8. Streszczenie

Ortotopowe przeszczepienie watroby (orthotopic liver transplantation - OLT) jest to
zabieg operacyjny, majgcy na celu wydtuzenie oraz poprawe jakosci zycia pacjentow z ciezka
niewydolnoscig watroby (NW) i/lub jej schorzeniem nowotworowym. OLT nalezy do zabiegow
wysokiego ryzyka, dlatego tez uzasadniona jest wnikliwa i sprawna diagnostyka w procesie
kwalifikacji biorcy, aby korzysci z tej procedury przewazaty nad ryzykiem, zwigzanym z
zabiegiem operacyjnym i przewlekta immunosupresjg. Gtéwng przyczyng $miertelnosci w
grupie pacjentéw po OLT sg schorzenia sercowo-naczyniowe (s-n) tj. zawat serca, udar mézgu,

nowotwory, ciezkie infekcje, powiktania krwotoczne i zakrzepowe.

Wczesna identyfikacja oraz redukcja czynnikdéw ryzyka tych choréb moze zwiekszy¢ przezycie
pacjentéw po OLT. W odniesieniu do tak zaawansowanej procedury medycznej jakim jest OLT
aktualnie nie istniejg ujednolicone dla wszystkich osrodkédw w Polsce standardy kwalifikacji
biorcéw do transplantacji tego narzadu, oparte na analizie czynnikéw ryzyka przed-, okoto- i
pooperacyjnego. Dotychczasowa kwalifikacja pacjentow oparta jest na regionalnych
procedurach, opartych gtéwnie na doswiadczeniu jednego osrodka oraz skgpych

doniesieniach literaturowych.

Gtéwnym celem pracy byta analiza algorytmoéw diagnostycznych, stosowanych w
trakcie procedury kwalifikacji biorcéw do OLT w Bydgoskim Osrodku Transplantacji Watroby
(BOTW) w latach 2017-2021 oraz wykazanie ich wptywu na wyniki po przeszczepieniu tego

narzadu.
Celami szczegétowymi podjetych badan byty:

1. Okreslenie wptywu zastosowania wystandaryzowanego, zmodyfikowanego
formularza kwalifikacyjnego opracowanego w BOTW na $miertelnos$¢ i wskazniki

przezycia pacjentéow po OLT.

2. Ocena przydatnosci i wptywu na redukcje ryzyka s-n algorytmu diagnostyki

kardiologicznej opracowanego w BOTW.

3. Prdéba zainicjowania prac miedzy osrodkowych nad opracowaniem jednolitych

wytycznych na terenie kraju w procesie kwalifikacji do OLT, utatwiajgcych wymiane



doswiadczen oraz prowadzenie wspdlnych prac badawczych. Ich gtéwnym celem

bytoby budowanie standardéw, przydatnych w codziennej praktyce lekarskie;.

W pracy przedstawiono badanie retrospektywne obejmujgce 54 pacjentéw BOTW,
kwalifikowanych do OLT, u ktérych przeprowadzono wielospecjalistyczng, szczegétowgq analize
czynnikow ryzyka powiktan przed-, okoto- i pooperacyjnych. W badanej grupie wyrdzniono
grupe pacjentéw zakwalifikowanych do OLT (64,8%) i grupe pacjentéw niezakwalifikowanych
do przeszczepienia. Dokonano poréwnania tych grup, analizujgc statystycznie zebrane wyniki
tj. badania laboratoryjne krwi, badania obrazowe oraz konsultacje lekarzy rdéznych
specjalnosci. Wykorzystano do analizy dane, wymagane w procedurze kwalifikacji do OLT w
BOTW. Dla celdw obserwacji loséw pacjentow oraz funkcjonowania przeszczepu

przeprowadzono analize wynikdw w okresie 1, 6 i 12 miesiecy po zabiegu transplantacji.

Najkrotszy czas oczekiwania na OLT (od czasu kwalifikacji do zabiegu) wynosit 5 dni,
najdfuzszy 460 dni, 25% pacjentow otrzymato przeszczep w ciggu 41 dni, 50% pacjentow w
ciggu 90 dni, a 75% w ciggu 172 dni. Wykazano, ze prawdopodobienstwo przezycia w okresie
dtugoterminowym po OLT byto wyzsze na poziomie tendencji statystycznej po wprowadzeniu
zmodyfikowanego formularza kwalifikacyjnego w poréwnaniu do okresu przed jego
wprowadzeniem (p=0,0658). Wykazano, ze w BOTW gtéwng przyczyng dyskwalifikacji, poza
brakiem abstynencji od alkoholu w przypadku pacjentéw z alkoholowg marskoscig watroby

(ALD - alcoholic liver disease), byto wystepowanie nowotworéw poza watrobowych.

Sposrdd 26 pacjentdow, u ktérych przeszczepiono watrobe 9/26 (34,6%) zmarto w
okresie obserwacji. Biorgc pod uwage przyczyne marskosci watroby (MW) zgony w BOTW
najczesciej obserwowano wsréd pacjentdw przeszczepionych z powodu MW na tle
wirusowego zapalenia watroby typu C. Przyczyny zgonu we wczesnym okresie po OLT (5/9
pacjentéw) byly réznorodne: krwotok z zespolen chirurgicznych, nagte zatrzymanie krazenia,
zakrzepica zylna, sepsa, zapalenie ptuc. Natomiast pozostate zgony (4/9 pacjentdw) w okresie
od 30 do 180 dnia po OLT wystgpity z gtéwnie z przyczyn infekcyjnych. Wsrdéd zmartych
pacjentéw po OLT w trakcie obserwacji nie obserwowano zgondw z przyczyn s-n tj. udaru
modzgu lub zawatu serca, jak réwniez nowotworowych, co moze potwierdza¢ dokfadnos$é

diagnostyki oraz dobrg konstrukcje formularza kwalifikacyjnego jako gestego ,sita



diagnostycznego”, zwiekszajgcego szanse na wykrycie nowotworu w innej lokalizacji niz
watroba.

Wykorzystujgc kilkuletnie doswiadczenia wtasne zespotu transplantacyjnego (ZT),
Scistg wspotprace z konsultujgcymi kardiologami oraz uzyskane wyniki badan zaproponowano
i przedstawiono w pracy algorytm kardiologicznej diagnostyki, stuzgcy ocenie ryzyka s-n u
pacjentéw kwalifikowanych do OLT w BOTW. Opiera sie on gtdwnie na ocenie ryzyka ostrego

niedokrwienia wieficowego w trakcie i po zabiegu OLT.

Nastepnie zebrano i przeanalizowano parametry kontrolne wydolnosci przeszczepu po
OLT w okresie rocznej obserwacji, wykorzystujagc wyniki badan laboratoryjnych oraz
obrazowych.
W przedstawionym badaniu u pacjentéw zmartych stezenie ALT (alanine aminotransferase,
aminotransferaza alaninowa) i AST (aspartate aminotransferase, aminotransferazy
asparaginianowej) po miesigcu od OLT utrzymywaty sie na wysokim poziomie, przeciwnie do
stezen tych parametréow u zyjacych, u ktérych po krétkotrwatym wzroscie nastepowat spadek
i wzgledna ich normalizacja. Podobne zaleznosci obserwowano w stezeniach GGTP (gamma-
glutamyl transpeptidase, gamma-glutamylotranspeptydaza) oraz bilirubiny catkowite;.
Swiadczy to o silnej wartoséci prognostycznej i czutosci oznaczonych parametréw jako

markeréw funkcjonowania przeszczepu.
Na podstawie przeprowadzonych badan wysunieto nastepujgce wnioski:

1. Skrupulatna i usystematyzowana diagnostyka, analiza wskazan i przeciwskazan oraz
konsyliarne, interdyscyplinarne kwalifikowanie biorcy watroby ma istotny wptyw na
wyniki po OLT. Zastosowane w BOTW algorytmy diagnostyczne w trakcie procedury

kwalifikacji zredukowaty smiertelnosé i ilos¢ powiktan po zabiegu OLT.

2. Opracowany w BOTW zmodyfikowany formularz kwalifikacyjny przyczynit sie do
zmniejszonej Smiertelnosci i powiktan po OLT, zwiekszajgc szanse wykrycia czynnikow
ryzyka niepowodzenia operacji. Jak potwierdzity zgony, ktére wystgpity po OLT, jego
zastosowanie w BOTW zmniejszyto ryzyko $mierci z powodu zawatu serca, udaru

madzgu, nowotworu - najczestszych przyczyn Smiertelnosci w tej populacji pacjentéw.



3. Opracowany w BOTW algorytm diagnostyki kardiologicznej w procedurze kwalifikacji
do OLT okazat sie przydatnym narzedziem redukcji ryzyka s-n i $Smiertelnosci z przyczyn

s-n wsrod biorcow OLT.

4. Wskazane jest opracowanie miedzy osrodkowych, ujednoliconych wytycznych
kwalifikacji do OLT w Polsce, co umozliwitoby wymiane doswiadczen, rozwdj
wspotpracy miedzy osrodkowej, tak klinicznej jak i naukowej.

Przedstawiona praca moze stuzy¢ jako przyczynek do dalszej dyskusji oraz kontynuacji
badan nad optymalizacjg algorytmoéw diagnostycznych w procedurze kwalifikacji do

OLT.



