 2000. évi Il. torvényben, valamint az 6nallé orvosi tevékenységrél szolo
2000. évi Il. torvény végrehajtasardl szoéldé 313/2011. (XIl. 23.) Korm. rendeletben, tovdbbé a haziorvosi, hazi
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gyermekorvosi és fogorvosi tevékenységrél szold 4/2000. (1II. 25.) EGM rendeletben eldirt képesitési elirdsoknak
valé megfelelés,

- vallalkozoéi formaban torténd helyettesités, vagy hatérozott idejl, az egészségligyi tevékenység végzésének egyes
kérdéseirdl sz6ld 2003. évi LXXXIV. toérvényben foglalt jogviszony keretében meghatarozottak szerint végzendé
héaziorvosi tevékenység.

A palyazat részeként benyujtandoé iratok, igazolasok:

- részletes szakmai 6néletrajz,

- motivacios levél,

— iskolai végzettséget, szakirdnyu képzettséget tanusitd okirat masolata,

- egészségugyi alkalmassagot igazol6 okirat masolata,

— harom hoénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvany,

- Magyar Orvosi Kamarai tagsag igazolasa,

- avdllalkozas meglétét igazolé dokumentum mdsolata (térsas véllalkozas esetén, 30 napnal nem régebbi, alapitd
okirat/alapszabaly és a cégbirdsagi bejegyzést igazold okirat méasolata vagy egyéni vallalkozas esetén a nyilvan-
tartasba vételrél sz616 dokumentum),

— a palyazé nyilatkozata arrél, hogy a pélyazati anyagban foglalt személyes adatainak a palyazati eljarassal
0sszefliggé kezeléséhez hozzdjarul,

— a palyazé nyilatkozata arrdl, hogy a palyazati eljarasban résztvevé személyek a pélyazati anyagot megismerhetik,
és abba betekinthetnek,

- a palydzé nyilatkozata arrdl, hogy a palyazat elbirdldsat zart Glésen kéri, vagy hozzajarul annak nyilvanos
targyaldsahoz. A palydzat benyujtasat kdvetden hidnypotlasra egy alkalommal van lehetdség.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: 2022. augusztus 15. (hétf6) 24. 00 ora.

A palyazat benyujtasanak médja: személyesen, postai Gton, egy példanyban Séarrétudvari Nagykézség Onkormanyzata

részére cimezve (4171 Sarrétudvari, Kossuth utca 72.) vagy elektronikus Uton az onko4171@t-online.hu e-mail-cimre.

A boritékon kérjlk feltlintetni:,,Haziorvosi praxis palyazat”

A palyazat elbiralasanak médja: Képvisel6-testiilet dont a palyazék meghallgatasat kdvetden.

Az elbiralas hatarideje: 2022. augusztus 25. A képvisel6-testiilet fenntartja maganak a jogot, hogy a palyazatot

eredménytelennek nyilvénitsa.

A feladatellatas kezd6 idépontja: A megbizasi/helyettesitési szerz6dés megkotését, a Nemzeti Egészségbiztositasi

Alapkezelével megkotétt finanszirozasi szerz6dés hatalyba lépését kdvetéen azonnal, legkésébb 2022. szeptember

1. napja. A nyertes pélydzéval az 65nkorményzat 2022. december 31. napjéig hatérozott idejd megbizési/helyettesitési

szerz6dést kot.

Egyéb tudnivaldk: A praxisjog 2022. december 31. napjaig az IUR-MED 2012 Egészségligyi Szolgaltato Kft. tulajdonaban

van. Az 1. szamu haziorvosi vegyes kdrzetben a rendelés ideje a fenti idészakban heti 7,5 6ra, az iskolaegészségligyi

feladatok heti 2 6ra. A korzetben a haziorvosi alapellatasi feladatokon kiviil gondoskodni koteles a korzetéhez tartozo
szolgalé rendel6 az 65nkormanyzat tulajdonaban van. Az egészségligyi szolgéltatasok nyujtasahoz sziikséges szakmai
minimumfeltételekrél sz6lé 60/2003. (X. 20.) ESzCsM rendelet 1. szdmu mellékletében felsorolt targyi feltételek

(minimum eszkdzok) rendelkezésre dllnak. Igény esetén szolgalati lakés rendelkezésre all.

Haziorvosi rendel6 cime: 4171 Sarrétudvari, Kossuth utca 85.

Ellatandé lakossagszam: 1522 fé.

A palyazattal kapcsolatban érdeklédni: Kiss Tibor polgdrmesternél a 06 (54) 474-001-es telefonszamon, vagy

személyesen 4171 Sarrétudvari, Kossuth utca 72.

Heves megye
Jdsz-Nagykun-Szolnok megye
Komdrom-Esztergom megye
Négrdd megye

Pest megye
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Somogy megye
Szabolcs-Szatmdr-Bereg megye
Tolna megye
Vas megye
Veszprém megye

Zala megye

*X¥

PALYAZATI HIRDETMENYEK EGESZSEGUGYI SZAKKEPESITESHEZ KOTOTT VEZETO
ES EGYEB ALLASOKRA

A Markusovszky Egyetemi Oktatokorhaz (9700 Szombathely, Markusovszky Lajos u. 5.) Uroldgiai Sebészeti
Osztaly palyazatot hirdet osztdlyvezetd dpold munkakdr betdltésére.

A jogviszony id6tartama: hatarozatlan idejli egészséguigyi szolgélati jogviszony.

Foglalkoztatas jellege: teljes munkaidé.

A munkavégzés helye: Vas megye, 9700 Szombathely, Markusovszky Lajos utca 5.

A munkakorbe tartozoé lIényeges feladatok: osztilyvezet6 apoldi feladatok ellatasa.

Illetmény és juttatasok: az illetmény megdllapitadsara és a juttatdsokra az egészséguigyi szolgalati jogviszonyrél sz616
2020. évi C. tdrvény, annak végrehajtasi rendeletei és az OKFO utasitasai az iranyadoéak.

Palyazati feltételek: féiskola, diplomas dpoldi képesités.

A palyazat részeként benyujtandé iratok, igazolasok:

- szakmai 6néletrajz,

- szakmai végzettséget igazold okiratok masolatai,

- mukddési nyilvantartas igazolasa,

— 3 hénapnal nem régebbi erkdlcsi bizonyitvény,

- nyilatkozat arra vonatkozoéan, hogy pélyazatat az illetékes biralék véleményezzék és megismerjék.

A munkakor betolthetéségének idépontja: a munkakor a palyazatok elbirdlasat kovetéen azonnal betdlthetd.

A palyazat benyujtasanak hatarideje: 2022. augusztus 15.

A palyazatok benyujtasanak médja: postai Gton, a palyazatnak a Markusovszky Egyetemi Oktatokérhaz, Apolasi
Igazgatas cimre torténé megkildésével (9700 Szombathely, Markusovszky utca 5.). Kérjiik a boritékon feltlintetni
a munkakor megnevezését:,Osztalyvezetd dpold”.

A palyazat elbiralasanak hatarideje: 2022. augusztus 31.

Szerkeszti a Belligyminisztérium Human Kodifikdcids Féosztaly Egészségpolitikai Jogi Osztalya.
Szerkeszt6ség: 1051 Bp., Széchenyi Istvan tér 7-8. Telefon: 1/795-1347.

Kiadja a Magyar Kozlény Lap- és Konyvkiadé Kft., 1085 Bp., Somogyi Béla u. 6., www.mhk.hu
Felel6s kiadd: Németh Baldzs Gigyvezetd.

A palyazati hirdetésektdl eltéré hirdetések felvétele a Magyar Kozlony Lap- és Konyvkiadd Kft.-nél (1085 Bp., Somogyi Béla u. 6.)
torténik.

Amennyiben a megrendelé a hirdetésében emblémat kivan megjelentetni, azt tartozik a megrendeléséhez fot6zasra alkalmas
maodon mellékelni.
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