DEREGLARILE METABOLICE
LA PACIENTII
CU TRANSPLANT HEPATIC

Rezumat

Supravietuirea globald in perioada post-transplant hepatic
(TH) s-a imbundtdtit semnificativ in ultimele decenii ca
urmare a selectdrii mai eficiente a regimurilor de imunosu-
presie, a tehnicilor operative imbundtdtite si a managemen-
tului perioperator. Morbiditatea si mortalitatea pe termen
lung post- TH au ramas semnificative, atribuite incidentei
crescute a complicatiilor metabolice si celor maligne. Scopul:
sintetizarea datelor din literatura de specialitate referitoare
la deregldrile metabolice dezvoltate la pacientii cu transplant
hepatic. A fost realizatd o revizuire narativi a literaturii,
utilizand baze de date precum PubMed, Scopus si Web of
Science, relevante pentru deregldrile metabolice la pacientii
cu TH. Tulburdrile metabolice la primitorii de TH pot fi
mostenite din conditiile pre-transplant sau se pot dezvolta ca
o consecintd sau exacerbare a regimurilor imunosupresoare
conventionale (corticosteroizi, inhibitori ai calcineurinei si
inhibitori m-TOR), agravate de un stil de viatd inadecvat.
Este necesard o abordare multidisciplinard a acestor pacienti,
cu adaptarea unui mod sdndtos de viatd, printr-o reducere a
riscului de crestere a masei grdsoase, printr-o dietd echilibratd
si aport lipidic si proteic limitat. Tulburdrile metabolice la
pacientii supusi TH reprezintd principala provocare datoritd
impactului asupra rezultatului pe termen lung. Respectarea si
monitorizarea unei diete hipocalorice, programele de exercitii
fizice structurate trebuie recomandate si implementate pentru
toti primitorii de TH atdt in prevenirea, cdt si in tratamentul
tulburarilor metabolice. O abordare personalizatd in utilizarea
medicamentelor imunosupresoare este un punct principal
pentru evitarea riscului de rejet si riscului metabolic.

Cuvinte-cheie: transplant hepatic, obezitate, dislipidemie,
hipertensiune arteriald, sindrom metabolic

Summary
Metabolic disorders in liver transplant patients

Overall survival after liver transplantation (LT) has improved
significantly in recent decades due to more effective selection of
immunosuppressive regimens, improved operative techniques,
and perioperative management. Long-term morbidity and
mortality after LT remain significant, attributed to the in-
creased incidence of metabolic and malignant complications.
Aim: to synthesize data from the specialized literature regard-
ing metabolic disorders developed in patients with liver trans-
plantation. A narrative review of the literature was performed,
using databases such as PubMed, Scopus, and Web of Science,
relevant to metabolic disorders in LT patients. Metabolic dis-
orders in LT recipients can be inherited from pre-transplant
conditions or can develop as a consequence or exacerbation
of conventional immunosuppressive regimens (corticosteroids,
calcineurin inhibitors, and m-TOR inhibitors), aggravated by
an inadequate lifestyle. A multidisciplinary approach to these
patients is necessary, with the implementation of a healthy
lifestyle, through a reduction in the risk of fat mass increase,
balanced diets and limited lipid and protein intake. -Metabolic
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disorders in patients undergoing LT represent the main chal-
lenge due to the impact on the long-term outcome. Compli-
ance and monitoring of a hypocaloric diet, structured physical
exercise programs should be recommended and implemented
for all LT recipients both for the prevention and treatment of
metabolic disorders. A personalized approach in the use of
immunosuppressive drugs is a key point for avoiding the risk
of rejection and metabolic

Keywords: liver transplantation, obesity, dyslipidemia, hy-
pertension, metabolic syndrome

Pesrome

Memabonuueckue HApyweHUS Yy NAUUEHNO6 C MPAHC-
naanmayueil neveny

Obuyas evicusaemMocmy nocie MpaHCHAGHMAUUY nedeHU
(TII) sHauumenvHo Yy 4uiunacs 3a nocneoHue Oecamunemus
6nazodapst 6onee IPPexmusHomy 6b100py UMMYHOCYNpec-
CUBHBIX CXEM, YTy HUIEHUIO ONePAMUBHDIX MENO0008 U nepu-
0nepayuoHHo20 8edenus. JJoneocpounas 3abonesaemocmo u
cmepmuocmo nocne TIT ocmanomcs sHauumenvHviMu, 4mo
00ACHAEMCA 803POCULET] HACTNOMOTI MeMAOONUHECKUX U
snoxavecmeennvix ocnoxcHenuil. Ilenv: cunmesuposamo
OaHHble U3 CHeUUATUZUPOBAHHOT IUMEPAMypbl OMHOCU-
MeNLHO MeMabONUHecKux HapyueHutl, pa3eusuuxcs y
nayueHmos ¢ mpancnaanmavueti nevenu. bvin svimonten
0030p TUMepamypbl ¢ UCHONIL30BAHUEM MAKUX 63 OaHHDIX,
kax PubMed, Scopus u Web of Science, omuocauguxcs
Mmemabonuueckum HapyuieHusm y navuenmos ¢ TI1. Mema-
Gonuueckue HapyuieHus y peyunuenmos TII mozym 6vimo
YHACTIE08AHDL O NPEOMPAHCHTAHMAUUOHHDIX COCTNOSHULL
UnU MOZYym Pa3susamuvcs Kax cnedcmeue unu 06ocmperue
00bIMHBIX UMMYHOCYNPECCUBHBLX Cxem (KOPMUKOCmepouobl,
uHeubumopvr kanvuyuxespuna u uneubumopor m-TOR),
ycyeybnennvix HeadekéamHoim 00pazom xusnu. Heobxo-
OUM MEXOUCUUNTUHAPHDLIL NOOX00 K IMUM NAUUEHMAM C
gHedpeHueM 300p08020 00pa3a HU3HU 3a CUem CHUNCEHUS
pUCKA y8enuueHuss HUuposoii Maccol, cOANAHCUPOBAHHOZ0
NUMAHUS U 02PAHUYEHHO20 NOMPeOIeHUs IUNU008 U OENKOB.
Memabonuueckue HAPYUIEHUS Y NAUUEHINOS, NePeHeCUiux
TII, npedcmasnaiom coboil 0CHOBHYIO Npobremy U3-3a
BIUAHUA HA 00/120cpounblil pesynvmam. CobniodeHue u
MOHUMOPUHE ZUNOKATIOPUTIHOT JUembl, CIPYKIMYPUPOBAH-
Hble NPOZPAMMbL PUIUMECKUX YNPAHCHEHUTI 00MHHBL bl
PeKOMeHO08AHDL U Peani306aHbL OIS 6CeX PeUUNUEHNOB
TII xax Ona npodunakmuku, max u 014 NeHeHUs
memabonuueckux Hapywenuii. Ilepconanusuposanmoiii
100X00 K UCNONb308AHUN UMMYHOOENPECCAHMO8 SBTSEMCS
K0 4e8bIM MOMEHMOM O7IS U30eHAHUS PUCKA OMIMOPHeHUS
U MemabonUUecKUxX HapyuleHuil.

Kniouesvie cnosa: mpancnianmayusi neveHu, oxupeHue,
OUCTUNUOEMUST, 2UNEPIOHUS, MEMABONUUECKUTL CUHOPOM




Introducere

Sindromul metabolic (SM) cuprinde un grup
de stari patologice care predispun indivizii la un
risc cardiovascular crescut, dezvoltarea DZ, debutul
sindromului de apnee obstructivad in somn si dezvol-
tarea sau progresia BFSMA (boala ficatului steatotic
metabolic asociata) [1, 4, 9, 24, 34]. Prevalenta SM a
crescut de-alungul anilor atat la populatia generala
adulta [1, 9, 24, 40], cat si in subpopulatii specifice,
cum ar fi pacientii supusi TH. Aproximativ 1/2 dintre
pacientii supusi TH dezvolta SM in decurs de 3 ani
post-TH[22, 24], iar rata mortalitatii la pacientii post-
TH cu SM este de 4 ori mai mare versus cei fara SM.
Dezvoltarea SM la acesti pacienti este atribuita unor
factori precum: IMC pre-TH, varsta, DZ, nivelurile de
trigliceride. Cu toate acestea, SM poate fi exacerbat
prin utilizarea medicamentelorimunosupresoare [1,
4,9, 14, 24]. Cativa factori de risc preexistenti facili-
teaza terenul pentru anomalii metabolice post-trans-
plant, fiind exacerbate de imunosupresie. Obezitatea
pre-TH sivarstainaintata la momentul transplantului
sunt factori de risc pentru SMPT. Virusul hepatitei C
(VHC), BFSMA si MetALD, ca indicatii primare pentru
TH, sunt asociate cu o rezistenta crescuta la insulind
[1, 4, 24]. DZ, obezitatea, dislipidemia si HTA sunt
printre cele mai frecvente efecte adverse ale imuno-
supresiei, afectand mai mult de 50% dintre primitorii
deTH din grupurile de organe. Prevalenta obezitatii
pre-transplant, in functie de nozologie, este de 12%-
30% printre primitorii de TH. Aproximativ 13% - 54%
dintre candidatii la transplant sunt deja cu diabet
zaharat (DZ) in momentul transplantului. Dislipide-
mia, manifestata atat prin hipertrigliceridemie, cat si
prin hipercolesterolemie, se dezvolta in mod obisnuit
la 50,0%-70,0% dintre primitorii de TH timp de 1-3
ani post-transplant [1, 24]. in post-TH, prevalenta
disfunctiilor metabolice si severitatea lor cresc dra-
matic datorita inversarii starii catabolice pre-trans-
plant, a apetitului crescut, cresterii semnificative in
greutate si efectelor metabolice ale medicamentelor
imunosupresoare [1, 20, 24]. Aceasta trecere de la
catabolism la anabolism accelereaza caracteristicile
sindromului metabolic, in special la persoanele cu
predispozitie genetica si care manifesta factori de
risc traditionali, cum ar fi antecedentele familiale
de obezitate sau DZ [1, 4, 10, 24]. Mecanismele pa-
togenetice includ modificdri in compozitia grasimii
corporale, expresia adipokinelor si epigenetica. Adi-
pozitatea viscerala este un marker al depunerilor de
grasime ectopica si contribuie la inflamatia cronica
ce induce rezistenta crescuta la insulina [1, 5, 7; 14;
24; 33]. Studii recente au demonstrat o asociere
puternica intre adipozitatea viscerala si dezvoltarea
DZPT[1, 14,15, 24, 39]. Sarcopenia este frecventa la
populatia pre-transplant (41% - 68% in pre-TH) [3; 6;
22;24].Restabilirea depozitelor proteice este lenta si
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incompleta in post- TH, iar coexistenta sarcopeniei
si a obezitatii, denumita ,obezitate sarcopenicd”,
se crede ca exacerbeaza consecintele sarcopeniei,
inclusiv rezistenta la insulina [6, 22, 24. 40]. Un stu-
diu pe 82 de primitori de TH, cu o urmarire medie
de 24 de luni post-TH, a demonstrat cd obezitatea
sarcopenica diagnosticata prin impedanta bioelec-
trica este o constatare comuna la aceasta populatie
(88,0%), iar sindromul metabolic a fost mai frecvent
la primitorii cu obezitate sarcopenica versus cei fara
(57,0%) [24]. O metaanaliza recenta a demonstat ca
obezitatea sarcopenica in pre-transplant a crescut
ratele globale de mortalitate la 1 an si la 3 ani post-
transplant [24]. Cea mai mare crestere in greutate a
avut loc in primul an post-TH. Un studiu prospectiv
pe 597 de primitori de TH a constatat ca 15,5% dintre
pacientii care nu erau obezi la momentul transplan-
tuluiau devenit obezila 1 an dup4, iar 31,0% dintre ei
au devenit obezi in decurs de 3 ani de la efectuarea
transplantului [24]. Obezitatea post-transplant, DZ,
dislipidemia, HTA, imunosupresia pe baza de tacro-
limus, steatoza grefei donatorului si boala alcoolica
hepatica drept indicatie pentru TH sunt cei mai sem-
nificativi factori de risc pentru steatoza post-TH [1; 4;
7;8;9].1n concluzie, ratele de incidenta la 1 an, 3 ani
si peste 5 ani au fost de 59,0%, 57,0% si 82,0% pentru
recurenta BFSMA si 53,0%, 57,0% si, respectiv, 38,0%
pentru recurenta NASH [1; 4; 14].

Obezitatea. Factorii de risc pentru debutul
obezitatii includ varsta inaintata, sexul masculin,
etiologia etanolicad a bolii hepatice si carcinomul
hepatocelular. Studiile anterioare au implicat
fumatul, antecedente familiale de obezitate, DZ,
dializa in pre-transplant, MELD-ul crescut pentru
scorurile de boala hepatica terminala (MELD) [1;
4; 5; 7]. Contributia polimorfismelor genetice de
nucleotide (SNP - single nucleotide polymorphism)
legate de obezitate nu a fost semnificativa. Patogenia
obezitatii post-transplant nu este clar definita, dar
este evident cd o serie de factori socio-demografici,
psihologici, comportamentali si biomedicali mani-
festa un rol semnificativ [1; 13; 24]. Exista un sir de
motive potentiale pentru aceasta, inclusiv: spitali-
zarea prelungita, infectia, rejetul de grefa, efectele
secundare ale medicamentelor, capacitatea redusa
la efort [5; 7; 24]. Obezitatea (IMC > 30 kg/m?) la 1
an post-TH a fost asociata cu un risc de mortalitate
globala de 2 ori mai mare dupa o urmarire de 12,3
ani [1;7].

Dislipidemia. Dislipidemia este frecventa la
pacientii post-TH. Unii autori raporteaza ca 40-71%
dintre pacientii post-TH pot prezenta dislipidemie,
impunand o sarcina suplimentara de risc cardio-
vascular [1, 24, 30]. Dezvoltarea dislipidemiei la
pacientii post-TH este multifactoriala si poate fi
exacerbata prin utilizarea agentilorimunosupresori,
activitate fizica redusa si crestere ponderala. Afec-




tarea profiluluilipidic se manifesta in primele 6 luni
de laTH si coreleaza cu administrarea dozelor mari
de medicamente imunosupresoare. Dezvoltarea
hipercolesterolemiei a fost observata la 13-46%
dintre pacienti in decurs de 2 ani post-transplant,
iar hipertrigliceridemia a fost documentata la 15-
50% dintre pacienti in acelasi interval de timp [1,
9,21, 24]. Managementul dislipidemiei se bazeaza
pe stratificarea riscului cardiovascular al pacientu-
lui, mentionat in ghidurile Societatii Europene de
Cardiologie (ESC). Medicamentele de prima linie
recomandate sunt statinele, cu o indicatie deose-
bita interactiunilor potentiale cu medicamentele
imunosupresoare. Statinele recomandate sunt
fluvastatina, pravastatina, pitavastatina si rosu-
vastatina, fiind mai putin afectate de potentialele
interactiuni cu medicamentele imunosupresoare
[1, 24, 25]. Ezetimibul s-a dovedit a fi eficient ca
monoterapie in reducerea nivelului de colesterol
la pacientii cu TH [9, 14, 15, 24, 27].

Hipertensiunea arteriald. Incidenta HTA post-TH
este remarcabild, variind intre 50%-80%. Prevalenta
hipertensiunii arteriale (HTA) creste semnificativ la
primitorii de TH, variind la 21%-56%. [9, 12, 24]. HTA
este partial atribuita unei cresteri a rezistentelor pe-
riferice si reducerii unor substante vasodilatatoare in
urma TH la pacientii cu ciroza hepatica. Utilizarea do-
zelor mari de diferite medicamente imunosupresoare
pentru prevenirea rejetului acut de grefa contribuie
la aceasta in continuare [11; 12; 24; 35]. Avand in ve-
dere riscul cardiovascular crescut la acesti pacienti,
tinta HTA este stabilita cu o limita sub 130/80 mmHg.
Ca abordare terapeutica de prima linie, blocantele
canalelor de calciu sunt recomandate pentru efectul
lor vasodilatator asupra arterei hepatice. in calitate de
tratament de linia ll, sunt utilizati blocanti selectivi ai
receptorilor beta, inhibitori ai enzimei de conversie al
angiotensinei, blocanti ai receptorilor angiotensineill
si diuretice de ans4, cu o atentie deosebita a functiei
renale [11, 12, 16, 24].

Diabetul zaharat DZPT este o complicatie frec-
venta in post-TH, cu o prevalenta generala raportata
de 7,0%-40,0%. DZPT se dezvolta maifrecventin pri-
mul an post-TH. Dincolo de factorii de risc preexistenti
anterior (varsta beneficiarului > 50 de ani, sexul
masculin, rasa afro-americana, VHC, steatohepatita
non-alcoolica [NASH], IMCal primitorului, glicemia al-
terata pre- transplant, antecedentele familiale de DZ),
exista factori de risc suplimentari pentru DZPT, cum
ar fi infectiile virale si cresterea in greutate. Incidenta
DZPT in post-TH este estimata la 10%-40% in primul
an post-operator [2, 8, 19]. Incidenta cumulativa la
5 ani a DZPT este estimatad la 30%-40% pentru ficat
[2, 8, 24]. Prevalenta DZ tip Il in pre-TH nu este clar
definita. Unii autori raporteaza o prevalenta cuprinsa
intre 10-30% la pacientii aflati pe lista de asteptare
pentru TH, desi acest procent poate fi pana la 53%
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la pacientii cu NASH care asteapta transplantul [5,
16, 18, 24]. La pacientii supusi TH, hiperglicemia este
frecventa imediat post-TH din cauza stresuluiindus de
volumul operator, a dozelor mari de steroizi si, in unele
cazuri, a infectiilor [19, 24]. In astfel de cazuri, terapia
recomandata este infuzia de insulind [8, 24]. Singurul
predictorindependent al mortalitatii cardiovasculare
afost prezenta DZ pre-TH, fiind asociat cu aproximativ
10% de mortalitate. Factorii de risc pentru dezvoltarea
DZPT sunt asociati cu sexul masculin, etiologia TH, in
special ciroza datorata NASH, VHC si MetALD, supra-
ponderalitatea/obezitatea si imunosupresia [16, 18,
24, 371. Leptina si adiponectina sunt adipokine care
manifesta un rol important in echilibrul si metabolis-
mul energetic, SNP-urile asociate genelor respective,
de asemenea, fiind implicate in DZPT [21, 22, 29]. Un
numar de gene proinflamatorii a fostimplicatin DZPT,
in special IL-1p, IL-2 si IL-4. Virusul hepatitei C (VHC) si
citomegalovirusul pot conferi un risc mai mare pen-
tru DZPT [24, 26, 31]. Nivelul-tinta al hemoglobinei
glicate (HbA1c) trebuie mentinut sub 7% (53 mmol/
mol) la pacientii la care riscul de hipoglicemie poate
fi evitat sau 8% (64 mmol/mol) la pacientii la care
riscurile terapiei pot depasi beneficiile [19, 24, 29, 31,
32]. Metformina este medicamentul de prima linie,
demonstrand un efect anticancerigen, dar trebuie
utilizata cu prudenta la pacientii cu insuficienta renalg,
deoarece poate declansa acidoza lactica. Optiunea
terapeutica de ultima linie este considerata insu-
lina, fiind importantd o evaluare periodica pentru
complicatiile micro- si macrovasculare ale diabetului
[19, 24, 31].

Recurenta BFSMA sau De novo. Dezvoltarea
BFSMA de novo sau recurenta de grefa steatozica
este relativ frecventa la primitorii de TH [5; 9; 16;
18]. Recurenta de steatozad a grefei la 5 ani post-TH,
inclusiv NASH pot fi prezente la aproximativ 80% si,
respectiv, 60% dintre pacientii cu transplant NASH
cu evolutie in ciroza [5; 9; 16; 38]. Aceste afectiuni
sunt determinate de factori precum: obezitatea,
DZ, sindromul metabolic [16; 32]. Prevalenta NASH
este de 29% la pacientii supusi TH, cel mai puternic
factor de risc fiind prezenta BFSMA pre-TH. Dintre
medicamentele imunosupresoare, doar sirolimusul
afostasociat cu un risc crescut de steatoza hepatica
post-TH [9; 16; 24; 38]. Recurenta BFSMA pare a fi o
forma mai severa si mai agresiva a bolii versus BFSMA
de novo, ceea ce duce la o progresie mai rapida a
fibrozeiin ciroza in decurs de 5ani [15; 16]. In prezent,
nu existd o terapie specifica pentru aceste afectiuni.
Cu toate acestea, ar trebui urmate programe de
exercitii fizice si o dietd adaptata de catre medici
nutritionisti, concomitent cu managementul factori-
lor predispozanti la sindromul metabolic [16; 18; 24].

Scopul: sintetizarea datelor din literatura de
specialitate referitoare la dereglarile metabolice
dezvoltate la pacientii cu TH.




Materiale si metode

A fost realizata o revizuire narativa a literaturii,
cu utilizarea bazelor de date precum PubMed, Sco-
pus si Web of Science, relevante pentru dereglarile
metabolice la pacientii cu TH. Selectia s-a bazat pe
titlu, rezumat si text integral, cu accent pe studii
clinice, meta-analize si articole de sinteza.

Rezultate si discutii

Tulburarile metabolice la primitorii de TH pot
fi mostenite din conditiile pre-transplant sau se pot
dezvolta ca o consecinta sau exacerbare a regimurilor
imunosupresoare conventionale (corticosteroizi, in-
hibitori ai calcineurinei si inhibitori m-TOR), agravate
de un stil de viata inadecvat. Desi imunosupresoa-
rele sunt vitale pentru evitarea respingerii grefei,
expunerea pe termen lung la aceste medicamente
implica tulburari metabolice post-TH. Supravietuirea
pe termen lung este afectata de o incidenta ridicata
a tulburarilor metabolice si a consecintelor acestora,
inclusiv boli cardiovasculare (CVD) si afectiuni malig-
ne. Deficientele metabolice pre-transplant, in special
la cei cu BFSMA, sunt agravate de cresterea ponderala
post-transplant, hipodinamie si inversarea starii cata-
bolice la o stare anabolica. BCV, afectiunile maligne
si rejetul grefei au fost mentionate drept complicatii
semnificative ale starilor metabolice post-TH, care
amenintd atat supravietuirea pacientului, cat si a
grefei. Supravietuirea globald in post-transplant (TH)
s-a imbunatatit in ultimele 3 decenii, ca urmare a se-
lectarii mai eficiente al regimurilor de imunosupresie,
a tehnicilor operative performante si a managemen-
tului perioperator. Ratele de supravietuire pe termen
lung (la 1 an) nu au crescut in ultimele 3 decenii, insa
morbiditatea si mortalitatea pe termen lung post-TH
au ramas semnificative, atribuite incidentei crescute
a complicatiilor metabolice si celor maligne. Acest
mediu metabolic contribuie la o incidenta crescuta
a bolilor cardiovasculare (CVD) in randul primitorilor
de TH si este asociat cu o rata a mortalitatii de 2-3
ori mai mare versus populatia generala de aceeasi
varstd si acelasi sex [1,4, 9, 11]. Un stil de viata sana-
tos este considerat elementul-cheie in prevenirea
complicatiilor metabolice post-TH. Beneficiarii de TH
necesita consultul unui dietetician pe termen scurt
in post-TH pentru optimizarea regimului alimentar si
evitarea cresteriiin greutate. Scaderea ponderala este
recomandata la primitorii cu factori de risc metabolic,
cu exceptia perioadei timpurii post-transplant, cand
epitelizarea ranilor poate fi intarziata prin pierderea
in greutate. Exercitiile fizice ar putea imbunatati
capacitatea aeroba si forta musculara la primitorii
de TH compensati din punct de vedere clinic. Pentru
reducerea complicatiilor metabolice si ale imuno-
supresiei, Consensul International de Transplant
de Ficat recomandd o combinatie de modificari
ale stilului de viata, concomitent cu minimizarea
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imunosupresiei si eliminarea precoce a steroizilor.
Modificarile stilului de viata (diete cu aport sciazut
de sodiu, renuntarea la fumat, evitarea consumului
de alcool, pierderea in greutate) sunt recomandate.
S-a demonstrat ca fibroza hepatica la pacientii cu
NASH este considerata cel mai robust predictor al
mortalitatii, cuprinzand atat nozologiile hepatice,
cat si cele extrahepatice. Bolile cardiovasculare fi-
ind principala cauza a mortalitatii extrahepatice la
acesti pacienti, este esential sa se acorde o atentie
deosebita sindromului metabolic si componentelor
sale la primitorii de TH [1, 13, 15, 18, 23, 24, 26, 30,
32]. In prezent, nu existd un consens unanim cu
privire la tipul si volumul de activitate fizica adecva-
ta pentru pacientii post-TH. Prin urmare, abordarea
recomandatd de Organizatia Mondiala a Sanatatii
(OMS) de a se angaja (cel putin 150 de minute pe
saptamana) in activitate fizicd moderata pana la vi-
guroasa, cuplata cu 15-20 de minute de exercitii de
rezistenta de 2 ori pe saptamangd, ar putea fi rezona-
bila. Un alt aspect important de luat in considerare
la pacientii cu TH este rolul nutritiei. in perioada
post-TH, cerintele energetice si proteice ale organis-
mului sunt crescute in primele 4 saptamani. Starea
hidroelectrolitica a pacientului trebuie monitorizata
in mod constant, deoarece exista riscul dezechili-
brelor hidroelectrolitice, cu suprasolicitarea lichi-
delor induse atat de terapiile implementate, cat si
deriscul de sindrom de realimentare. Este necesara
o abordare multidisciplinara a acestor pacienti, cu
implementarea unui mod sanatos de viata, printr-
o reducere a riscului de crestere a masei grasoase,
incepand cu educarea pacientului, diete echilibrate
cu aport lipidic si proteic limitat, abordat de catre
nutritionist. Dieta mediteraneana este o abordare
nutritionala capabila sa reduca riscul cardiovascu-
lar chiar si la primitorii de TH [11, 14, 24, 28]. Boala
hepatica in stadiu terminal, timpul de asteptare a
transplantului de ficat, interventia chirurgicala de
TH, evaluarea ulterioara post-TH cu riscul constant
de rejet, infectiile si complicatiile expun pacientul
la diferite suferinte psihologice. Acest lucru poate
afecta negativ calitatea vietii pacientului in toate fa-
zele procesului de transplant [32, 33, 36]. Evaluarile
psihologice si psihiatrice ale candidatilor pentru TH
pot ajuta la identificarea precoce a pacientilor cu
risc crescut de mortalitate post-TH. Aceasta include
pacientii care au reluat consumul de alcool [23, 34],
cei care se confrunta cu depresie sau indivizii cu
aderentd scazuta la terapie. Prin urmare, este crucial
sa avem psihologi si psihiatri ca parte a echipei de
TH pentru a ameliora calitatea vietii si perspectivele
de supravietuire pentru acesti pacienti [17, 18, 22,
23]. Mai multe studii au demonstrat importanta
sprijinului social in obtinerea unor rezultate mai
bune in supravietuirea TH si aderarea la regimul
terapeutic [17, 18, 26, 30, 36].




In concluzie, este esential s cunoastem urma-
toarele:

1. Complicatiile metabolice dupa transplantul
de organe solide includ DZ post-transplant, BFSMA,
dislipidemia si obezitatea.

2. Factorii de risc care favorizeaza sindromul
metabolic includ: varsta, cresterea ponderala post-
TH, absenta exercitiilor fizice, etnia, factorii genetici,
infectia virald cu hepatita C, citomegalovirusul.

3. Toate imunosupresoarele de mentinere a
grefei (glucocorticoizi, inhibitori de calcineuring,
inhibitori de mTOR) cresc riscul de boli metabolice,
prin diferite mecanisme.

4. Supravietuirea pe termen lung post-trans-
plant este afectata semnificativ de complicatiile me-
tabolice, care se dezvolta la majoritatea primitorilor
de transplant.

5. Complicatiile metabolice influenteaza
semnificativ atat supravietuirea grefei, cat si a pa-
cientului, in special cu risc crescut de mortalitate
cardiovasculara si malignizare.

6. Exercitiul fizicin perioada post-TH este sigur,
fiind recomandatd o combinatie de antrenament
aerobic plus rezistentd la un nivel de intensitate
moderat pana la maximal, de 3-5 ori pe saptamana,
conform Ghidurilor Societatilor Europene de Trans-
plant[1;4;9; 14; 15; 18; 20; 24; 34].

Concluzii

Tulburarile metabolice la pacientii supusi TH (in
special pentru cei cu BFSMA) reprezinta principala
provocare pentru specialistii in transplant datorita
impactului asupra rezultatului pe termen lung. Res-
pectarea si monitorizarea unei diete hipocalorice,
recomandate de cdtre nutritionisti, programele de
exercitii fizice structurate ar trebui recomandate si
implementate in cazul tuturor primitorilor de TH
atat pentru prevenirea, cat si pentru tratamentul
tulburarilor metabolice. O abordare personalizata in
utilizarea medicamentelorimunosupresoare este un
punct principal pentru a evita riscul de rejet si riscu-
rile metabolice. Adoptarea unui stil de viata corect
si sprijinul psihosocial pot ajuta beneficiarii de TH
sd obtina o calitate mai buna a vietii, o morbiditate
si mortalitate mai scazuta.
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