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A májátültetések számát korlátozza a beültetésre alkalmas donorszervek mennyisége. A szervhiány megoldására az egyik lehetőség 

az úgynevezett marginális donorok (extended donor criteria) elfogadása a májátültetési programban. Célkitűzés: A magyar májátül-

tetési program szervdonációs jellemzőinek vizsgálata, különös tekintettel a marginális donorokra. Módszer: Donor- és recipiensadatok 

retrospektív feldolgozása 2003. január és 2008. december között. A marginálisdonor-kritériumrendszert nemzetközi ajánlások 

alapján állítottuk fel. Eredmények: A vizsgált periódus alatt összesen 1078 donort jelentettek a klinikán. Nyolcszázharmincöt esetben 

(77,4%) alkalmatlannak ítélték a donormájat a transzplantációra, 243 esetben (22,6%) volt beültetésre alkalmas a donormáj. A be-

ültetett májgraftok közül 40 (16%) származott marginális, 203 (84%) nem marginális donorból. Marginális májgraftok beültetése 

esetén nem volt különbség a beteg- és grafttúlélésben, a posztoperatív graftfunkciót jelző paraméterekben és az általános szövőd-

mények gyakoriságában. A korai hepatitis C-rekurrencia gyakoribb volt marginális graft beültetése esetén. Következtetések: A máját-

ültetésre váró betegek száma hazánkban is folyamatosan növekszik. Marginális májgraftok alkalmazása esetén a betegek morbiditása 

és mortalitása nem különbözik számottevően a standard donorokból származó májgraftok beültetése után tapasztalt eredmények-

től. Hepatitis C-vírus esetén nem javasolt marginális májgraft beültetése. A donorok felső életkori határának kiterjesztése megfon-

tolandó. 

Kulcsszavak: májátültetés, extended donor criteria, hepatitis C-vírus-rekurrencia, marginális donor

The role of marginal donors in liver transplantation. The Hungarian experience

Availability of suitable donor organs has always limited liver transplantations. Use of marginal donors (Extended Donor Criteria) 

for liver transplantation is an alternative to overcome the organ shortage. The aim of this study was to analyze the characteristics of 

organ donation in Hungary with special regard to marginal donors. Methods. We reviewed data from donors and recipients between 

January 2003 and December 2008 retrospectively. Extended donor criteria were adopted from international recommendations. 

Results. During this period, 1078 donors were reported to the clinic. 835 (77.4%) donors were excluded from liver transplantation 

and 243 (22.6%) were implanted. From the 243 transplantations 40 recipients (16%) received marginal graft, 203 (84%) received 

non-marginal graft. Extended Donor Criteria status had no negative impact on the patient and graft survival, postoperative graft 

dysfunction, and other complications. Recurrence of Hepatitis C occurred earlier in those patients who received marginal graft. 

Conclusion. There is an increasing number of patients waiting for liver transplantation in Hungary. There is no signifi cant difference 

in morbidity and mortality of patients receiving marginal or non-marginal graft. Use of marginal grafts should be avoided in Hepa-

titis C virus positive recipients. Acceptation of older donors for liver transplantation should be considered.
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Rövidítések

CIT = (cold ischaemic time) hideg ischaemiás idő; DCD = (donation 

after cardiac death) szívmegállás utáni donor; EDC = (extended donor 

criteria) kiterjesztett donorkritériumok; FFP = friss fagyasztott plazma; 

GGT = gamma-glutamil-transzferáz; GOT (AST) = glutaminsav-

oxálecetsav-transzamináz; GPT (ALT) = glutaminsav-piroszőlősav-

transzamináz; HAES = hidroxietil keményítő (kolloid), HBV = hepati-

tis B-vírus; HCV = hepatitis C-vírus; HRS = hepatorenalis szindróma; 

HTK = donorszerv perfúziós oldat: histidine-tryptophan-ketoglutarate; 

IPF = (initial poor function) kezdeti csökkent graftműködési zavar; 

ITO = intenzív terápiás osztály; OLT = (orthotopic liver transplantation) 

orthotopicus májátültetés; PNF = (primary non-function) elsődleges 

graftműködési zavar; SAV = subarachnoidealis vérzés; UW = donor-

szerv perfúziós oldat: University of Wisconsin; WIT = (warm ischemic 

time) meleg ischaemiás idő
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1. ábra A hazai májtranszplantációs várólista alakulása 1998 és 2008 
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2. ábra Májátültetésre alkalmas és alkalmatlan donorok százalékos meg-

oszlása 2003 és 2008 között (összes jelentett donort 100%-nak 

tekintettük)
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szérumnátrium-, -transzamináz- és -bilirubinértékek. 

Egyes tanulmányok ezeken felül marginális kritérium-

ként veszik fi gyelembe az úgynevezett szívmegállás utá-

ni, „non-heart-beating” [10], vagy a HBV/HCV szero-

pozitív donorokat [11]. Az utóbbi években számtalan 

nagy nemzetközi tanulmány vizsgálta a marginális dono-

rok elfogadásának hatását a műtéti eredményességre 

[2, 12, 13, 14, 15]. Célunk volt a magyar májátülte tési 

program szervdonációs jellemzőinek vizsgálata, különös 

tekintettel a marginális donorokra.

Módszer

2003. január 1. és 2008. december 31. között a Transz-

plantációs és Sebészeti Klinikának jelentett cadaver 

 donorok (N=1078), valamint májátültetésen átesett 

 betegek (N=243) adatait elemeztük. A donorok és a 

recipiensek általános demográfi ai és klinikai adatait, vala-

mint a májátültetés indikációit illetően utalunk korábbi 

közléseinkre [16, 17, 18]. A donáció jellemzői alapján 

csoportokat alkottunk, amelyeket összehasonlítottunk. 

Első csoportosításunk alapja az volt, hogy a jelentett 

 donort egyáltalán alkalmasnak találták-e májdonációra. 

Ez alapján az első csoportot a beültetett májak donorai 

alkották (B+ csoport, N=243), a másodikat a májátülte-

tésre alkalmatlannak ítélt donorok (B– csoport, N=835). 

Második csoportosításunk alapja az volt, hogy a donor 

marginális-e vagy nem. Ezt az 1. táblázatban látható 

marginális kritériumrendszer alapján döntöttük el. Ha az 

1–7. pontban felsorolt feltételek közül három igaznak 

bizonyult, a donort marginális donornak neveztük. Ez 

alapján 40 donor (16%) alkotta a marginális M+ csopor-

tot, 203 donor (84%) a nem marginális M– csoportot. 

A csoportok összehasonlítása során a következő para-

métereket vizsgáltuk: Donoradatok: életkor, nem, BMI, 

vércsoport, agyhalál oka, ITO-n töltött napok száma, 

donor hemodinamikai státusa, igényelt keringéstámoga-

tás inotrop gyógyszerrel, szérumthrombocyta-szám, 

Az elmúlt évtizedben a májátültetési program ugrásszerű 

fejlődésen ment keresztül. Ebben szerepet játszott töb-

bek között a kifi nomultabb műtéti technika elterjedése, 

az anesztéziai eszköztár, mérési lehetőségek, szakmai is-

meretek bővülése, valamint a transzplantációs program 

egészének (a megfelelő recipiens kiválasztásának, vala-

mint a donor gondozásának) megfontolt szabályozása 

[1]. A szinte exponenciálisan növekvő májátültetési igény 

és a beültethető donormájak elérhetősége közötti szaka-

dék ugyanakkor az egész világon mélyülő tendenciát 

mutat [2]. A krónikus szervhiány a hazai májátültetési 

program további fejlődésének is jelentős korlátozó té-

nyezője [3] (1., 2. ábra). A transzplantációt végző cent-

rumok közös célja, hogy a várólistán szereplő betegek 

minél nagyobb hányada részesüljön az életmentő máját-

ültetésben. E törekvést megvalósítandó elsődleges fel-

adat a beültethető donorszervek mennyiségének növe-

lése. Ennek egy módja az élő donoros májátültetés [4, 

5]. Egy másik az úgynevezett splitting transzplantáció, 

amely a cadaver donorból eltávolított máj kettéválasztása 

és a két parciális máj két recipiensbe való egyidejű beül-

tetése [6], illetve a dominótranszplantáció [7]. 

Egy további lehetőség az alkalmasság kiterjesztése na-

gyobb kockázatú, korábban alkalmatlannak nyilvánított 

donorokra. Közleményünkben ezt a lehetőséget vizsgál-

tuk közelebbről a hazai májátültetési programban Az 

évek során a legtöbb centrum rákényszerült kockázato-

sabb donációkból származó graftok beültetésére, oly 

mérvű a szervhiány. A donoralkalmasság kiterjesztése 

kockázatosabb donációkból nyert graftokra – az úgyne-

vezett kiterjesztett donorkritériumok (EDC = extended 

donor criteria) alkalmazása – az 1990-es évek elején kez-

dett elterjedni a transzplantációs gyakorlatban [8], ame-

lyeket marginális donoroknak is neveznek. A „marginális 

donor” nem pontosan defi niált, az egyes tanulmányok 

különböző kritériumrendszerekkel dolgoznak [9]. Az 

évek során számtalan donoreredetű faktort azonosí-

tottak, amelyek rizikótényezőt jelentenek a csökkent 

posztoperatív graftfunkció, rosszabb beteg- és grafttúlélés 

szempontjából. Ilyen kockázati tényező az idős, elhízott 

donor, a donorgondozás során alkalmazott intenzív 

inotrop terápia, az elhúzódó hipotenziós epizód, magas 
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nátrium-, GOT-, GPT-, GGT-, bilirubin-, INR-értékek. 

Recipiensadatok: életkor, testtömegindex, Child–Pugh-

score, MELD-score, műtéti indikáció, cirrhosis szövőd-

ményeinek megléte (encephalopathia, varixvérzés, HRS), 

anamnézisben szereplő egyes betegségek (szívbetegség, 

cukorbetegség) előfordulása. Graftparaméterek: CIT és 

WIT, perfúziós oldat típusa (UW vagy HTK). Perioperatív 

körülmények: intraoperatív vérkészítmények (VVT, FFP, 

thrombocyta), humán albumin (5%, illetve 20%-os) 

szükséglet, Cell-Saverrel visszakeringetett vér mennyisé-

ge, intraoperatív diuresis, összes perioperatív VVT-

szükséglet, recipiens ITO-n töltött napjainak száma. 

Posztoperatív adatok: beteg- és grafttúlélés, PNF, IPF, 

szövődmények (vascularis, epeúti infekciók, akut rejekció, 

veseelégtelenség, C-vírus-kiújulás). Statisztikai feldolgo-

zás: A statisztikai elemzésnél a folytonos adatokat átlag-

értékben (standard deviációban), a kategorikus változó-

kat abszolút értékben és százalékban adtuk meg. 

Egyvariációs összehasonlítások esetén a folytonos ada-

tokat a populáció homogenitásának vizsgálata után (Le-

vene-teszt) kétmintás t-próbával, illetve Mann–Whitney-

féle U-teszttel, a kategorikus adatokat χ2-próbával, illetve 

Kaplan–Meier-analízissel elemeztük. A túlélést Kaplan–

Meier-metodikával vizsgáltuk. Az eredményeket vala-

mennyi statisztikai próbánál akkor tekintettük szignifi -

kánsnak, ha p<0,05 volt.

Eredmények

A vizsgált időszak alatt 1078 donációból 243 esetben 

(22,6%) találták alkalmasnak a donormájat transzplantá-

cióra.

B+ és B– csoport összehasonlítása

Nem találtunk statisztikai különbséget az alábbi para-

méterekben: donorvércsoport, a donorgondozás során 

alkalmazott folyadékterápia (transzfúzió, kolloid, HAES 

mennyisége), a donorok szérumthrombocyta-száma, 

INR-értéke. Az agyhalál oka mindkét csoportban

38%-ban traumás eredetű (koponyatrauma), 62%-ban 

vascularis eredetű (SAV vagy stroke) volt. A B+ és B– 

csoport közötti szignifi káns különbségeket a 2. táblázat 

mutatja. A vizsgált időszak alatt a két donorcsoport 

testtömegindexének, illetve szérumnátrium-koncentrá-

ciójának változását mutatja a 3. és 4. ábra. Megfi gyel-

hető, hogy az utóbbi időben nagyobb testsúlyú dono-

rokból származó májgraftokat is beültettek, illetve a 

2007–2008. évek során a korábbi években tapasztal-

takhoz képest magasabb donorszérumnátrium-értékek 

ellenére is beültették a donormájat. Ugyanez az életkor 

esetén nem mondható el, a beültetésre alkalmas és alkal-

matlan donorok átlagéletkora összességében nem növe-

kedett.

M+ és M– csoport összehasonlítása

Nem találtunk szignifi káns különbséget a marginális és a 

nem marginális csoportok között az alábbiakban: nemi 

megoszlás, átlagéletkor, valamint az 50, 55 és 60 évnél 

idősebb donorok előfordulási gyakorisága, testtömeg-

index átlagértéke (24,5 vs. 23,3), a donorgondozás so-

rán transzfundált VVT mennyisége, az alkalmazott 

 kolloid (és ezen belül HAES) mennyisége, valamint a 

donorok laborértékei közül az alábbiakban: INR-érték, 

thrombocytaszám, szérum-GGT és szérum-összbiliru-

bin. A marginális donorok között gyakoribb volt a trau-

más eredetű agyhalál, mint a nem marginális donorok 

között (42,5% vs. 37%), a különbség azonban nem szig-

2. táblázat Beültetetésre alkalmas és alkalmatlan donorok demográfi ai, 

 klinikai jellemzői (statisztikai különbségek)

Donorjellemzők B+ (N=243) B– (N=835) p

Átlagéletkor (év) 38,9±13 47,6±12 <0,001

Férfi  111 (45,6%) 531 (63,6%) <0,001

BMI (kg/m2) 23,5±3,5 25,4±4 <0,001

BMI >27 (kg/m2) 30 (12%) 284 (34%) <0,001

ITO-n töltött napok száma 2,1±1,7 2,8±3 <0,001

3 napnál hosszabb 

ITO-kezelés (betegek 

száma)

40 (16%) 192 (23%) 0,031

Alkalmazott dopamin 

mennyisége (μg/ttkg/

perc)

3,3±4,6 4,7±6 <0,001

Szérum Nátrium (mmol/l) 144,2±25 148,1±22 0,024

Szérum-GOT (U/l) 29,8±25 55,3±96 <0,001

Szérum-GPT (U/l) 44±37 75±102 <0,001

Szérum-GPT >40 (U/l) 48 (20%) 317 (38%) <0,001

Szérum-GGT (U/l) 31±40 112±213 <0,001

Szérum-összbilirubin 

(μmol/l)

13,3±8,6 16,5±21 0,001

1. táblázat Marginális kritériumrendszer. Marginális donor: a feltételek 

 közül 3 egy időben történő teljesülése esetén

Feltételek Határérték

1. Életkor (év) >60

2. Testtömegindex (kg/m2) >27

3. Intenzív osztályos kezelés időtartama (napok) >3

4. Szérum Nátrium (mmol/l) >156

5. Szérum

 GOT (U/l)

 GPT (U/l)

 GGT (U/l)

 Bilirubin (μmol/l)

>40

>40

>60

>17

6. Instabil keringés

(újraélesztés/tartós hipotenzió: >1 óra, RR<80 

Hgmm) 

Igen

7. Alkalmazott dopamin mennyisége >10 μg/ttkg/

perc, vagy kombinált keringéstámogatás 

(dopamin+arterenol)

Igen
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ges terápiája a mielőbbi retranszplantáció. A PNF nem 

lépett fel gyakrabban a marginális májgraftban részesült 

recipiensek körében. A PNF-nél jobb prognózisú a korai 

csökkent graftfunkció, az úgynevezett initial poor 

function (IPF). Az IPF a beültetett májgraft ismeretlen 

eredetű, előre nem látható – és immunológiai, keringési, 

illetve egyéb okokkal nem magyarázható – primer mű-

ködészavarát jelenti. Klinikánk gyakorlatában akkor

beszéltünk IPF-ről, ha a posztoperatív 5. napon mért 

szérum bilirubin- (μmol/l) és a prothrombinérték (%) 

hányadosa nagyobb, mint 1. Minimálisan volt gyakoribb 

az IPF és a posztoperatív veseelégtelenség marginális 

graft beültetése esetén, statisztikailag nem szignifi káns 

mértékben. Nem voltak gyakoribbak a műtét utáni egyéb 

általános szövődmények (3. táblázat). Az egy éven be lüli 

C-vírus-kiújulásban nem volt különbség. Gyakoribb 

volt a marginális betegcsoportban a korai, 5 hónapon 

belüli víruskiújulás (M+ 53% vs. M– 34%, p=0,13; nem 

szig nifi káns), magasabb volt a májátültetés után 3 és 

6 hónappal vett perkután májbiopsziák elemzésekor rög-

zített hepatitisaktivitási index (Knodel-score) és a HCV-

rekurrencia megállapításának időpontjában rögzített 

fi brosisindex is, valamint gyakoribb a szövettani mintá-

ban a cholestasis jelenléte. A marginális donorból eredő 

májgraftok esetén a recipiensek között 46%-ban észlel-

tünk tízszeresnél nagyobb HCV-RNA titeremelkedést a 

szérumban a pre-OLT-értékhez képest, míg nem margi-

nális donormájak esetén ez csak 30%-ban következett be. 

Mindezen különbségek nem szignifi kánsak, amely azon-

ban a relatív alacsony esetszám miatt is lehet.

Beteg- és grafttúlélés

A két betegcsoport kumulatív túlélését az 5. ábra mutat-

ja. A marginális betegcsoport 1, 3 és 5 éves túlélése 82%, 

82% és 82%, a nem marginális (kontroll) csoporté 90%, 

86% és 85%. A különbség csekély, a marginális betegcso-

port rosszabb túlélése a korai időszakra korlátozódott 

3. ábra Összehasonlítás. Beültetésre alkalmas és alkalmatlan donorok 

BMI-változása 2003 és 2008 között
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4. ábra Összehasonlítás. Beültetésre alkalmas és alkalmatlan donorok 

szérum Nátrium-koncentrációja 2003 és 2008 között
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nifi káns. Az M+ és M– csoportba tartozó donorok kö-

zötti szignifi káns különbségek a csoportosításból adód-

tak (marginális kritériumrendszer, 1. táblázat).

Recipiens jellemzők, perioperatív adatok

A marginális és nem marginális donorokhoz tartozó 

recipiensek adataiban (életkor, nem, testtömegindex, 

Child–Pugh- és MELD-score, a műtéti indikációk, társ-

betegségek, valamint a cirrhosis szövődményeinek gya-

korisága, a perfúziós oldat típusa, hideg és meleg 

ischaemiás idő hossza) statisztikai különbség nem mutat-

kozott. Nem találtunk szignifi káns különbséget továbbá 

az alábbi paraméterekben sem: alkalmazott intraopera-

tív vérkészítmények (VVT, FFP, thrombocyta), humán 

albumin (5%, illetve 20%-os) mennyisége Cell-Saverrel 

visszakeringetett vér mennyisége, intraoperatív diuresis, 

összes perioperatív VVT-szükséglet, recipiens ITO-n töl-

tött napjainak száma. Ennek alapján a májátültetés ki-

menetelére (szövődmények, túlélés) vonatkozó úgyne-

vezett „output” összehasonlítás érdemben elvégezhető 

volt, hiszen a két csoport „input” jellemzőiben csak a 

donoradatok különböztek. Az alábbi eredmények adód-

tak.

Korai graftfunkció, szövődmények,

HCV-rekurrencia 

Feltételezhető, hogy a marginális graft működése kez-

detben nem lesz megfelelő. A korai graftműködészavarnak 

fontos jelzője az úgynevezett primary non function 

(PNF). Az elsődleges graftműködési zavar a közvetlen 

posztoperatív periódusban a legsúlyosabb, a beteg életét 

veszélyeztető állapot. A transzaminázértékek emelkedé-

sében, az epetermelés megszűnésében, májeredetű vér-

alvadási faktorok csökkent termelődéséből adódó vér-

alvadási zavarban, hypoglykaemiában, laktátacidózisban 

nyilvánul meg [19]. Ritka jelenség. Egyetlen lehetsé-
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(p=0,466). A kumulatív grafttúlélést a két betegcsoport-

ban a 6. ábra mutatja. Az 1, 3 és 5 éves grafttúlélés a 

marginális betegcsoportban rosszabb, 81%, 78% és 78%, 

a nem marginális csoport esetén 88%, 84% és 83%. A kü-

lönbség ez esetben sem szignifi káns (p=0,423). Margi-

nális graft beültetése esetén a beteg- és grafttúlélés alig 

marad el a kontrollbetegcsoporthoz képest.

Megbeszélés

Az elmúlt 20 év során a májátültetés rutinszerűen alkal-

mazott terápiává vált [13]. A beültetésre alkalmas 

májgraftok mennyisége a növekvő igénnyel nem tud lé-

pést tartani. Európában – de általában az egész világon 

– a beültetett májgraftok legnagyobb része ma is cadaver 

(agyhalott) donorokból biztosított. A bevezetőben emlí-

tett élő donoros májátültetés és a splitting technika fon-

tos alternatívái a megoldásnak. Egy másik mód a cadaver 

donorok alkalmasságának kiterjesztése, az úgynevezett 

marginális májgraftok alkalmazása [12, 13, 14, 15, 20]. 

Marginális donorból átültetett májgraft esetén nagyobb 

a kockázat, hogy a graft a műtét után nem működik majd 

kielégítően. Ideális volna, ha minden beteg optimális 

(egészséges, fi atal donorból származó) májgraftban ré-

szesülne, abban azonban konszenzus van, hogy a leg-

rosszabb eset az, ha egy végstádiumú májbeteg nem jut 

időben új májhoz [21].

Az irodalom alapján bizonyítottan a következő 

 donorparaméterek vannak hatással a májátültetés ered-

ményességére: donoréletkor, BMI, májfunkciót jelző la-

borértékek, magas szérum Nátriumszint, vazopresszor-

használat, megnyúlt hideg (CIT) ischaemiás idő, graft-

macrosteatosis, hosszas intenzív kezelés a szervkivétel 

előtt, az agyhalál oka, hipotenzív epizód. A következők-

ben néhány kiemelt donoreredetű rizikófaktort muta-

tunk be, és feltesszük a kérdést, hogy vajon ezek a hazai 

májátültetési programban is érdemben befolyásolják-e a 

túlélést és a szövődmények kialakulását?

Idős donor

Ismert, hogy idősebb donorból származó májgraft beül-

tetése rontja a májátültetés kimenetelét [22, 23, 24]. Bár 

az életkor előrehaladtával a máj működésében jelentős 

változások következnek be, a máj hatalmas rezerv (és re-

generációs) kapacitásának köszönhetően egyébként 

egészséges idősekben a máj működése kompenzált [25]. 

Ugyanakkor az életkorral a májállományban lerakódott 

zsír mennyisége egészségesekben is növekszik [26]. 

A donoralkalmasságról való döntés során az életkor

felső határértékére vonatkozóan nincs konszenzus a 

nemzetközi orvosi gyakorlatban. Az 1980-as évekig az 

50 év feletti donorokat csak kivételes, sürgős esetekben 

fogadták el májátültetés céljából. Ennek hátterében azon 

3. táblázat Marginális és nem marginális májgraftok alkalmazásával végzett 

májátültetések eredményeinek összehasonlítása

M+ (N=40) M – (N=203) p

Posztoperatív graftfunkció

IPF 9 (22,5%) 37 (18%) NS

PNF 1 (2,5%) 4 (2%) NS

Szövődmények

Infekció  9 (22,5%) 46 (22,7%) NS

Szepszis  4 (10%) 18 (8,8%) NS

Vascularis szövődmény  6 (15%) 28 (13,7%) NS

Epeúti szövődmény 6 (15%) 38 (19%) NS

Veseelégtelenség 12 (30%) 49 (24%) NS

Akut rejekció 13 (32,5%) 65 (32%) NS

HCV-rekurrencia

1 éven belül 9/12 (75%) 42/54 (78%) NS

5 hónapon belül 8/15 (53%) 20/59 (34%) 0,1 NS

Fibrosisindex a HCV-

rekurrencia észlelésekor

1,18±0,8 0,95±0,7 0,1 NS

Cholestasis jelenléte a 

HCV-rekurrencia 

észlelésekor

4/15 (27,3%) 8/59 (13,6%) 0,09 NS

Knodel-score (3 

hónappal az OLT után)

4,33±0,6 3,22±1,4 0,09 NS

Knodel-score (6 

hónappal az OLT után)

3,67±0,6 1,56±2,1 0,08 NS

5. ábra Összehasonlítás. Kumulatív betegtúlélés. Marginális és nem 

marginális betegcsoport

Betegtúlélés (évek)
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0            1            2            3            4            5            6

6. ábra Összehasonlítás. Kumulatív májgrafttúlélés. Marginális és nem 

marginális betegcsoport

Grafttúlélés (évek)
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közlések népes csoportja állt, miszerint az idős donorból 

származó májgraft beültetése kockázatos: gyakrabban 

lép fel PNF és IPF a műtét után [27], és gyakoribb az 

okkult tumorok átvitele is a recipiens szervezetébe [28]. 

Az elmúlt 10 év során, a beültethető májgraftok hiányá-

nak kompenzálása érdekében, több centrum rugalma-

sabban kezelte az életkor felső elfogadható határértékét, 

és 2002-re a 65 év feletti donorpopuláció alapvető forrá-

sát képezte a májtranszplantációknak. (1988-ban a máj-

donorok 0,1%-a volt idősebb 65 évnél, ez 8,5%-ra növe-

kedett 2002-után.) Mindemellett a műtéti eredményesség 

nem romlott. Nardo és mtsai 2004-ben már 80 év feletti 

donorokból származó graftok eredményes beültetetésé-

ről írnak [29]. Magyarországon a 65 év feletti donorokat 

kizárják a májdonáció lehetőségéből. A beültetésre alkal-

masnak talált donorok átlagéletkora 39 év volt, az alkal-

matlan donorok átlagos 48 évével szemben. A vizsgált 

időszak alatt a májátültetésre alkalmas donorok átlagélet-

kora nem növekedett, tehát a donorok életkorát mind-

végig szigorúan bírálták el. A hazai (marginális) donorok 

közül mindössze két donor volt idősebb 60 évnél.

Magyarországon az idős, 60 év feletti donorok elfogadá-

sával kapcsolatban még nincs tapasztalat.

Testtömegindex

Az elhízás és a máj állományában bekövetkező foko-

zott zsírlerakódás közötti kapcsolat jól ismert [30, 31].

Ennek ellenére a cadaver donorok átlagos testtömegindexe 

növekvő tendenciát mutat [30]. A hazai eredmények is 

ezt támasztják alá. 2003 és 2008 között mind a májátül-

tetésre alkalmas, mind a beültetésre alkalmatlan donorok 

átlagos testtömegindexe növekedett (3. ábra). Vizsgála-

taink során a 27-es testtömegindexet tekintettük határ-

értéknek a kockázat előrejelzésének szempontjából. Saját 

kritériumrendszerünk igazodott a hazai szigorú alkal-

massági kritériumrendszerhez. Más tanulmányokban 

gyakran csak a 30 feletti BMI képezi részét a marginális 

kritériumrendszereknek [32]. Yoo és mtsai 35 feletti, ext-

rém elhízott testtömegindexű donorok májának beülte-

tése esetén sem tapasztaltak rosszabb betegtúlélést, rosz-

szabb eredményeket. Hazánkban a marginális donorok 

testtömegindexe nem különbözött jelentősen a nem margi-

nális donorokétól (24,5 vs. 23,3, nem szignifi káns). 

Ugyanakkor, a marginális csoportban 27 feletti BMI-t 

32%-ban észleltünk, míg nem marginális donorok esetén 

csak 10%-ban.

Hypernatraemia

A donor magas szérum Nátrium-szintje negatívan befo-

lyásolja a posztoperatív graftfunkciót [33, 34]. A donor 

hypernatraemiája a hepatocyták magasabb intracelluláris 

ozmolaritását követeli meg, hogy kiegyensúlyozzák az 

extra- és intracelluláris kompartment közötti kóros oz-

motikus viszonyokat. Ez az ozmotikus stressz már a do-

nor szervezetében károsítja a májszövetet. A kompenzá-

ció folyamán a hepatocyták a környezetükből részben 

visszapumpálnak ionokat (nátriumot és klórt), hogy 

megtartsák alakjukat, valamint bizonyos ozmotikusan 

aktív anyagokat termelnek (taurin, glicin, glutamin, 

szorbitol, inozitol). Ezek a termelt anyagok azonban 

 tartósan fokozzák az intracelluláris ozmolaritást, és a

donorműtét során, a máj in situ perfúziójakor a hepa to-

cytákba hirtelen, nagy mennyiségű víz beáramlását ered-

ményezik. Ennek következménye a hepatocyták duzza-

dásán keresztül létrejövő sejtkárosodás [35]. A jelenleg 

leggyakrabban perfúzióra használt HTK és UW-oldat is 

hiperozmoláris (310 és 320 mOsm/kg) folyadék, ame-

lyek a fent leírt folyamatot mérséklik. Totsuka és mtsai 

tanulmányai szerint a 155 mmol/l-t meghaladó szérum 

Nátrium-koncentráció szignifi kánsan növelte a graft mű-

ködésének elégtelenségét a normális szérum Nátrium-

szintű csoporttal összehasonlítva. Eredményeikből az 

is kiderül, hogy a szervkivétel előtt a donor kórosan 

 magas szérumnátrium-koncentrációjának korrigálása 

(155 mmol/l alá csökkentése) jelentősen javította a nem 

korrigált csoporthoz képest az átültetés után a reci-

piensek túlélését [34]. Pokorny és mtsai hasonlóan a 

155 mmol/l szérumnátrium-koncentrációt találták je-

lentős határértéknek [36]. Magyarországon a 2007–

2008-as években magasabb donor-szérumnátriumér-

tékek ellenére is elfogadták a donort a májátültetésre. 

A hazai marginális donorok átlagos szérumnátrium-ér-

téke 154 mmol/l volt, szemben a nem marginális donorok 

átlagos 145 mmol/l koncentrációjával. A beültethető ka-

tegóriában mért felső érték határát (156 mmol/l feletti) 

a marginális donorok 50%-a haladta meg, szemben a 

nem marginális donorok 13%-ával.

Hipotenzió, ischaemiás epizód

A cadaver donorok obszervációja alatt az egyik leg-

nagyobb kihívást a hipotenzió elhárítása jelenti [37]. 

A donor hemodinamikai stabilitása alapvető feltétele 

az átültethető szervek életképességének. A hipotenzió 

el hárításának első lépése a megfelelő folyadékpótlás 

(krisztalloid, kolloid adásával az intravasalis volumen 

 növelése), valamint ennek hatástalansága esetén vazo-

presszor kezelés megindítása. Fontos a donor minimum 

90 és 100 Hgmm közötti szisztolés vérnyomásának 

fenntar tása. Minden igyekezet ellenére a donor keringé-

sének megingása bekövetkezhet, és ha ez tartósan fenn-

áll, akkor ez alkalmasságot kizáró momentum lehet. 

 Magyarországon ritkán, de előfordult mint kizáró körül-

mény, az esetek 2%-ában. Az igényelt inotrop támogatás 

mértéke azonban szignifi kánsan különbözött a máját-

ültetésre alkalmas és alkalmatlan donorok között. A do-

norgondozás során igényelt gyógyszeres keringéstá-

mogatást a legtöbb nemzetközi alkalmassági kritérium-

rendszer, valamint marginális donorokra vonatkozó 

kritériumrendszer fi gyelembe veszi [12, 14, 15]. Saját 

kritériumrendszerünk tartalmazza mind a donor által 

igényelt inotrop gyógyszeres kezelés mértékét, mind a 
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tartós hipotenzív epizód meglétét, illetve az újraélesztést 

igénylő keringésmegállást is. A kockázat előrejelzésének 

szempontjából a 10 μg/ttkg/perc dózist meghaladó 

dopaminmennyiséget vagy a kombinált terápiát tekintet-

tük jelentősnek (arterenol és dopamin együttes adása). 

Összességében a vizsgált időszak alatt a donorok 95%-a 

részesült valamilyen mértékű vazopresszor kezelésben, 

a csoportosítások során sem találtunk különbséget 

(a protokoll része). A hazai marginális donorok 45%-ban, 

a nem marginális donorok 10,3%-ban igényeltek újraélesz-

tést vagy estek át hipotenzív perióduson.

Intenzív osztályon töltött idő

szerepe

A szervkivételt megelőzően a donor hosszas intenzív 

osztályon történő kezelése (okkult) fertőzésekre hajla-

mosító tényező [38]. Cerutti és mtsai 610 májdonor 

mikrobiológiai tenyésztését vizsgálta szervkivételt meg-

előzően és a szervkivételkor. Eredményeik alapján a 

 donor 3 vagy több napon át tartó intenzív kezelése szig-

nifi kánsan többletkockázatot jelentett a donor fertőző-

désére [39]. Magyarországon a májátültetésre alkalmat-

lannak ítélt donorok szignifi kánsan több időt töltöttek 

az intenzív osztályon (átlagosan 2,8 napot), mint a beül-

tetésre alkalmas donorok (átlag 2,1 nap). Saját vizsgá-

latok során a donor 3 napnál tovább tartó intenzív ke-

zelését tekintettük lényeges kockázati tényezőnek, és 

foglaltuk a marginális kritériumrendszerbe. Külföldi kri-

tériumok gyakran a 4 napnál tovább tartó intenzíves ke-

zelést veszik fi gyelembe [2, 12, 13, 14, 15, 40]. Alapve-

tően az egész hazai donorpopulációt tekintve, a beültetésre 

alkalmas és alkalmatlan donorok körében is ritkán fordult 

elő 3 napnál tovább tartó intenzív osztályon történő tar-

tózkodás (16,6–23%), ami feltehetően a donorok korai 

jelentésének köszönhető.

Donor májfunkció

Májátültetés esetén a donor alkalmasságának feltétele a 

donor kórtörténetéből hiányzó májbetegség és a bizo-

nyítottan kielégítő májfunkció. A májfunkció felmérése a 

donor laborértékeinek (a szérum GOT-, GPT-, GGT-, 

összbilirubin-, INR-értéke és thrombocytaszám) meg-

határozásával történt. A vizsgált időszak alatt emelkedett 

transzaminázértékek miatt meghiúsult donáció az esetek 

10%-ában fordult elő. A beültethető donormájak hiánya 

miatt azonban enyhe emelkedés ellenére beültették a 

májgraftot, ez tette lehetővé a hazai marginális donorkri-

térium létrehozását és az elemzés elvégzését.

A kritériumrendszerben felállított felső határérték, 

amely alapján a donor egy marginális pontot kapott, 

a májenzimek és a bilirubin tekintetében a normálérték 

felső határa volt (GOT és GPT 40 U/l felett, bilirubin 

17 μmol/l felett). Az INR-érték és a thrombocytaszám 

nem képezte a feltételek részét, mert – meglepetésre – 

a beültetett és beültetésre alkalmatlannak talált dono-

rok között nem mutattak statisztikai különbséget (INR: 

1,2 vs. 1,5; p=0,181; thrombocytaszám: 178,2 vs. 178,0 

G/l; p=0,9). Ezek enyhe kritériumok, hiszen külföl-

dön a normálértéket többszörösen meghaladó donor 

szé rum transzamináz-koncentrációk ellenére beültetett 

graf tok donorait sorolták a marginális csoportba [14, 

40]. Magyarországon ezek a kimagasló szérumkon cent-

rációk a májátültetés abszolút kontraindikációját jelen-

tik.

A hazai kritériumrendszer (1. táblázat) megalkotá-

sakor igazodtunk egyrészt a nagy, nemzetközi tanul-

mányok ajánlásához, másrészt a hazai gyakorlathoz. 

A májátültetésre elfogadott és visszautasított donorok 

összehasonlított adatai szerint a szignifi káns különbséget 

mutató paramétereket vettük fi gyelembe. Saját kritéri-

umrendszerünk konzervatívabb a nemzetközi kritérium-

rendszereknél, a legtöbb tanulmány a hazainál jóval koc-

kázatosabb donorokat tekint marginálisnak [2, 9, 12, 13, 

14, 15, 29, 40, 41, 42]. Saját csoportosításunk alapján a 

marginális csoportba került donorok a szigorú hazai al-

kalmassági kritériumoknak megfelelő (beültetett) dono-

rokon belüli, magasabb kockázatú, „rizikósabb” csoport. 

A magyar „kockázatos” donor tehát például egy ameri-

kai tanulmányban valószínűleg az optimális csoportba 

kerülne.

A nemzetközi tanulmányok, amelyek a marginális do-

norok elfogadásának következményeit vizsgálják, szinte 

kivétel nélkül sikeres műtéti kimenetelről számolnak be 

[2, 9, 14, 13, 15, 20, 29, 41]. A hazai eredmények is 

ezeket a megfi gyeléseket támasztják alá. Marginális és 

nem marginális májgraftban részesült betegek műtét utá-

ni adatait összehasonlítva nem tapasztaltunk rosszabb 

műtéti eredményeket. Nem volt rosszabb a beteg- és 

grafttúlélés, nem voltak gyakoribbak a műtét utáni szö-

vődmények, komplikációk (PNF, IPF, infekció, szepszis, 

akut rejekció, veseelégtelenség). Kiemelendőek a HCV-

pozitív betegek körében a víruskiújulást jelző egyes para-

méterekben tapasztalt különbségek. A korai, öt hónapon 

belüli víruskiújulás gyakoribb volt azon HCV-pozitív be-

tegek körében, akik marginális donorból származó 

májgraftot kaptak. Ezt korábbi hazai tanulmány is alátá-

masztja [43, 44].

Marginális donorból származó májgraft beültetésekor 

különösen fontos a megfelelő recipiens kiválasztása 

[9, 12, 13, 22, 38, 41, 45, 46]. Elsősorban olyan közle-

ményekről lehet olvasni, amelyek azt hangsúlyozzák, 

hogy a rosszabb minőségű, kockázatos graftot jobb álla-

potú recipiens kapja, feltételezve a jobb kondíció kom-

penzáló hatását. Maluf és mtsai vizsgálataikból ugyanak-

kor azt a következtetést vonták le, hogy rosszabb 

állapotú (magas MELD) betegek hasonlóan jó esélyek-

kel épülnek fel a műtét után, mint jobb állapotú betegek 

[46]. A dolgozat alapjául szolgáló, hazai adatok retros-

pektív módon történő feldolgozása miatt tudatos donor–

recipiens párosításról nem beszélhetünk. A vizsgálat tárgyát 

képező betegek műtétet megelőző adataiban (55 év fe-
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letti életkor, műtéti indikációk, társbetegségek előfordu-

lása, általános állapotot jelző paraméterek, cirrhosis sú-

lyosságának és szövődményeinek gyakorisága stb.) nem 

volt statisztikai különbség. A megfelelő donor–recipiens 

párosítás feltétele, hogy kellő számú potenciális recipiens 

közül lehessen választani. Ennek jó alapja az a hazánk-

ban megfi gyelhető trend, miszerint a májváró listára az 

utóbbi években tudatosan egyre több – köztük jobb álla-

potú – beteg kerül felvételre.

Következtetés

Retrospektív tanulmányunk eredményeiből és a nemzet-

közi közlésekből az alábbi tanulságokat vonhatjuk le. 

A beültethető donormájak hiánya Magyarországon is a 

transzplantációs program fejlődésének elsődleges kor-

látozó tényezője. Hazánkban a vizsgált időszak alatt

jelentett donorok 23%-a volt alkalmas májdonációra 

(multiorgan donációra), és ez nem változott a vizsgált 

5 év alatt (2. ábra). A hazai donorszelekció szigorú és 

nagyon hatékony, hiszen a betegek túlélése kiemelke-

dően jó. Annak érdekében, hogy az életmentő beavat-

kozás minél több májbeteg számára elérhető lehetőség 

legyen, megfontolandó hazánkban is a donoralkalmasság 

kiterjesztése kockázatosabb donorokra. Kérdés ugyanak-

kor, hogy ez milyen mértékben rontaná az eredménye-

ket. Eredményeinkből látható, hogy az utóbbi 1-2 évben 

hazánkban is rákényszerültek a sebészek, hogy bizonyos 

donorszelekciós szempontokat rugalmasabban kezel-

jenek a szervhiány miatt. Ez a tendencia megfi gyelhető 

a donorok magas szérum Nátrium-értékének és test-

tömegindexének esetén. Eredményeink alkalmazására 

elsősorban a donoréletkor elfogadott felső határának ki-

terjesztésében és a tudatos marginális donor–jó állapotú 

recipiens párosítás területén kerülhet sor.
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