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Kdy zvazovat transplantaci jater v
akutnich stavech?

Vzdy....

Rychly preklad do transplantacniho centra
PécCe na specializované jednotce intenzivni pece



Tri typy selhani jater

Hepatic Reserve %

Potential for reversibility

Potential for reversibility

Threshold for Liver Failure

— Threshold for MOF

Mortality

Time (Weeks)

Acute liver failure on a pre-existing normal hepatic reserve

Acute-on-chronic liver failure on a pre-existing reduced
hepatic reserve
Progressive decompensation of cirrhosis

Potential for reversibility in ACLF

Therapeutic Golden Window

Acute insult

Threshold for Multi-Organ Failure Sarin SK et al, Hepatology International 2014



Historie

* V breznu 1963, Thomas Starzl uskutecnil prvni transplantaci
jater. Prijemcem byl 3lety chlapec s biliarni atrézii

« Zavedeni cyklosporinu A do imunosupresivnich rezimu
zlepsilo prezivani po transplantaci jater v 80. letech

« Cerven 1983

Consensus Conference on Liver transplantation: ,Liver
transplantation was declared as valid therapy for end stage

liver disease‘“

https://consensus.nih.gov/1983/1983livertransplantation036html.htm



ALF je vzaché onemocneéni provazeneé
vysokou mortalitou

P<0,0001.
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Bernal W. et al., J Hepatol., 2013.



ELTR: preziti pacientu podle indikace k OLT:
N=106 086 (1988-2015)
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Ménici se etiologie ALF u pacientu
indikovanych k OLT

1988-1993 1994-1998

[ ] Virus

[ ] Paracetamol
[ Other drugs
I Other known
B Unknown

Germani G., J Hepatol., 2012.



ELTR: Primarni indikace k OLT v Evrope
N=119 803 (1988-2015)

Primary Disease Leading to Liver Transplantation in Europe
N=119803 (1988-2015)
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Klinicky prubéh ALF dle etiologie

Etiologie Priklady Kliinka
Virova HAV, HEV, HBV Akutni/fulminantni selhani
onemocnéni
Léky/toxicita Paracetamol, fosfor, Amanita Akutni/fulminantni selhani
Phalloides nebo subakutni
Antituberkulotika, statiny, NSAID, Akutni/fulminantni selhani
fenytoin, karbamazepin, MDMA
Vaskularni priCiny | Budd-Chiariho syndrom Akutni/fulminantni selhani
nebo subakutni
Hypoxicka hepatitida Akutni/fulminantni selhani
Onemocnéni v HELLP syndrom Akutni/fulminantni selhani
téhotenstvi Fatty liver of pregnancy
Jiné Wilsonova choroba, autoimunni Akutni/fulminantni selhani
hepatitida, lymfomy, maligni nebo subakutni
infiltrace

EASL Clinical Practice Guidelines, J Hepatol., 2017.



Primarni a sekundarni priciny ALF a transplantace

Onemocnéni

NV ¥ n

Jaterni/primarni ALF

Sekundarni LF a ACLF

Akutni jaterni selhani

Lékova toxicita

Akutni virova hepatitida
Toxické postizeni
Budd-Chiariho syndrom
Autoimunni hepatitida
ALF v téhotenstvi

Ischemicka hepatitida
Systémova onemocnéni:
Hemofagocytarni
syndrom
Metabolické choroby
Lymfomy
Infekce (malarie)

Chronické onemocnéni jater prezentujici se
jako ALF (ACLF)

Fulminantni selhani pfi
Wilsonové chorobé
Autoimunni hepatitida
Budd-Chiariho syndrom
Reaktivace HBV

Selhani po resekci jater
pro jaterni tumory
(primarni i sekundarni)

Alkoholicka hepatitida

EASL Clinical Practice Guidelines, J Hepatol., 2017.




Hyperakutni selhani: PARADOX

* Nastup encefalopatie do 7 dni od vzniku ikteru
 Acetaminofen, HAV, HBV

* VVyznamna porucha koagulace

 Vysoka incidence edému mozku (historicky)

- Casna regenerace

* Vysoka sance preziti bez OLT



Subakutni jaterni selhani: NASTRAHY

* Pozdni manifestace encefalopatie (vice nez za 4 tydny po
ikteru)

* Méene dramaticka porucha koagulace

LI 4 AN 4

* Velmi spatna prognoza

« Za zhorsenim klinického stavu obvykle stoji rozvoj sepse,
coz definuje preziti po OLT



Preziti pri encefalopatii lll a IV stupne

FHF SPOJENE S GRAVIDITOU
HEPATITIDA A
INTOXIKACE PARACETAMOLEM

HEPATITIDA B

SERONEGATIVNI HEPATITIDA

IDIOSYNKRATICKE POLEKOVE POSKOZENI B 2,5

WILSONOVA CHOROBA |1
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Bacon et al., Comprehensive Clinical Hepatology, 2006.



Prognosticke modely

 Dulezité k minimalizaci ,nepotfebnych” transplantaci
* King's College Criteria, Clichy Criteria, MELD, laktat

* Horsi spolehlivost u paracetamolového selhani — chyba
v 17 — 40 % pfipadu

* Pragmaticky pristup v pripade klinickeho zhorseni



Z ceho vychazeji prognostické modely

Pacient Klinické komplikace
Vek Stupen encefalopatie
Etiologie Edém mozku

Priubéh onemocnéni |Laboratorni kritéria
Doba od vzniku ikteru |Koagulace

do nastupu Bilirubin
encefalopatie Kreatinin

Arterialni pH




Kritéria Clichy: Multivariate analysis of
prognostic factors in fulminant hepatitis B

Encefalopatie 3. nebo 4. stupné
e FaktorV, vék, HBsAg negativita

a : , s
i a AFP jsou nezavislé faktory
faktor V < 30 % u nemocnych nad 30 let preziti

* HBsAg negativita je prfiznivy
prognosticky faktor

Bernuau J et al., Hepatology,1986



King's College Criteria

Pricina selhani

Kritérium

Intoxikace
paracetamolem

pH<7,3

nebo
PT > 100 s a kreatinin > 300 pmol/l u nemocnych
s encefalopatii lll. A IV. stupné

Ostatni

PT>100s

nebo 3 z nasledujicich kritérii:

1.
2.

o A

Vék méné nez 10 a vice nez 40 let

Jaterni selhani pfi non-A, non-B hepatitide,
halotanové hepatitidé Ci idiosynkratické Iékové
reakci

Ikterus predchazejici o vice nez tyden jaterni
encefalopatii

PT>50s

Bilirubin 300 pmol/l

O’Grady, Gastroenterology, 1989.



MELD Score (Model for End-Stage Liver Disease)

MELD Score = 0.957 x Log(creatinine mg/dL)
+ 0.378 x Log,(bilirubin mg/dL)

+1.120 x Log,(INR)

+ (0.643.

,2Multiply the score by 10 and round to the nearest whole number”

Wiesner R, Gastro, 2003.



MELD skore jako prediktor indikace k OLT u ALF
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Yantorno SE, Liver Transplantation, 2007.



« Paracetamoloveé selhani: NAC

« HBV a HCV: antivirotika

« Autoimunni hepatitida: kortikoidy
* Wilsonova choroba: penicilamin

« Zasadni je neCekat na efekt
lé€by u pacientt splnujicich
kritéria indikace OLT!

Transplantace jater je metodou volby u pacientu se Spathou prognézou




Kdy kontaktovat transplantacni centrum u
pacienta s ALF

* Splnuje nebo se blizi splnéni kritérii pro indikaci OLT dle
prognostickych modelu (King’s College kritéria)

* Encefalopatie Il a IV stupné (u ikterického pacienta)
» Tezka porucha koagulace

* Wilsonova choroba (specificka kritéria)
* Acute on chronic liver failure (specificka kritéria, CLIF SOFA skoére)



ACLF

no ACLF:

no OF 90

single non-kidney OF + Crea< 1,5 o0 1

mg/dl N 70 -

HE + Crea < 1,5 mg/dl i 60 -

ACLF grade 1: % S0 -

single kidney failure T 40 -

single non-kidney OF + Crea 1,5-1,9 = 30 -

single HE + Crea 1,5-1,9 mg/dI 20 -

ACLF grade 2: 10 -

2 OF 0 -

ACLF grade 3: NOACLF ACLF-1 ACLF-2 ACLF-3
3 a vice OF T 2s.pay mortaviry I 90.0Ay MORTALITY




ACLF a transplantace jater

» U pacientu, ktefi nejsou limitovani pfili§ vysokym vékem nebo
zavaznymi komorbiditami nutny Casny preklad na Tx pracoviste

» Rychlé vysetreni (EKG, USG bricha, RTG hrudniku, echo, £ CTA
bricha, odbery)

= Zhodnoceni transplantability
» Pravdépodobnost preziti bez OLT vs. Sance na preziti s OLT

= Skoro vSichni pacienti se 3 postizenymi organy dle CLIF SOFA skére maji po OLT
komplikace
= Zejména AKI, infekCni komplikace, ARDS
= Pokud se pacient na WL s ACLF-3 zhorSi na =2 ACLF-4 béhem 3-7 dnu bez
moznosti OLT, pak se dle EASL guidelines IéCba ukoncuje

= 3-mésicni preziti po OLT 80 %
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