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Resumo

Introducdo - A retransplantacdo hepética € a Unica opcdo terapéutica para doentes
com faléncia irreversivel do enxerto. No entanto, afigura-se controversa, uma vez que € mais

complicada, tem menor sobrevida e envolve mais custos que a transplantagdo primaria.

Objectivo - Com este estudo pretende-se analisar as circunstancias e os resultados de
todos os retransplantes hepaticos efectuados em doentes adultos no programa de transplante

hepatico dos Hospitais da Universidade de Coimbra, até 31.12.2010.

Materiais e Meétodos - Foi feita uma andlise retrospectiva dos processos de 83
doentes adultos, a que correspondem todos os retransplantes feitos no nosso programa (99)
desde o seu inicio em 1992 até 31.12.2010. Foram analisadas, entre outras, as seguintes
variaveis: indicacdes dos retransplantes, sobrevida e causas de morte dos doentes, o tempo
entre retransplantes, a presenca de complicacbes vasculares, biliares ou infecciosas. A
amostra era constituida por 54 homens e 29 mulheres. A idade média, a data do primeiro

transplante, era de 38,24+11,3 anos.

Resultados - A frequéncia de retransplantes sobre o numero total de transplantes foi
de 11%. As principais indicacdes para retransplante hepatico foram: a disfuncao priméria do
enxerto, a trombose da artéria hepatica, a cirrose biliar secundéria e a rejeicdo cronica. 58,6%
dos retransplantes foram precoces. A sobrevida global para os 83 doentes foi de 77,8%,
57,8% e 44,4%, respectivamente, aos 1, 5 e 10 anos de seguimento ap0s o primeiro
transplante. As principais causas de Obito foram a sépsis, as complicagdes no peri-operatorio

e a faléncia multiorganica. A 31.12.2010, 39 dos 83 doentes retransplantados estavam mortos.
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Dos 99 retransplantes, houve complicacfes biliares em 26% dos casos, complicacdes

vasculares em 15% casos e infecgOes bacterianas em 65% dos casos.

Concluséao - Os resultados dos retransplantes hepaticos efectuados nos Hospitais da

Universidade de Coimbra sdo equiparaveis aos de outros centros semelhantes.

Palavras-Chave:

Retransplante hepético, causas, sobrevida, frequéncia, complicaces.
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Abstract

Introduction - Liver retransplantation is the only therapeutic option for the
irreversible failure of a graft. However, it is controversial as it is more complicated, has a

lower survival rate and involves more costs, when compared with primary transplantation.

Purpose - The aim of this study is to analyze the circumstances and results of all the
liver retransplants made in adult patients at the Transplant program of the University Hospital

of Coimbra, until 31.12.2010.

Methods - A retrospective analysis was conducted of the process of 83 retransplanted
adult patients corresponding to all the retransplants (99) made in our program since its
foundation in 1992 until 31.12.2010. Variables analyzed included, among others, indications
for retransplant, causes of death, patient survival, the time between retransplants, vascular,
biliary and infectious complications. There were 54 men and 29 women. The mean age at the

time of the first transplant was 38,24+11,3 years.

Results - The frequency of retransplants was 11% of the total transplants. The main
indications for liver retransplantation were primary non-function, hepatic artery thrombosis,
biliary complications and chronic rejection. 58,6% of the retransplants were performed within
the first post-transplant month. The overall survival for these 83 patients was 77,8%, 57,8%
and 44,4% at 1, 5 and 10 years after the primary transplant, respectively. The main causes of
death were sepsis, peri-operative complications and multi-organic failure. In 31.12.2010, 39
of the 83 patients were dead. Of the 99 retransplants, there were biliary complications in 26%,

vascular complications in 15% and bacterial infections in 65%.
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Conclusion - The liver retransplants executed in the University Hospital of Coimbra

can be compared to those executed in other experienced centers.

Key Words

Liver retransplantation, causes, survival, frequency, complications.
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Introducéo

A transplantacdo hepética é uma modalidade terapéutica que tem sido a salvacdo para
muitos doentes com doenca hepética em estadio avancado.?’ Desde o primeiro transplante
hepéatico ortotopico, realizado por Thomas Starzl em 1963, tém-se registado avancos
significativos, através, entre outros, da evolucéo e aperfeicoamento da técnica cirirgica, de
melhores cuidados peri-operatérios, da melhoria no processo de colheita e preservacdo de
6rgdos, e através do desenvolvimento na area da imunossupressdo.?® Assim, também as
sobrevidas pds-transplante tém progressivamente melhorado, registando-se actualmente uma
sobrevida a um ano que ultrapassa os 80%, aos 5 anos superior a 70%, e aos 10 anos superior
a 65%.% E, pois, 0 tratamento de eleicdo para doentes apropriadamente seleccionados com

1°, conferindo-lhes uma qualidade de vida satisfatéria’; esta

doenca hepatica em estadio fina
qualidade de vida tem sido descrita, inclusivamente, em casos de doentes com até 30 anos
pos-transplante.

No entanto, em certas situacdes, e por varias razdes, existe uma faléncia irreversivel
do enxerto®, sendo a retransplantacio hepéatica a Unica opcdo terapéutica para estes
doentes.!>?® Este fenémeno pode ser agudo/precoce, assumindo a situacdo foros de grande
gravidade, procedendo-se a retransplantacdo nos primeiros 30 dias pos-transplante; ou
cronico/tardio, havendo mais tempo para se programar a retransplantacdo hepatica (feita apés
os primeiros 30 dias pos-transplante).’

Como principais causas de retransplante precoce temos: a disfuncdo primaria do
enxerto (PNF), as complicacbes por razdes técnicas da cirurgia, a rejeicdo celular aguda
(RCA), e as complicacdes infecciosas de origem biliar. Como principais causas de
retransplante tardio (normalmente por cirurgia electiva) temos: a rejeicdo celular cronica

(RCC), a trombose da artéria hepatica (TAH), as complicac6es biliares, e a recorréncia da

doenca primaria.*
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Independentemente da altura do retransplante, actualmente, as causas mais frequentes
de dano irreversivel do enxerto e consequente retransplante hepatico sdo: a PNF, a TAH, as
complicagdes biliares (principalmente devido a estenose da via biliar e a fuga biliar), a RCC e
a recorréncia da doenca primaria (especialmente em casos de HCV).2%%

A retransplantagdo hepatica estd associada a varios tipos de complicacdes poés-
-transplante. 50% das mortes pos-retransplante ocorrem nos primeiros 3 meses e devem-se a
complicacBes precoces que estdo principalmente associadas a aspectos técnicos da cirurgia
(de elevado grau de dificuldade), que apresenta um indice alto de complicacbes imediatas
(como hemorragia intra-abdominal e infeccdo pés-operatoria).™

Para combater a escassez de 6rgdos dadores (maioritariamente 6rgdos de cadaver) séo,
em determinadas situacdes, usados 6rgaos de dadores vivos (Transplante Sequencial) com
Polineuropatia Amiloidética Familiar (PAF) ° e, em certos casos de emergéncia, sio também
usados 6rgaos com incompatibilidade do sistema ABO e ainda 6rgdos divididos.’

A retransplantacdo representa um importante contributo para a sobrevida global dos

transplantados hepaticos®?°?*; no entanto, est4 sempre associada a uma maior mortalidade e

morbilidade que no primeiro transplante®'>**

, sendo as sobrevidas apés retransplantacdo ao
primeiro ano, aos 5 anos e aos 10 anos, respectivamente, de 61%, 53,7% e 50,1%.2 A
incidéncia de retransplantes situa-se entre 9% e 30% de todos os transplantes hepaticos®,
sendo que certos doentes recebem trés, quatro ou mais transplantes.?* Quanto maior o n(imero
de retransplantes por doente, menor é a sobrevida destes?®; assim, actualmente, a

retransplantacdo hepatica afigura-se controversa do ponto de vista médico, ético e

econémico.®
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Objectivo

Os momentos e as circunstancias em que os retransplantes hepéaticos ocorrem no
programa de Transplante Hepéatico dos Hospitais da Universidade de Coimbra (HUC) nunca
foram estudados de uma forma sistematica, embora o programa ja tenha quase 20 anos de
existéncia (inicio em 1992). Esta reflexdo seria um passo importante na avaliacdo da
qualidade dos cuidados prestados, tendo relevancia a identificacdo de possiveis causas
sistematicas que possam condicionar a evolucdo dos doentes. Assim, com este trabalho
pretende-se analisar todos os casos em que se observou a necessidade de retransplantar
doentes adultos no correspondente programa dos HUC até 31.12.2010, avaliando o

enquadramento e a evolucao dos doentes.
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Material e Métodos

Seleccdo e Caracterizacdo dos Doentes

Foi realizado um estudo retrospectivo através da analise dos processos clinicos de 83
doentes do programa de Transplante Hepatico dos HUC, com idade superior a 17 anos,
submetidos a pelo menos um retransplante hepatico desde o inicio do programa (1992) até
31.12.2010.

Dos 83 doentes seleccionados, foram registados dados epidemioldgicos, incluindo o
sexo, a idade e o grupo sanguineo (sistema ABQ). Foram também registados o nimero de
retransplantes hepaticos por doente, as datas dos transplantes e a frequéncia de retransplantes

e de transplantes duplos.

Enquadramento e Evolucdo dos Doentes

Foi consultado o Processo Unico (PU) de cada doente, até & data de 31.12.2010.

Pesquisou-se a patologia de base que constituiu indicacdo para a realizacdo do
primeiro transplante hepatico, assim como as causas dos retransplantes subsequentes.

Foram pesquisadas informacOes relativas a cirurgia do transplante e retransplante,
nomeadamente, o tipo de anastomose biliar efectuado, a utilizacdo ou ndo de tubo em T de
Kehr e o tempo de Isquémia Fria do enxerto. Anotaram-se ainda a compatibilidade sanguinea
(sistema ABO) entre o dador e o receptor e informacGes sobre a sequencialidade do
transplante (considerando normais os transplantes que ndo eram sequenciais e distinguindo
dois tipos de transplante sequencial: um, em que o doente submetido a transplante é receptor
de um figado PAF, e outro, em que o doente submetido a transplante é dador de um figado
PAF).

Registaram-se igualmente os dados acerca de complicagbes pOs transplantes e

retransplantes hepaticos, considerando complicacdes biliares (estenoses, fugas biliares,
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colocagbes de proteses, cirurgias e remocgédo de tubo em T de Kehr), complicacdes vasculares
(TAH, estenose arterial (EA), trombose da veia porta (TVP) e trombose das veias supra-
hepéticas (TSH)) e complicacdes infecciosas (bacterianas, por citomegalovirus (CMV) ou
fungicas).

Os relatérios do Servigco de Anatomia Patoldgica foram consultados para apurar casos
de RCC e/ou de RCA, tendo em consideracdo a presenca ou ndo de situacdes de rejeicao
celular aguda severa.

Anotaram-se 0s Gbitos com as respectivas datas e causas. Registou-se também a
percentagem de dGbitos em relagdo com o nimero de transplantes por doente e com o tempo
de seguimento.

Foi igualmente calculado o intervalo de tempo entre retransplantes para cada doente,
sendo os retransplantes classificados como precoces (até 30 dias) ou tardios (mais de 30 dias),
e anotado o tempo de vida dos enxertos.

Calculou-se a sobrevida dos doentes aos 1, 5 e 10 anos de seguimento (desde a data do
primeiro transplante).

Registou-se a média dos valores analiticos (Hemoglobina, Leucocitos, Plaquetas,
Creatinina, Glicose, Protrombinémia (Quick), Albumina, Alanina aminotransferase (ALT),
Aspartato aminotransferase (AST), Gama-glutamiltranspeptidase (GGT), Fosfatase alcalina
(FA) e Bilirrubina total (BT)), para os 44 doentes vivos, na uUltima observacdo feita (até

31.12.2010).

Analise Estatistica

A analise estatistica foi realizada com recurso a Software Estatistico (SPSS versao
20.0 — IBM®) e ao programa Microsoft Office Excel 2010. Fez-se a estatistica descritiva das
diferentes variaveis em estudo, registando frequéncias, médias e respectivos desvios-padrao

(apresentando como valor médio * desvio-padrdo). Foi usado o teste de Kolmogorov-Smirnov

Luis Miguel Azeredo Lopes de Moura Paixao 11
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com correcgao de Lilliefors para avaliar a normalidade da distribuicdo das variaveis, e o teste
paramétrico t-Student, para comparar, entre generos, as médias da idade ao primeiro
transplante. Para a analise da sobrevida, utilizaram-se ainda as curvas de Kaplan-Meier, com
recurso ao teste log-rank para comparar sobrevidas entre grupos com diferente nimero de

retransplantes. Considerou-se estatisticamente significativo um p< 0,05.
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Resultados

1. Caracteristicas dos Doentes

Dos 83 doentes estudados, 54 eram do sexo masculino (65,1% dos doentes) e 29 do
sexo feminino (34,9% dos doentes).

A idade média dos doentes a data do primeiro transplante hepatico era de 38,24+11,3
anos, sendo que as idades variavam entre um minimo de 18 anos e um maximo de 62 anos.
Considerando apenas doentes do sexo masculino, a média de idades era de 37,81+11,1 anos,
enquanto a idade média das mulheres era de 39,03+11,8 anos; porém, a diferenca entre estas
médias nos dois sexos ndo é estatisticamente significativa (t (81) = -0,467 com p = 0,642).

Quanto ao grupo sanguineo (sistema ABQ), 47 doentes eram do grupo sanguineo A
(56,6% dos doentes), 26 doentes eram do grupo sanguineo O (31,3% dos doentes), 8 doentes
eram do grupo sanguineo B (9,6% dos doentes) e 2 doentes eram do grupo sanguineo AB
(2,4% dos doentes).

Quanto ao numero de retransplantes, 69 doentes (83,1% dos doentes) fizeram apenas 1
retransplante, 12 doentes (14,5% dos doentes) fizeram 2 retransplantes, e 2 doentes (2,4% dos
doentes) fizeram 3 retransplantes. Até 31.12.10, o numero total de transplantes foi de 896, o
de retransplantes foi de 99, e o de retransplantes multiplos 16, sendo, assim, a percentagem de
retransplantes de aproximadamente 11%, e a de retransplantes multiplos de 1,8%, do niUmero
total de transplantes hepaticos.

Em relacdo a transplantes duplos, foram submetidos apenas 2 dos 83 doentes (2,4%
dos doentes), sendo que em ambos 0s casos se tratou de um transplante renal associado ao

transplante hepatico.
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2. 1° Transplante

2.1. Causas

Em 9 dos 83 doentes (10,8%), estiveram envolvidas 2 causas distintas (em 8 casos

uma associacdo de um Tumor e um tipo de Cirrose, e num caso uma associacdo de PAF e

Sindrome de Budd-Chiari). Considerando, deste modo, um total de 92 causas para 83 doentes,

obteve-se, assim, a seguinte distribuigdo:

Tabela I: Causas do primeiro transplante hepatico.

Namero
Causas do 1° Transplante: Percentagem:
de casos:
PAF 38,0% 35
Cirrose 35,9% 33
Tumor 9,8% 9
Faléncia Hepatica Aguda (FHA) 7,6% 7
Sindrome de Budd-Chiari 4,3% 4
Colangite Esclerosante 2,2% 2
Défice de Alfa 1 Anti-Tripsina 1,1% 1
Adenoma 1,1% 1

Dos 9 doentes que tiveram como causa do 1° transplante Tumor, 7 (77,77%) tinham

Carcinoma Hepato-celular e 2 (22,23%) tinham outros tumores hepaticos (1 doente por

nddulo hepético e 1 doente por teratoma hepatico maligno).

Luis Miguel Azeredo Lopes de Moura Paixao
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Em relacdo aos 33 doentes cirroticos, a causa de cirrose teve a seguinte distribuicdo:

Tabela 11: Causas de cirrose dos 33 doentes cirrticos

NUmero
Causas de Cirrose: Percentagem:
de casos:
Alcodlica 45,5% 15
Hepatite C 15,2% 5
Hepatite B 12,1% 4
Causa Desconhecida 12,1% 4
Doenca de Wilson 6,1% 2
Cirrose Biliar Priméria 3,0% 1
Hepatite Auto-Imune 3,0% 1
Atrésia das Vias Biliares Extra-Hepaticas 3,0% 1

2.2. Anastomose Biliar

Obteve-se a seguinte distribuicdo: em 54,2% (45 doentes) por latero-lateral (LL); em
37,3% (31 doentes) por topo-a-topo (TT); em 2,4% (2 doentes) por topo-lateral (TL); em
1,2% (1 doente) por hepato-jejunostomia (HJ); e em 4,8% (4 doentes) ndo se fez anastomose
(drenagem externa).

2.3. Tuboem T de Kehr

Foi usado em 30,1% dos transplantes (em 25 dos 83 doentes).

2.4. Tempo de Isquémia Fria

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para 0s restantes
82, este tempo teve a duracdo média de 564,4+143,7 minutos, variando os valores entre um

minimo de 178 minutos e um méaximo de 930 minutos.
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2.5. Compatibilidade ABO

Registou-se a distribuicdo seguinte: 72,3% (60 doentes) eram isogrupais; 18,1% (15
doentes) eram compativeis, ndo sendo do mesmo grupo sanguineo; e 9,6% (8 doentes) ndo
eram compativeis.

2.6. Transplante Sequencial

Obteve-se a seguinte distribuicdo: 74,7% (62 doentes) foram normais; 18,1% (15
doentes) foram sequenciais,sendo o doente submetido a transplante dador de um figado PAF;
e 7,2% (6 doentes) foram sequenciais, sendo o doente submetido a transplante receptor de um
figado PAF.

2.7. Complicagdes Biliares

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para 0s 82
restantes, se verificou que 73,2% (60 doentes) ndo tiveram complicacdes biliares enquanto
26,8% (22 doentes) tiveram.

Dos 22 doentes que tiveram complicacdes biliares, e considerando que, desses, 12
doentes (54,5%) tiveram mais de uma complicacdo biliar, estas tiveram a seguinte

distribuicdo (identificando um total de 41 complicacdes para 22 doentes):

Tabela I11: Complicacdes biliares no primeiro transplante

NuUmero
Complicacao Biliar: Percentagem:
de casos:
Estenose Biliar 36,6% 15
Protese na Via Biliar 24,4% 10
Fuga Biliar 21,9% 9
Remocao de Tubo em T de Kehr 12,2% 5
Operacéo 4,9% 2
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2.8. Complicagdes Vasculares

N&o se conseguiu apurar informacgéo em 1 dos 83 doentes, sendo que para 0s outros 82

se constatou que 56,1% (46 doentes) ndo tiveram complicagdes vasculares enquanto 43,9%

(36 doentes) tiveram.

Dos 36 doentes que tiveram complicagdes vasculares, e considerando que, desses, 8

doentes (22,2%) tiveram mais de uma complicacdo vascular, estas tiveram a seguinte

distribuicdo (identificando um total de 45 complicacdes para 36 doentes):

Tabela 1V: Complicagdes vasculares no primeiro transplante

Numero
Complicacéo Vascular: | Percentagem:
de casos:
TAH 51,1% 23
TVP 24,4% 11
EA 17,8% 8
TSH 6,7% 3

2.9. Complicac6es Infecciosas

Em relacdo a infeccBes bacterianas, apds o transplante, 50,6% (42 doentes) néo

tiveram, enquanto 49,4% (41 doentes) tiveram.

Em relacdo a infeccdes por CMV, apds o transplante, 92,8% (77 doentes) ndo tiveram,

enquanto 7,2% (6 doentes) tiveram.

Em relacdo a infecgdes fungicas, apds o transplante, 84,3% (70 doentes) ndo tiveram,

enquanto 15,7% (13 doentes) tiveram.

Luis Miguel Azeredo Lopes de Moura Paixao
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2.10. Rejeicéo Celular Cronica
N&o se conseguiu apurar informacgéo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para os restantes
82, se verificou que 85,4% (70 doentes) ndo tiveram rejeicdo celular crénica e 14,6% (12

doentes) tiveram.

2.11. Rejeigéo Celular Aguda

N&o se conseguiu apurar informacgdo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para 0s restantes
82, se constatou que 67,1% (55 doentes) ndo tiveram rejeicdo celular aguda e 32,9% (27
doentes) tiveram.

Dos 27 doentes que tiveram rejeicdo celular aguda, 4 doentes tiveram rejeicdo aguda

severa (14,8% dos doentes que tiveram rejeicao celular aguda e 4,9% do total de doentes).
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3. 2° Transplante (1° Retransplante)

3.1. Causas

Em 6 dos 83 doentes (8,43%) estiveram envolvidas 2 causas distintas (2 casos de

associacdo entre TAH e Cirrose Biliar Secundéria (CBS), 1 caso de associacdo entre TAH

com PNF, 1 caso de associacdo entre TVP com PNF, 1 caso de associacdo entre PNF e RCA

e 1 caso de associacdo entre PAF e Sindrome de Budd-Chiari). Considerando, deste modo,

um total de 89 causas para 83 doentes, obteve-se, assim, a seguinte distribuigéo:

Tabela V: Causas do primeiro retransplante hepatico.

Namero
Causas do 1° Retransplante: | Percentagem:

de casos:

PNF 36,0% 32

TAH 19,1% 17

CBS 14,6% 13

RCC 10,1% 9

HCV 4,5% 4

TVP 4,5% 4

HBV 2,3% 2

Sindrome de Budd-Chiari 2,3% 2

Carcinoma Hepatocelular 1,1% 1

FHA 1,1% 1

RCA 1,1% 1

TSH 1,1% 1

PAF 1,1% 1

Abcessos Hepaticos Multiplos 1,1% 1
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3.2. Anastomose Biliar

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que para os restantes
82, a anastomose biliar teve a seguinte distribuicdo: em 46,3% (38 doentes) por LL; em
34,2% (28 doentes) por TT; em 1,2% (1 doente) por TL; em 9,8% (8 doentes) por HJ; e em

8,5% (7 doentes) ndo se fez anastomose (drenagem externa).

3.3. Tuboem T de Kehr
N&o se conseguiu apurar informagdo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para 0S outros

82, foi usado em 36,6% dos transplantes (30 doentes).

3.4. Tempo de Isquemia Fria
Né&o se conseguiu apurar informacao em 2 dos 83 doentes, sendo que para 0s restantes
81, esse tempo foi em média de 429,6+£177,6 minutos, variando os valores entre um minimo

de 93 minutos e um maximo de 925 minutos.

3.5. Compatibilidade ABO

N&o se conseguiu apurar informacdo em 3 dos 83 doentes, sendo que, para os 80
restantes, a compatibilidade ABO teve a seguinte distribuicdo: 66,3% (53 doentes) eram
isogrupais; 25,0% (20 doentes) eram compativeis, ndo sendo do mesmo grupo sanguineo; e

8,7% (7 doentes) ndo eram compativeis.

3.6. Transplante Sequencial
N&o se conseguiu apurar informacdo em 2 dos 83 doentes, sendo que para 0s restantes
81, 86,4% (70 doentes) foram normais e 13,6% (11 doentes) foram sequenciais, em que 0

doente submetido a transplante era receptor de um figado PAF.
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3.7. Complicagdes Biliares

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que para 0s restantes
82, se verificou que 73,2% (60 doentes) ndo tiveram complicacOes biliares e 26,8% (22
doentes) tiveram.

Dos 22 doentes que tiveram complicacdes biliares, e considerando que, destes, 6
doentes (27,27%) tiveram mais de uma complicacdo biliar, estas tiveram a seguinte

distribuicdo (identificando um total de 31 complicacdes para 22 doentes):

Tabela VI: Complicagdes biliares no primeiro retransplante

Numero
Complicacéo Biliar: Percentagem:
de casos:
Remocéo de Tubo em T de Kehr 29,0% 9
Fuga Biliar 25,8% 8
Estenose Biliar 22,6% 7
Prétese na Via Biliar 16,1% 5
Operacéo 6,5% 2

3.8. Complicacbes Vasculares

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que para 0s 82
restantes, se constatou que 84,1% (69 doentes) ndo tiveram complicagdes vasculares enquanto
15,9% (13 doentes) tiveram.

Dos 13 doentes que tiveram complicacBes vasculares, e considerando que, desses, 2
doentes (15,38%) tiveram mais de uma complicacdo vascular, estas tiveram a seguinte

distribuicao (identificando um total de 15 complicacgdes para 13 doentes):
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Tabela VII: ComplicagOes vasculares no primeiro retransplante

NUmero
Complicagdo Vascular: | Percentagem:
de casos:
TVP 46,7% 7
TSH 33,3% 5
TAH 20,0% 3

3.9. Complicagdes Infecciosas

Em relacdo a infeccBes bacterianas, apds o transplante, 32,5% (27 doentes) ndo
tiveram, enquanto 67,5% (56 doentes) tiveram.

Em relacdo a infeccdes por CMV, apds o transplante, 84,3% (70 doentes) ndo tiveram,
enquanto 15,7% (13 doentes) tiveram.

Em relacdo a infecgdes fungicas, apos o transplante, 69,9% (58 doentes) ndo tiveram,

enquanto 30,1% (25 doentes) tiveram.

3.10. Rejeicdo Celular Cronica
N&o se conseguiu apurar informacédo em 1 dos 83 doentes, sendo que, para 0s restantes

82, se verificou que 93,9% (77 doentes) ndo tiveram enquanto 6,1% (5 doentes) tiveram.

3.11. Rejeicdo Celular Aguda

N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 83 doentes, sendo que para 0s 82
restantes, se constatou que 65,9% (54 doentes) ndo tiveram e 34,1% (28 doentes) tiveram.

Dos 28 doentes que tiveram rejeicdo celular aguda, 6 doentes tiveram rejeicdo aguda

severa (21,43% dos doentes que tiveram rejeicéo celular aguda e 7,3% do total de doentes).
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4. 3° Transplante (2° Retransplante)

4.1. Causas

Obteve-se a seguinte distribuigdo:

Tabela VIII: Causas do segundo retransplante hepatico.

Numero
Causas do 2° Transplante: | Percentagem:
de casos:
PNF 71,4% 10
TAH 14,3% 2
TVP 7,1% 1
PAF 7,1% 1

4.2. Anastomose Biliar
N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 14 doentes, sendo que, para os 13
restantes, se obteve a seguinte distribuicdo: em 23,1% (3 doentes) por LL; em 61,5% (8

doentes) por TT; e em 15,4% (2 doentes) ndo se fez anastomose (drenagem externa).

4.3. Tuboem T de Kehr
N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 14 doentes, sendo que, para 0S outros

13, foi usado em 61,5% dos transplantes (8 doentes).

4.4. Tempo de Isquémia Fria
N&o se conseguiu apurar informacdo em 1 dos 14 doentes, sendo que, para 0s restantes
13, esse tempo foi em média de 431,8+228,5 minutos, variando os valores entre um minimo

de 175 minutos e um maximo de 1050 minutos.
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4.5. Compatibilidade ABO
Obteve-se a seguinte distribuicdo: 57,1% (8 doentes) eram isogrupais; 14,3% (2
doentes) eram compativeis, ndo sendo do mesmo grupo sanguineo; e 28,6% (4 doentes) ndo

eram compativeis.

4.6. Transplante Sequencial
Em 78,6% (11 doentes) dos doentes foram normais; e em 21,4% (3 doentes) foram

sequenciais em que o doente submetido a transplante era receptor de um figado PAF.

4.7. Complicages Biliares

Apurou-se que 71,4% (10 doentes) ndo tiveram complicacfes biliares e 28,6% (4
doentes) tiveram.

Dos 4 doentes que tiveram complicacGes biliares, estas tiveram a seguinte

distribuicdo: 2 doentes (50%) por Estenose Biliar e 2 doentes (50%) por Fuga Biliar.

4.8. Complicacbes Vasculares

Apurou-se que 85,7% (12 doentes) ndo tiveram complicacfes vasculares, enguanto
14,3% (2 doentes) tiveram.

Dos 2 doentes que tiveram complicacBes vasculares, estas tiveram a seguinte

distribuicdo: 1 doente (50%) por EA e 1 doente (50%) por TVP.

4.9. Complicaces Infecciosas

Em relacdo a infecgdes bacterianas, ap0s o transplante, 42,9% (6 doentes) ndo
tiveram, enquanto 57,1% (8 doentes) tiveram.

Em relacdo a infec¢bes por CMV, apds o transplante, 92,9% (13 doentes) nao tiveram,

enquanto 7,1% (1 doente) tiveram.
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Em relacédo a infecgdes fungicas, apds o transplante, 71,4% (10 doentes) ndo tiveram,

enquanto 28,6% (4 doentes) tiveram.

4.10. Rejeigédo Celular Croénica
N&o se conseguiu apurar informacgéo em 1 dos 14 doentes, sendo que, para 0s restantes
13, se verificou que 92,9% (13 doentes) ndo tiveram rejeicdo celular cronica e 7,1% (1

doente) tiveram.

4.11. Rejeicéo Celular Aguda

Apurou-se que 85,7% (12 doentes) ndo tiveram rejeicdo celular aguda e 14,3% (2
doentes) tiveram.

Dos 2 doentes que tiveram rejeicao celular aguda, nenhum doente teve rejeicdo aguda

severa.
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5. 4° Transplante (3° Retransplante)

5.1. Causas

Em 100% dos doentes a causa foi PNF (2 doentes).

5.2. Anastomose Biliar

Obteve-se a seguinte distribuicdo: em 50% (1 doente) por TT e em 50% (1 doente)

ndo se fez anastomose (drenagem externa).

5.3. Tuboem T de Kehr

Foi usado em 100% dos transplantes (2 doentes).

5.4. Tempo de Isquémia Fria

O tempo de Isquémia Fria do orgdo transplantado foi em média de 302,553 minutos,

variando os valores entre um minimo de 265 minutos e um maximo de 340 minutos.

5.5. Compatibilidade ABO

Foram 100% isogrupais (2 doentes).

5.6. Transplante Sequencial

Foram 100% normais (2 doentes).

5.7. Complicac0es Biliares

Nenhum doente teve complicacdes biliares.
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5.8. Complicac6es Vasculares

Nenhum doente teve complicagdes vasculares.

5.9. Complicaces Infecciosas

Em relacdo a infecgbes bacterianas, ap6s o transplante, 50% (1 doente) ndo teve
infeccdes bacterianas, enquanto 50% (1 doente) teve.

Em relacdo a infecgcdes por CMV, apds o transplante, 100% ndo tiveram infec¢do (2
doentes).

Em relacdo a infecgdes flungicas, apos o transplante, 100% tiveram infecgdes (2

doentes).

5.10. Rejeicao Celular Cronica

Em 100% dos doentes ndo houve rejeicdo celular crénica (2 doentes).

5.11. Rejeicéo Celular Aguda

Em 100% dos doentes ndo houve rejeicdo celular aguda (2 doentes).
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6. Obitos

A 31.12.2010, 44 doentes (53%) estavam vivos e 39 doentes (47%) tinham falecido.

Tabela IX: Causas de morte dos retransplantados

NuUmero de
Causas de Morte Percentagem
Doentes

Sépsis 30,8% 12
Complicagdes no Peri-Operatorio 20,5% 8
Faléncia Multiorganica 17,9% 7
Choque Hemorragico 12,8% 5
Patologia Cardiaca 12,8% 5
Recidiva Tumoral 2,6% 1
Rejeicdo Celular Crénica 2,6% 1

Em termos de tempo de vida entre a data do primeiro transplante e o 6bito, dos 39
doentes que faleceram, apurou-se que 14 doentes (35,9%) tinham falecido antes dos primeiros
3 meses de seguimento, 18 doentes (46,1%) tinham falecido antes do primeiro ano de
seguimento, 31 doentes (79,5%) antes dos 5 anos de seguimento e 36 doentes (92,3%) antes
dos 10 anos de seguimento.

Considerando o tempo entre a data do primeiro retransplante e o 6bito, dos 39 doentes
que faleceram, apurou-se que 26 doentes (66,7%) tinham falecido antes dos primeiros 3
meses de seguimento, 31 doentes (79,5%) tinham falecido antes do primeiro ano de
seguimento, 36 doentes (92,3%) antes dos 5 anos de seguimento e 37 doentes (94,9%) antes

dos 10 anos de seguimento.
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7. Retransplante Precoce/Tardio

Em relacdo ao primeiro retransplante, dos 83 doentes, 44 (53%) realizaram um
retransplante precoce e 39 (47%) realizaram um retransplante tardio.

Em relacdo ao segundo retransplante, dos 14 doentes, 12 (85,7%) realizaram um
retransplante precoce e 2 (14,3%) realizaram um retransplante tardio.

Em relagdo ao terceiro retransplante, os 2 doentes realizaram um retransplante
precoce.

Considerando todos os retransplantes em conjunto, obtém-se a seguinte distribuicdo:

58 retransplantes precoces (58,6%) e 41 retransplantes tardios (41,4%).

8. Tempo de vida dos enxertos

O tempo médio de vida (em dias) dos transplantes hepaticos, em relacdo ao nimero de

retransplantes por doente, teve os seguintes valores:

Tabela X: Tempo médio de vida (em dias) dos enxertos VS nimero do retransplantes.

NUmero do Media Desvio- Valor Valor
retransplante: (dias): Padrdo: | Minimo: | Maximo:
1 1235,12 1681,535 0 6083
2 972,43 1542,397 1 4491
3 15,50 16,263 4 27
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9. Sobrevida

A sobrevida dos doentes retransplantados foi calculada, a partir da data do primeiro

transplante, aos 1, 5 e 10 anos, tendo em consideracdo apenas os doentes que tinham o

respectivo tempo de seguimento a 31.12.2010 (colocando ao lado de cada percentagem o

namero de doentes vivos sobre o nimero de doentes considerado).

Tabela XI: Sobrevida aos 1, 5 e 10 anos dos retransplantados hepaticos.

Sobrevida a 1 Sobrevidaa | Sobrevida a 10
Grupo de doentes:
ano: 5anos: anos:
Globalidade dos doentes 77,8% (63/81) | 57,8% (37/64) | 44,4% (20/45)
Submetidos a um s6 retransplante | 82,1% (55/67) | 57,7% (30/52) | 44,4% (16/36)
Submetidos a 2 ou 3 retransplantes | 71,4% (10/14) | 58,3% (7/12) 44,4% (4/9)

De referir que a sobrevida ao primeiro ano dos doentes que foram submetidos a 3

retransplantes foi de 0%.

Sobrevida Retransplantados Hepaticos

0,6+

0,47

Sobrevida Cumulativa
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Figura 1 — Curva de Kaplan-Meier relativa a sobrevida global dos retransplantados.
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Sobrevida (Retransplante Unico vs. Maltiplo)

Legenda:

Retransplante multiplo
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—+— Obitos
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Figura 2 — Curvas de Kaplan-Meier relativas a sobrevida dos retransplantados unicos e

maltiplos.

Podemos afirmar com 95% de confianca que ndo existem diferencas estatisticamente
significativas nos valores de sobrevida entre o grupo dos doentes submetidos apenas a um
retransplante e o grupo de doentes submetidos a retransplantes maltiplos, uma vez que se

obteve um p=0.958, no teste log-rank.
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10. Valores analiticos da ultima observacéo

Para 0s 44 doentes vivos a 31.12.2010 obteve-se a seguinte distribuicéo:

Tabela XI1I: Média dos valores analiticos dos 44 doentes vivos a data da Gltima observacao

Desvio- | Valor Valor
Valor Médio
Padrdo | Minimo | Méximo
Hemoglobina (g/dl) 13,12 1,87 8,7 17,1
Leucaocitos (/ul) 6141 2435 2600 12900
Plaquetas (/pl) 168182 96323 | 43000 | 642000
Creatinina (mg/dl) 1,22 0,43 0,6 2,7
Glicose (mg/dl) 99,14 28,97 31 246
Protrombinémia (%) 83,4 16,2 33 112
Albumina (g/dI) 4,05 0,69 15 5,0
ALT (U/) 41,82 36,57 9 197
AST (U/l) 39,89 44,26 13 271
GGT (Uf) 140,89 236,1 18 1151
FA (U/l) 147,93 125,4 40 554
BT (mg/dl) 1.4 2,71 0,2 17,8
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Discussao

A retransplantacdo hepética é a Unica opgdo terapéutica para doentes com faléncia
irreversivel do enxerto, fendmeno que, apesar dos grandes desenvolvimentos na area da
transplantacdo, continua a acontecer. Quando comparada com a transplantacdo primaria, a
retransplantacdo envolve custos mais elevados, tendo, no entanto, taxas de sobrevivéncia
inferiores e sendo a cirurgia de retransplante mais complicada.’® Afigura-se, assim,
controversa do ponto de vista médico, ético e econémico.? Neste estudo, foi feita uma analise
sistematica dos processos clinicos de todos os doentes adultos submetidos a pelo menos um
retransplante hepatico, no Programa de Transplantacdo Hepatica dos HUC, desde o seu inicio
(1992) ate 31.12.2010, para avaliagdo da qualidade dos cuidados prestados, do enquadramento
dos doentes e da sua evolucdo, bem com para identificar possiveis causas sistematicas que
possam condicionar a mesma.

A semelhanca do que se registou noutros centros®?°, os 83 doentes estudados, eram
maioritariamente homens e relativamente jovens (idade média de 38 anos). Facto curioso, foi
mais de 55% dos individuos serem do grupo sanguineo A, percentagem superior a descrita
por Duran J et al (2007) para a populacdo portuguesa (diferenca de aproximadamente 10%),
sendo no entanto a distribuicdo dos grupos sanguineos proporcionalmente semelhante: esta
diferenca pode ser explicada pela desigual magnitude de amostras entre o0s estudos.

Segundo Fu H et al (2007), a frequéncia de retransplantes hepaticos, embora diferindo
entre centros, encontra-se, no geral, entre 0s 9% e os 30% dos transplantes hepaticos totais,
sendo que, de acordo com Moya-Herraiz A et al (2008), a frequéncia média era de 13,8%.
Neste estudo foi de 11%, estando em conformidade com ambos os estudos referidos. Em
relacdo aos retransplantes multiplos (mais de um retransplante por doente), obteve-se uma
frequéncia semelhante (apesar de ligeiramente superior) a obtida por Akpinar E et al (2009).

O transplante duplo (transplante combinado de figado e outro 6rgdo) € utilizado em

casos de faléncia cronica de varios 6rgaos em simultaneo. Em casos de faléncia simultanea de
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figado e rim, o transplante duplo continua a ser a Unica solucdo, sendo bem-sucedido em
circunstancias apropriadas.® Morrissey P et al (1998) descreveu uma frequéncia de
transplantes duplos (figado-rim) de 6,7% dos transplantes hepaticos totais, sendo que neste
estudo se obteve uma frequéncia inferior.

Os dados relativos ao transplante primario, importantes para circunstanciar os dados
dos retransplantes, ndo vao ser discutidos por si s6, uma vez que ndo € esse 0 objectivo deste
trabalho, e porque se considera que representam apenas uma pequena amostra do nimero de
transplantes hepéaticos primarios totais feitos no nosso centro. Contudo, um achado importante
que ndo se pode deixar de referir € o facto de a principal causa de transplante priméario dos
doentes retransplantados ser a PAF. Seria relevante o estudo deste resultado.

Em relacdo as causas do primeiro retransplante, segundo Moya-Herraiz A et al (2008),
a principal causa € a disfuncdo priméaria do enxerto, seguida da trombose da artéria hepatica,
da rejeicdo celular crénica e da recorréncia de doenca primaria. No nosso centro, também se
destacou a disfuncdo primaria do enxerto como causa principal (tendo até uma percentagem
10% mais elevada) seguida da trombose da artéria hepética, surgindo, no entanto, como
terceira causa mais frequente a cirrose biliar secundaria, acima da rejeicdo celular crénica.
Shen Z et al (2006), num estudo semelhante com 80 doentes, descreve também uma alta
percentagem de cirrose biliar secundaria, que associa a condi¢fes de hepatectomia do 6rgéao
dador, lesBes causadas pela reperfusdo do enxerto, rejeicdo e trombose precoce da artéria
hepatica. Seria relevante o estudo, no nosso centro, da relacdo destas variaveis com a cirrose
biliar secundaria. A recorréncia de doenca primaria (considerando hepatites virais e hepato-
carcinoma), causa relativamente frequente noutros centros™%, foi responsavel, no nosso
centro, por menos de 8%. Esta diferenca é possivelmente justificada por uma menor
incidéncia no nosso centro de transplantes devido a cirrose por hepatites virais, um tratamento
profilactico adequado em casos de HBV, e/ou também um desenvolvimento nos critérios de

seleccdo dos candidatos a transplante por carcinoma hepatocelular, dando prioridade a
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doentes com menor risco de recorréncia, a semelhanca do que acontece noutros centros, como
descrito por Kotlyar D et al (2006).

Em relacdo as causas de retransplante multiplo (considerando causas de segundo e
terceiro retransplante em conjunto), no nosso centro, destacou-se como causa maioritaria a
disfuncdo priméria do enxerto, seguida da trombose da artéria hepatica. Akpinar E et al
(2009) também descreve como causas principais de retransplante multiplo as anteriores,
registando ainda outras duas causas frequentes: a rejeicdo crénica e a recorréncia de doenca
primaria. No nosso centro estas causas nao surgiram, o que se pode justificar pelo facto de
serem causas de retransplante tardio, e no grupo de doentes submetidos a retransplante
multiplo registou-se uma taxa de retransplante precoce superior a 85%.

A disfuncdo primaria do enxerto caracteriza-se por uma auséncia de recuperacao
hepatica no pds-operatorio, que se deve a varios factores, incluindo lesdes durante a colheita,
preservacdo ou revascularizacdo do enxerto, doencas ndo valorizadas do individuo dador, e
rejeicdo acelerada. Sabe-se tambeém que a esteatose moderada do figado dador (entre 30% e
60%) esta associada a uma maior taxa de disfuncdo primaria do enxerto e consequentemente
de retransplantes.”® Sendo a causa principal de retransplante no nosso centro, seria relevante
um estudo destes factores que a desencadeiam, de forma a tentar diminuir a sua incidéncia.

De modo a analisar alguns factores envolvidos na cirurgia dos doentes
retransplantados, registaram-se informac@es relativas a anastomose biliar, a utilizacdo de tubo
em T de Kehr, e ao tempo de isquémia fria do enxerto.

De acordo com a literatura, em cirurgia de retransplantacdo hepatica, a anastomose
biliar ¢ normalmente feita por sutura termino-terminal entre o colédoco do dador e do
receptor. E efectuada, em casos em que o colédoco do receptor ndo pode ser usado para
anastomose, uma coledocojejunostomia com ansa em Y de Roux.”?° Shen Z et al (2006), num
estudo semelhante com 80 doentes, refere ter sido feita uma anastomose colédoco-colédoco

em 91% dos doentes, sendo que nos restantes foi efectuada uma coledocojejunostomia com
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ansa em Y de Roux. No nosso estudo, apesar de ndo ter sido feita anastomose biliar em 10
cirurgias, ficando o doente com drenagem externa, nos doentes em que a anastomose foi feita
obtiveram-se resultados semelhantes, sendo feita uma hepatojejunostomia em vez de uma
coledocojejunostomia. Ao contrario do que é descrito na literatura,” o tipo de anastomose
colédoco-colédoco mais frequentemente utilizada nas cirurgias de retransplante foi a latero-
lateral, utilizada em mais de 50%.

O tubo em T de Kehr foi e continua a ser, em certos centros, amplamente utilizado nas
coledococoledocostomias como suporte, protegendo contra estenoses da anastomose e
facilitando o controlo do fluxo biliar e a realizagdo de colangiografias, quando necessério.™
No entanto, 0 seu uso, actualmente, é controverso, e sugere-se em varios artigos a realizacédo
de anastomoses biliares sem tubo em T de Kehr, método que defendem ser seguro, e que
evitaria, assim, o aparecimento de complicacdes biliares associadas ao uso do mesmo.*® No
nosso centro, o tubo em T de Kehr foi utilizado em 41% das cirurgias de retransplante
hepatico, portanto em sensivelmente metade das coledococoledocostomias, a semelhanca do
que se registou noutros centros.™*

Segundo Shen Z et al (2006), o tempo de isquémia fria do enxerto ndo deve ser
superior a 720 minutos, estando o tempo excessivo de isquémia fria relacionado com
complicacBes biliares.” Esta descrito na literatura um tempo-médio compreendido entre os
362 minutos e os 696 minutos™, sendo que no Nosso centro se registou um tempo médio em
tudo semelhante.

A escassez de 6rgdos dadores (maioritariamente 6rgaos de cadaver) € a principal causa
da longa lista de espera para doentes que necessitem de um transplante hepético, sendo os
doentes sujeitos a um agravar progressivo das suas situacdes clinicas, ou mesmo falecendo
antes de serem transplantados. Para combater essa mesma escassez, em determinadas
situacdes, sdo usados 6rgdos de dadores vivos com PAF, o chamado Transplante Sequencial.’

De acordo com Furtado A (2003), a ocorréncia de amiloidose em receptores de figados PAF é
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uma possibilidade, apesar de ndo serem descritos sintomas em doentes com até 7 anos pos-
transplante. As vantagens do uso de figados PAF parecem indiscutiveis, apesar de ser um
procedimento que envolve questdes éticas que devem ser sempre cuidadosamente resolvidas.
No nosso centro, este tipo de transplante foi usado em 14,4% dos retransplantes.

Em certos casos de emergéncia, ou em situaces de elevada escassez de Orgdos
dadores, podem ser realizados transplantes hepaticos com incompatibilidade do sistema
ABO.” No nosso centro, isso aconteceu em 11,4% dos retransplantes.

A retransplantacdo esta associada a varios tipos de complicacdes poOs-transplante,
sendo que, para as estudar, pesquisamos complicacdes biliares, vasculares e infecciosas.

De certa forma, é um desafio discutir complicacfes biliares, uma vez que nem todos
os investigadores usam as mesmas definicdes, e as frequéncias de complicacdes diferem
muito entre estudos (de 6% a 47%) pelo facto de se considerarem tanto complicacdes que
pdem a vida do doente em risco como incidentes menores. As complica¢es mais frequentes
sdo as fugas biliares, as estenoses e os problemas relacionados com os stents (incluindo
proteses e o tubo em T de Kehr). As complicacGes cirdrgicas sdo geralmente detectadas cedo
no pés-operatorio, e necessitam frequentemente de reoperacio.?* No nosso centro obtiveram-
se resultados semelhantes, com uma frequéncia de complicacdes biliares de 26% dos
retransplantes, sendo a complicacdo biliar pos-retransplante mais frequente a fuga biliar,
seguida pela estenose biliar e as complicacdes relacionadas com a remoc¢ao do tubo em T de
Kehr, igualmente frequentes.

De entre as complicacdes vasculares, muitas vezes relacionadas com complicacdes
técnicas da cirurgia, as mais frequentes sdo a trombose da artéria hepatica, a trombose da veia
porta, a estenose arterial e a trombose das veias supra-hepaticas.!” Segundo Pawlak J et al
(2003), a trombose e estenose da veia porta podem ser observadas em 1% a 12,5% dos
transplantes hepaticos, a trombose da artéria hepatica ocorre em 12% dos transplantes e a

estenose arterial em 11% dos transplantes. No nosso estudo obtiveram-se percentagens
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inferiores, sendo a causa mais frequente de episddios de complicacdo vascular a trombose da
veia porta, seguida pela estenose arterial. Em 15% dos retransplantes houve complicagfes
vasculares. Durante o estudo, contabilizaram-se como complicagdes vasculares apenas 0s
episddios que ocorriam entre os transplantes, ndo contabilizando os que foram causa de
retransplante. Talvez por isso ndo se tenha obtido uma alta taxa de trombose da artéria
hepética, como seria de esperar, uma vez que sO foram contabilizados episddios que ndo
culminaram em retransplante.

As infeccbes sdo uma das principais complicacdes responsaveis por uma mortalidade
e morbilidade altas em retransplantados.'® Podemos distinguir infeccdes bacterianas, virais e
fungicas. No nosso estudo, em 65% dos retransplantes houve infec¢bes bacterianas, sendo
estas responsaveis por 59% das infecc¢des totais, valores que estdo em concordancia com os
relatados por Piselli P et al (2007). Em relagéo as infecc¢des virais, pesquisamos infec¢bes por
citomegalovirus, uma vez que a sua infec¢do apos transplantacdo hepatica pode colocar os
doentes em risco de faléncia do enxerto e morte.*? Kim J et al (2010) registou uma frequéncia
de 47,5%, tendo-se obtido, no nosso estudo, uma frequéncia bastante inferior (uma diferenca
superior a 30%), que se pode explicar pelo facto de o estudo referido ser numa area endémica.
Em relacdo a infeccdes fungicas, muitas vezes associadas a uma forte imunossupressao e/ou
antibioterapia, no nosso estudo registou-se uma frequéncia de 31% dos retransplantes,
estando em conformidade com os resultados obtidos por Wajszczuk C et al (1985), apesar de
se ter obtido uma percentagem ligeiramente inferior.

A rejeicdo celular divide-se em aguda e cronica. Actualmente, gracas aos avancos na
area da imunossupressdo, € muito pouco frequente haver casos de rejeicdo celular aguda que
necessitem de retransplantacdo.® No entanto, a rejeicdo crénica continua a ser descrita como

uma das principais causas de retransplante hepatico por varios centros®*%%

e, COMo a rejeicdo
crénica é sempre precedida por um ou mais episédios de rejeicdo aguda®, é relevante o

registo de casos de rejeicdo aguda, principalmente casos severos, de forma a avaliar, entre
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outros, a eficacia da terapéutica imunossupressora nos doentes retransplantados. No nosso
centro, 30% dos enxertos usados em retransplantes sofreram situacoes de rejeicdo celular
aguda, sendo que 20% destes sofreram episodios de rejeicdo celular aguda severa. Em relacéo
a rejeicdo celular croénica, 6,2% dos enxertos registaram episodios de rejeicdo cronica,
estando em conformidade com o descrito por Wanf Z e Liu C (2004). Uma vez que
aproximadamente 1/3 dos retransplantes sofreram episodios de rejeicdo aguda, seria relevante
um estudo dos factores que os desencadearam, analisando entre outros a imunossupressao
durante estes episodios, para tentar diminuir esta incidéncia.

Em relagdo as causas de morte, no nosso centro, obteve-se como principal causa a
sépsis, seguida de complicacbes no peri-operatorio e de faléncia multiorganica. Estes
resultados sdo semelhantes aos descritos por Shen Z et al (2006), referindo como causas
maioritarias de morte pds-retransplante a sépsis e a faléncia multiorganica. Segundo Moya-
Herraiz A et al (2008), um indice alto de complicacdes imediatas estdo associadas a aspectos
técnicos da cirurgia (de alto grau de dificuldade), incluindo hemorragia intra-abdominal e
infeccdo pos-operatdria. O namero elevado de mortes devido a complicacdes no peri-
operatério registado no nosso estudo confirma a afirmaco. Segundo 0 mesmo estudo®®, 50%
das mortes pds-retransplante ocorriam nos primeiros 3 meses pds-retransplante, o que se
verificou no nosso centro, sendo até o valor superior (diferenca de 16,7%).

A sobrevida dos doentes retransplantados aos 1, 5 e 10 anos de seguimento €, segundo
Azoulay D et al (2002), de 61%, 53,7% e 50,1%, respectivamente; no nosso centro, esta
atingiu valores superiores, ao primeiro ano e aos 5 anos de seguimento (com uma diferenca
superior a 15% e 4%, respectivamente), atingindo no entanto valores inferiores aos 10 anos
(diferenca superior a 5%).

Wanf Z e Liu C (2004) descreve uma maior mortalidade quanto maior for o namero

de retransplantes por doente. No nosso centro, obtiveram-se dados concordantes ao analisar o
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tempo médio de vida dos retransplantes hepaticos, registando-se um decréscimo deste a
medida que aumenta o numero de retransplantes por doente.

Na globalidade dos retransplantes, obteve-se uma taxa de retransplantes tardios
semelhante, apesar de ligeiramente inferior a de outros centros, que, de acordo com Moya-
Herraiz A et al (2008), € de 49,3% (sendo no nosso centro de 41,4%).

Em relacéo aos valores analiticos para os doentes vivos a data da Gltima observacao,
dados que séo relevantes para analisar o estado dos doentes no seguimento, verificou-se que
os valores médios se encontravam todos dentro dos valores de referéncia para normalidade, a
excepcdo da AST, da GGT, da bilirrubina total e da creatinina, sendo que se registou um
valor para a GGT, em média, 2,5 vezes o limite superior do normal.

Concluindo, a retransplantacdo hepética afigura-se actualmente controversa a varios
niveis, uma vez que apresenta sobrevidas inferiores a transplantacdo primaria, custos mais
elevados e envolve questdes éticas profundas. No entanto, tem-se registado nos ultimos anos
uma grande evolucgdo, tanto a nivel cirurgico e infeccioso, como na area da imunossupressao e
nos métodos de colheita e preservagédo de 6rgdos, proporcionando melhores resultados nestes
doentes, cuja Unica salvacdo ainda € a retransplantacdo. Assim, e considerando que, no geral,
os resultados no nosso centro foram semelhantes aos de outros centros e, algumas vezes, até

melhores, deve-se ter uma opinido mais optimista em relacdo a esta modalidade terapéutica.

Durante a andlise dos processos Unicos dos doentes, nem sempre foi possivel a
obtencdo de todos os dados procurados, uma vez que, ndo raras vezes, 0S processos tinham
lacunas, sendo necessaria a pesquisa de outros modos, nomeadamente através do contacto
telefonico com os doentes e familiares, e através da consulta de bases de dados pessoais de
médicos inseridos no programa de transplantacdo dos HUC. A falta de um sistema
informatico actualizado, e capaz, com todos os dados dos doentes digitalizados provou-se

assim, durante a elaboracgdo deste trabalho, de extrema importancia.
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