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Lifrarigraedsla

Agrip

Lifrarigreedsla hefur 4 undanférnum drum valdid
byltingu { medferd bradra og langvinnra lifrarsjik-
déma 4 lokastigi. Arlega eru ni framkvemdar
pusundir slikra adgerda. Algengustu sjikdémarnir
eru langvinnar af voldum veira,
skorpulifur af voldum 4fengis og langvinnir
gallvegasjikdomar. Fylgikvillar skorpulifrar svo sem

lifrarbdlgur

bledingar fra @0agilum eru algengar dbendingar en
vi0 mat & igredsluporf er einnig studst vid flokkanir
og reiknilikon sem spd fyrir um lifun sjiklinga. Fyrir
adgerd er oft porf itarlegra rannsokna til pess ad
kanna hvort sjiklingurinn poli adgerdina. Adgerdin
sjalf er allflékin en sjiklingar nd sér oftast fljott.
Margir f4 bréda hofnun en hin er oftast audveld
vidureignar. Veitt er dnemisbzlandi medferd evi-
langt. Lifun sjtiklinga sem fengid hafa nyja lifur hefur
batnad stodugt 4 undanférnum drum. Eins 4rs lifun
er 80-90% og fimm dra lifun 65-70%. Endurkoma
sjikdéms { hina nyju lifur er algengt vandamaél en
hefur litil dhrif 4 lifun fyrstu 4rin. Nokkrir Islendingar
hafa gengist undir lifrarskipti og eru 4bendingar
svipadar og annars stadar { Evropu.

Inngangur

Fyrstu tilraunir med lifrarigreedslur voru gerdar af
frumkvodlinum Thomas E. Starzl { Bandarikjunum 4
sjounda dratugnum. I upphafi var litid 4 pessar
adgerdir sem tilraunameodferd, flestir sjiklingarnir
déu fjotlega, ymist vegna fylgikvilla adgerdarinnar
e0a hofnunar (1). Miklar framfarir urdu 1 skurd- og
svaefingatekni en pad var ekki fyrr en med tilkomu
cyklésporins {1 upphafi niunda dratugarins ad
lifrarigreedsla vard ad raunhafum valkosti { medferd
lifrarsjikdéma. Adgerdin er i dag kjormedferd vid
badi brddum og langvinnum lifrarsjukdémum 4
lokastigi. Meira en 4000 slikar adgerdir eru nu gerdar
4 ari hverju 1 Bandarikjunum & yfir eitt hundrad
sjikrahtisum (2) en nokkru ferri i Evrépu. A
Nordurlondum voru 4 drunum 1982-1998 fram-
kvaemdar teplega 1500 igradslur (3). I dag eru peir
teljandi { tugum pusunda { heiminum sem fengid hafa
nyja lifur. Skortur 4 lifferagjofum er hins vegar
vaxandi vandamadl vidast hvar. Frambod 4 liffarum til
igradslu hefur ekki haldist { hendur vid hina vaxandi
eftirspurn og fjoldi sjiklinga deyr nd 4 ari hverju 4
bidlistum eftir nyrri lifur (2).
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In recent years, liver transplantation has become the
treatment of choice for end-stage liver disease. Chronic
viral hepatitis, alcoholic cirrhosis and chronic cholestatic
diseases are the most common liver diseases requiring
transplantation. Complications of cirrhosis such as variceal
bleeding are important indications. Prognostic survival
models are also used to determine the optimal timing of
transplantation. Pretransplant evaluation is designed to
assess the patients general health and the condition of the
vital organs. The operation is complicated but most
patients recover rapidly. Postoperative complications such
as hepatic artery thrombosis may require retransplantation.
Following transplantation, the patient is maintained on a
regimen of immunosuppressive medications. Acute cellular
rejection is common but usually responds to additional
immunosuppression. One and five years survival has
increased to 80-90% and 65-70% respectively. Recurrent
liver disease is a common problem but rarely affects short
term survival. Several Icelandic patients have undergone
liver transplantation. Indications are similar to other
European countries.
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Abendingar fyrir lifrarigreedslu

Orsakir lifrarbilunar sem leida til lifrarigradslu geta
verid margvislegar (tafla I). T sumum tilvikum er
lifrarigredslu beitt pott ekki sé um eiginlega lifrar-
bilun ad reda, til demis sem medferd vid efnaskipta-
sjikdémum.

Orsakir lifrarbilunar hjd peim sem fara { lifrar-
fgredslu eru nokkud mismunandi eftir 1ondum og
heimsédlfum og endurspegla medal annars mismun-
andi algengi sjikdéma. Algengustu sjikdémarnir
sem leida til lifrarskipta { Bandarikjunum eru lifrar-
bolga C (26%) og skorpulifur af voldum alk6hols
(23%). Primary biliary cirrhosis (PBC), primary
sclerosing cholangitis (PSC) og brad lifrarbilun eru
sjaldgeefari orsakir (2). A Nordurlondum hins vegar
eru langvinnir gallvegasjikdomar eins og PSC ennpa
algengustu kvillarnir en skorpulifur af voldum
alk6hols og lifrarbdlga C szkja 4 (3).
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Table 1. Etiology of liver disease in liver transplant recipients.

Chronic hepatitis C and B

Alcoholic cirrhosis
Autoimmune hepatitis

Alpha-1-antitrypsin deficiency

Wilson”s disease

Primary biliary cirrhosis
Primary sclerosing cholangitis

Cystic fibrosis
Budd-Chiari syndrome

Hepatocellular carcinoma
Veno-occlusive disease
Congenital hepatic fibrosis
Polycystic liver disease
Hemochromatosis
Tyrosinemia

Glycogen storage disease
Familial hypercholesterolemia
Acute liver failure

Table Il. Child-Pugh point scale: class A = 5-8 points, class B = 9-11 points, class C =

12-15 points.

1 point 2 points 3 points
Bilirubin (mg/dl) <2 2-3 >3
Albumin (g/dl) >3.5 2.83.5 <2.8
Prothrombin time (INR) <1.5 1.6-2.5 >2.6
Ascites none mild moderate
Encephalopathy none 111 -1V

Table lll. King“s College Hospital criteria for transplantation in acute liver failure.

Parasetamol

e pH <7.30 (irrecpective of grade of encephalopathy) or
e prothrombin time >100 seconds and serum creatinine >300umol/l in

grade Ill or IV coma
Non-parasetamol

e prothrombin time >100 seconds (irrespective of grade of encephalopathy) or
e any three of the following (irrespective of grade of encephalopathy):
(i) aetiology: non-A, non-B hepatitis, halothane hepatitis,
idiosyncratic drug reactions

(ii
(iii
(iv
(v

age <10 or >40

jaundice to encephalopathy interval >7 days
prothrombin time >50 seconds

serum bilirubin >300 pmol/I

Eitt af pvi sem leknar sem annast sjiklinga med
langvinna lifrarsjikdéma purfa ad gera er ad meta
hvener thuga purfi lifrarigredslu hja viokomandi.
Margir pattir koma vid sogu vid slikt mat. Mestu
réoa lifslikur 4n og me0d lifrarigredslu og lifsgedi 4n
og med lifrarigredslu. Vid kjoradstedur atti
lifrarigredsla ad eiga sér stad & medan sjuklingurinn
er négu heilbrigdur til ad pola hina stéru adgerd en
ekki fyrr en sjukdémurinn er pad langt genginn ad
Oliklegt s¢ ad hann lifi lengi 4n adgerdar. Pott
framfarir { eftirmedferd svo sem dnemisbalingu séu
miklar er samt um dkvedid sjukdémsastand ad reda
sem krefst 1 flestum tilvikum lyfjamedferdar fyrir
lifstio.

Abendingar fyrir lifrarigredslu  geta verid
almennar og farid eftir hversu langt genginn
sjikdémurinn er og dhrifum hans 4 lifsgedi eda verid
sjikdomssértaekar (disease specific).

Vid mat 4 horfum sjiklinga med langvinna
lifrarsjukdoma er oft studst vid flokkun eda reikni-
likon sem hafa sannad gildi sitt { timans rds. Sem
demi ma nefna ad Child-Pugh flokkunin (4) er notud
til ad spd fyrir um lifun sjiklinga med langt gengna
skorpulifur (tafla II). Sjiklingar { Childs flokki B
@ttu a0 gangast undir mat fyrir lifrarigradslu par
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sem eins drs lifun eftir igradslu er betri en lifun med
sjikdéminn.

Sjikdomssértek reiknilikon fyrir lifun hafa verid
préud fyrir langvinna gallsvegasjikdéma. Pekktast
er likan fyrir PBC sem kennt er vid Mayo Clinic. Par
eru gildi nokkurra bl6dpréfa sem meta starfshefni
lifrarinnar (albimin, bilirtibin, prétrombintimi) sett
inn { reiknilikan dsamt kliniskum pattum. Reiknad er
svokallad dhzttugildi (risk score) sem sidan er notad
til a0 meta lifun (5).

Einstakir fylgikvillar skorpulifrar og portedar-
haprystings geta einnig verid dbending fyrir lifrar-
igraedslu. Flestir eru til demis sammadla um ad sjuk-
lingar me0d eitt eda fleiri eftirfarandi vandamala eigi
tafarlaust ad fara { mat me0 tilliti til igredslu:

e Blading frd ®0agilum { vélinda eda maga.

e Vokvasofnun i kvidarhol (ascites) sem svarar ekki
lyfjamedfero.

e Syktur kvidarholsvokvi (spontaneous bacterial
peritonitis).

e Svasinn lifrarheilakvilli (hepatic encephalopathy).

e Lifrarnyraheilkenni (hepatorenal syndrome).

Sem demi md nefna ad af peim sem f4 sykingu {
kvidarholsvokva deyja rimlega 60% innan &rs (6).
Horfur sjiklinga med @dagtlabledingar byggjast ad
verulegu leyti 4 pvi 4 hvada stigi lifrabdlgu-
sjikdémurinn er, en ddnartioni er allt frd 30% upp {
80% vid fyrstu bledingu og tioni endurbledinga er
ha (7). Nidurstoour einstakra bl6drannsékna eru
sjaldnast einar og sér notadar vid dkvordun um
igredslu. Hins vegar geta eftirfarandi rannséknir
bent til vaxandi lifrarbilunar:

e Hazkkandi prétrombintimi.
e Lzkkandi albumin.
e Hakkandi bilirubin.

Einkenni sem hafa neikvaed 4hrif 4 lifsgedi svo
sem preyta og klddi geta einnig { sjalfu sér verid
nagjanleg dbending fyrir lifrarigradslu.

Lifrarigredsla er oft eina von sjiklinga med
svasna brdda lifrarbilun. Greining og mat 4 pessum
sjiklingum parf ad ganga hratt fyrir sig pvi dkvoroun
um adgerd getur purft ad taka innan férra
klukkustunda frd komu sjiklings 4 sjikrahds.
Gjarnan er studst vid skilmerki Kings College
Hospital (tafla IIT) par sem tvenns konar skilmerki
eru notud; annars vegar fyrir brdda lifrarbilun af
voldum parasetamols og hins vegar fyrir allar adrar
orsakir (8).

Lifrarigredslu er stundum beitt til ad lekna
medfedda efnaskiptasjikdoma svo sem arfgenga
hakkun 4 kélesteroli.

Frabendingar

Listinn yfir frabendingar vid lifrarigraedslu styttist
sifellt. Hja flestum igraedslustofnunum eru eftir-
farandi frabendingar algjorar (2):



e Alnzmi.

e Misnotkun 4fengis og annarra vimuefna.
e Gallvegakrabbamein.

e Syking utan gallvega.

e lllkynja sjikdémar utan lifrar.

e Svasinn hjarta- eda lungnasjikdomur.

Eftirtalin atridi geta einnig ordid frabending:
e Har aldur.
e Lifrarkrabbamein sterra en 5 cm.
e Lifrarlungaheilkenni med mikilli sirefnispurrd.

Undirbianingur og rannsoknir fyrir adgerd

Adur en til adgerdar kemur parf ad meta almennt
astand sjuklingsins svo og dstand mikilvaegra liffera
svo sem hjarta og lungna sem eru undir miklu 4lagi
vid lifrarigraedsluna. Peir sem hafa dhattupetti fyrir
kranszdasjukdoma, til demis sykursyki, gangast
undir 4lagspréf og jafnvel hjartapraedingu. Om-
skodun med Dopplerrannsékn er gerd til ad meta
portadarblords (2). Einnig parf ad huga ad per-
sonuleika sjuklings og andlegu 4standi. Eftirmedferd
er folgin { @vilangri lyfjamedferd og stodugu eftirliti
svo mikilvaegt er ad medferdarheldni sé g6d. I pvi
sambandi getur einnig verid mikilvaegt ad negilegur
studningur sé fré fjolskyldu og vinum.

Vid mat og undirbining sjiklings fyrir lifrar-
igraedslu gegna sérfredingar { lifrarsjikdémum lykil-
hlutverki. Oftast er porf 4 samrddi vid adra
sérfredinga svo sem hjarta- og lungnasérfredinga,
gedlekna og félagsfredinga. Endanleg dkvoroun um
a0 setja sjukling & bidlista er svo tekin af
igradsluteymi 4 viokomandi stofnun.

Lifrarigraedslan

Lifferagjafi parf a0 vera af sama blooflokki og
beginn. Ganga parf ur skugga um ad hin nyja lifur sé
heilbrigd. Yfirleitt er lifrin flutt 1 heilu lagi { einn
lifrarpega. Vegna skorts 4 lifferum hefur pé feerst {
voxt ad gjafalifur sé skipt { tvennt og gefin tveimur
pegum  (split-liver transplantation) (9). Vid
lifrarigraedslu 1 born er einnig { vaxandi meli tekinn
hluti af lifur lifandi gjafa, oftast ndkomnum @ttingja
(living-related donor) (10). Adgerdin sjalf er
allflékin og timafrek en pratt fyrir pad n4 sjiklingar
sér furdu fljott ef engir alvarlegir fylgikvillar koma
upp. Gjorgaslu er yfirleitt porf 1 tvo til prjd daga og
algengt er ad sjuklingar utskrifist af sjikrahusi 7-10
dogum eftir adgerd. Peir purfa hins vegar a0 vera {
nalegd vi0 igradslusjikrahisido fyrst um sinn 4
medan mest hatta er 4 hofnun og fylgikvillum.

Onazmisbaling og eftirlit

Meodferd med onemisbalandi lyfjum er hafin strax
vid lifrarskiptaadgerdina. Allir sjuklingar f4 annad
hvort cykldsporin eda takrélimus sem varanlega
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medferd (11). Azatidprin er oft notad med. Allir fa
barkstera i upphafi en reynt er ad hatta notkun
peirra ad nokkrum tima lionum. Eftirlit er { hondum
sérfredinga { meltingar- og lifrarsjukdémum { ndnu
samstarfi vid igredslustofnunina. Reglulega er fylgst
me0d lifrarpréfum, kreatinini og magni cyklésporin/-
takroélimus 1 sermi svo og einkennum um hofnun og
sykingar. Ef brenglun kemur fram 4 lifrarpréfum
getur purft ad taka lifrarsyni, einkum med tilliti til
hofnunar (2).

Arangur - lifun

Lifun sjiklinga sem fengid hafa nyja lifur hefur

batnad stodugt 4 undanférnum 4rum; eins ars lifun

sumra undirh6pa er ni yfir 90% (12). Arangur eda

lifun eftir lifrarigraeedslu redst einkum af prennu:

e Hversu veikur sjuklingurinn er pegar adgerdin fer
fram.

e EOil lifrarsjukdomsins.

e Reynslu og gaedum pjénustu 4 vidkomandi
sjikrahusi.

Sjuklingar sem koma til adgerdar med langt
genginn sjikdom, marga fylgikvilla og fjolkerfabilun
(til deemis sjiklingar 4 gjorgaeslu) hafa verri horfur
(13). Tolur fra Evrépu i heild syna ad medaltalslifun
sjuklinga sem fengu lifur 1988-1997 er teplega 80%
eftir eitt ar, 70% eftir prji ar og 65% eftir fimm ar
(14). Svipadur arangur hefur nadst 4 Nordurlondum
(3). I Bandarikjunum voru pessar tolur 87% eftir eitt
ar, 77% eftir prju ar og 72% eftir fimm &r (15). Lifun
er einna best vi0 lifrarigredslu vegna langvinnra
gallvegasjikdéma eins og PBC og PSC. I nylegu
uppgjori frd Mayo Clinic { Bandarikjunum var lifun
sjuklinga med PSC eftir eitt ar 93,7%, eftir fimm &r
86,4% og eftir 10 ar 69,8% (12). Arangur er einnig
g60ur hjd sjaklingum med sjalfsofnamislifrarbolgu
(autoimmune hepatitis). Nyleg evrépsk rannsékn
syndi ad fimm d4ra lifun sjiklinga med lifrarbdlgu C
var 72% brétt fyrir ad flestir pessara sjuklinga féi
langvinna bolgu { hina nyju lifur og sumir skorpulifur
(16). Sjuklingum med lifrarb6lgu B vegnar illa vegna
pess hversu algengt er ad peir fai illviga bdlgu i
graedlinginn. Skiptar skodanir hafa verid um hvort
réttletanlegt sé ad bjoda sjuklingum med loka-
stigslifrarsjikdém af voldum alk6hdls lifarigredslu.
Pétt einungis litill hluti pessara sjtklinga séu taldir
heefir 1 adgerd hefur hlutfall peirra af heildarfjolda
lifrarpega farid vaxandi og til demis er skorpulifur af
voldum alk6hdls onnur algengasta dbendingin {
Bandarikjunum (2). Arangur lifrarigraedslu i pessum
hépi sjiklinga er alveg samberilegur vid adra
langvinna lifrarsjikdéma (17).

Seérstok vandamal vid lifrarigraedslur

Helstu vandamal sem glima parf vid hjé sjiklingum
eftir lifrarigredslu eru sameiginleg 60rum igredslu-
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sjiklingum, pad er hofnun igradda lifferisins og
fylgikvillar 6nemisbelandi medferdar (2). Brad
hofnun er afar algeng, sérstaklega 4 fyrstu tveimur til
premur vikunum, en er oftast audveld vidureignar.
Langvinn (ductopenic) hofnun kemur fyrir hja um
pad bil 2-5% og krefst oft nyrrar igreedslu.

Allt ad 6% lifrarpega fa blddsega { lifrarslagedina
(hepatic artery thrombosis), gjarnan flj6tlega eftir
adgerd. Klinisk mynd getur verid allt frd einkenna-
lausri hekkun 4 lifrarensimum upp { brada lifrar-
bilun. Horfur pessara sjtiklinga eru slemar.

Gallvegavandamadl eru algeng. Leki getur komi0 {
samtengingu en slikt er tiltolulega sjaldgeft. Gall-
vegaprengsli eru algengari og stundum siokomin.
Prengsli geta verid tengd skurdtekninni sjélfri eda
vegna blédpurrdar { gallvegum eins og sést vid
blodsegamyndun 1 lifrarslaged. Gallvegaprengsli
valda brenglun 4 lifrarpréfum, gulu og jafnvel gall-
gangasykingu.

Endurkoma sjikdéms { hina nyju lifur er algengt
vandamal, einkum hja sjiklingum me0 lifrarb6lgu B
og C (2). Nokkur hluti alkéhdlista byrjar drykkju
aftur og fer aftur lifrarbélgu og skorpulifur af
voldum pess. Endurkominn sjikdémur er einnig
pekktur i PBC, PSC og sjalfsofnemislifrarbolgu.
Almennt gildir a0 endurkominn sjikdémur er oftast
vaegur og virdist hafa tiltlulega litil dhrif 4 fimm 4ra
lifun gredlings og sjuklings.

Lifrarigradslur a islandi

Lifur var fyrst graedd 1 Islending 4rid 1985 i Englandi.
Fram til arsins 1999 féru niu Islendingar, fimm karlar
og fjorar konur, { lifrarigredslu, alls 11 adger0ir.
Medalaldur var 38 ar (12-58). Abendingar voru
svipadar og i 60rum londum Evrdpu (tafla IV ). Af
pessum einstaklingum eru sex latnir, par af fimm

Table IV. Indications for liver transplantations in
Iceland.

Indication

Autoimmune hepatitis
Alcoholic cirrhosis

Primary biliary cirrhosis
Primary sclerosing cholangitis
Acute liver failure

PP NN WS

innan 4rs frd adgerd. Prir eru 4 lifi 4-14 drum eftir
adgero.
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