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RESUMO

Este estudo teve como objetivo avaliar os resultados dos transplantes de
figado, realizados com &rghos de doadores considerados "marginais”, Foram
estudados, prospectivamente, 213 pacientes submetidos a tranplantes de figado,
realizados no periodo de 18 meses. No momento da captagio dos 6rgéos, os doadores
foram classiftcados em duas categorias: doadores "marginais” e doadores ideais.

Do total, 30 doadores foram considerados "marginais®, por serem portadores
de uma ou mais das seguintes condicOes: histéria de alcoolismo, provas de funcio
hepatica alteradas, intoxicagdo por superdose de paracetamol, doenga cardiovascular
avangada, infecgio, periodo longo de hipotensfio, altas dosss de substincias
inotropicas, doenga de von Willebrand, esteatose hepdtica, idade maior do que 50
anos ¢ obesidade. Os 183 restantes preenchiam os critérios de doadores ideais: idade
- entre dois ¢ 50 anos, provas de fimglo hepatica normais, auséneia de hipotensio, de
hipéxia, de parada cardiaca, de infecgfio, de obesidade, de esteatose hepatica, de
traumatismo ¢ de isquemia do figado, hematderito acima de 30%, sem histdria de
aleoolismo, doengas ou antecedentes que pudessem sugerir lesdo hepato-biliar, tempo
de permanéncia em UTT menor do que cinco dias, ¢ uso de substincias inotropicas
em dose menor do que 10ugikg /min.

Os resultados dos transplantes realizados com figados provenientes de
doadores "marginais” {grupo A n = 30) foram comparados aos dos que utilizaram
figados de doadores ideais (grupo B, n = 183). Os transplantes nos dois grupos foram
semelthantes guanto 4 preméncia do procedimento (eletivo, urgéneia ou emergéneta),
volume de sangue transfundido no perfodo intra-operatorio, tempo de isquemia fria ¢
quente, tempo de internagfio na UTI e na enfermaria, faléncia priméria do enxerto e
tempo de sobrevida do enxerto em um més, tempo de sobrevida do receptor ¢ do
enxerto, em um ano. Os dois grupos diferiram apenas quanto aos niveis de AST no
primeiro ¢ dentro dos primeiros cinco dias de pods-operatédrio imediato, sendo
significativamente maiores no grupo A, em relaglo ao grupo B. Estes dados mostram
que os transplanmtes realizados com figados de doadores "marginais" foram
semelthantes aqueles realizados com figados de doadores ideais.

Os resultados deste trabalho mdicam que muitos figados provenientes de
doadores "marginais” sdo potencialmente utilizdveis. Estes dados demonstram que, a
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maxima destes figados, depende de mudangas nos critérios rigidos para captagio de
Orghos.



1. INTRODUGAC

O transplante de figado, apds ter sido aceito como opgho terapéutica (NHS,
1884), evoluiu rapidamente, em apenas uma década, modificando a sobrevida dos
doentes em um ano, de 30% para 80 a 90% (ASCHER, 1989; McMASTER &
DOUSSET, 1992; JAMIESON et al, 1993; McMASTER, 1994; SILVA, ELIAS,
SILVA, 1994; THIEL, 1995) e, hoje, é o tinico método eficaz para tratar as doengas
hepaticas ireversiveis, A principal conseqiiéneia deste sucesso foi a ampliagio das
indicagdes para esta cirurgia, com formagio de longas filas de espera, causando um
indice indesejavel de mortalidade para os pacientes que nfo tiveram a chance de
receber um Orglo. A escassez de orglo € reconhecida, nos dias de hoje, como a maior
barreira & aplicaglio pritica e ao desenvolvimento do transplante de figado
(ALEXANDER & VAUGHN, 1991a; ADAM et al, 1991a; LINDOP, 1951;
ALEXANDER, 1992; STARZL et al, 1993; RAPAPORT, 1993a; ROSENLOF et
al,, 1993; RINGE et al, 1993; SCHON et al, 1993; GRANDE et al, 1993;
ASWAD et al, 1993; SHIRAKURA et al., 1993).

O nGmero de mortes, na fila de espera pelo transplante de figado, pode
alcangar mais da metade das criangas que nascem com anomalias hepato-biliares e
aproximadamente um tergo dos adultos (CAPLAN, 1992). Nos Estados Unidos da
Amdérica, em 1990, morreram 2.206 doentes e foi registrado um aumento de 19,3%
de Obitos, entre os pacientes que esperavam por um 6rgio solido (ALEXANDER,
19923, Estes indices tendem a aumentar porque, atualmente, hd uma discrepincia
entre o numere de doagbes de drglios e o de pacientes com indicagiio para o
transplante de figado. Enquanto o mimero de individuos que necessitam desta
ctrurgia estd aumentando, com a adiciio de 12.000 doentes na lista de espera, a cada
ano, apenas nos Estados Unidos (RAPAPORT, 1993b), o niimero de orgios doados
estd estabilizade, neste pais (ALEXANDER & VAUGHN, 1991a, YOUNGNER.
1992, RAPAPORT, 1993a) e vem diminuindo em alguns paises da Europa
(FALTIN, JEANNET, SUTER. 1992; PICHLMAYR, KOHLHAW, FREL 1992;
UNITED KINGBOM TRANSPLANT SUPPORT SERVICE AUTHORITY
(UKTSSA), 1993} Dados publicados em jornais niio cientificos tém mostrado que,
no Brasil, a recusa 4 doacgdo de orglos por tamuliares aumentou 50%, no Estado de
S&o Paulo, nos ultimos quatro anos (BOSCO & FRANCA, 1994) ¢ que a
mortalidade pode atingir até 60% dos pacientes na lista de espera por um figado
(ROCHA FILHO, 1995).



Virios fatores concorrem para a estabilizagio ou diminuigiio da oferta de
orgos: a falta de empenho de alguns intensivistas em identificar, cuidar e, apés o
diagndstico de morte encefilica, solicitar aos familiares a doaglio (TOLLE et al,
1987, DARBY et al, 1989; WALLER et al,, 1993), como também das autoridades
de salide em fazer campanhas educativas visando a doaglio (JOHNSON., 1990;
WAMSER et al, 1993) e a criagio de lais de trinsito mais rigidas (PICHLMAYR et
al, 1992; ORLOWSKI & SPEES, 1993). Observande como exemplo a cidade de
Sdo Paulo (dados publicados através da imprensa leiga), houve diminuigio do
nimero de acidentes fatais, em 30% na primeira semana e em 20% no primeiro mss
apds a implantagiio da lei que obriga o uso do cinto de seguranca {(FOLHA de SAQ
PAULO, 1994a,b; STYCER, 1994). Adicionadas a estas circunstancias que limtam
o nimere de doadores, a seleglio rigorosa para utilizagiio do érgio diminui ainda
mais o miimero de transplantes de figado.

A subutilizagio dos orghios disponiveis é documentada em viarios grupos. Na
Europa, pesquisa recente em 60 centros de transplante (MIRZA et al, 1994)
demonstrou que figados vidveis nio sdo utilizados por muitas equipes, e os principais
motivos para a recusa dos Orglios foram hipotensiio arferial, altas doses de
substincias inotrépicas e permanéneia longa em UTL No Brasil, no Estado de S0
Paulo, dados da Central de Transplante de Orglios (CTO) mostram que, entre 1997 e
1994, do total de doadores, em média, 60% nfo foram utilizados (dados ndo
publicados). Na maioria dos casos (59%), a niio utilizagio desses Grgios ocorren por
razbes medicas oy outros fatores que excluiram recusa familiar. Os principais
motivos de recusa dos érglos pelas equipes transplantadoras, em S#o Paulo, foram
historia de infecglio, hipotensiio arterial e choque.

A caplagiio ¢ ou utilizagio de um drgdo dependem dos critérios adotados pelas
respectivas equipes transplantadoras, e estes critérios pio sio uniformes entre elas,
Ainda hoje, algumas adotam critérios rigidos para a captagio (THIEL et al., 1984)
como os descritos a seguir;
ay ldade entre dois ¢ 45 anos.

b} Provas de funglio hepdtica normais (ALT, bilirrubina, tempo de protrombina,
tempo parcial de tromboplasting).

¢} Periodo curto de hipotensio.

d) Auséneia de hipoxia,

¢y Ausénera de parada cardiaca.

£y Doses de substincias inotrépicas menores que 10 pgr‘kg!n*ﬁn.

g) Hematocrito acima de 30%.



h) Auséneia de infecciio.
1) Auséncia de doengas ou antecedentes que possam sugerir lesiio hepato-biliar.
1) Auséneia de trauma ou isquemia do figado.

Antecedentes de alcoolismo, obesidade, esteatose hepética (NEUHAUS et al,,
1984; PORTMANN & WIGHT, 1987) ¢ tempo de permanéncia prolongado em
UTT (PRUIM et al,, 1989; GREIG et al,, 1990) também podem excluir doadores em
potencial. Convencionon-se, entdo, chamar de doadores ideais, aqueles que
preenchem critérios rigidos de selegdo, como os anteriormente descritos. Os que niio
se enquadram nestes pardmetros sfo denominados doadores "marginais”
(ALEXANDER & VAUGHN, 1991a; MOR et al, 1992).

Como a escassez de o6rghos estd limitando a utilizagdo do transplante como
opgio terapéutica em virios paises (PICHLMAYR et al.,, 1992; ORLOWSKI &
SPEES, 1993) existe wma tendéncia mundial para aproveitamento de doadores
"marginais”, em todas as dreas de transplantes, como o do coragic (KRON et al.,
1993; MILANO et al, 1993), pulmio (VLIET et al,, 1980; KRON et al., 1993) ¢
rim (ABOUNA et al,, 1983; SPEES et al, 1990, ALEXANDER et al., 1993). Para
a utilizagio mAxima dos orgios doados, os critérios de captagiio precisam ser revistos
e estudados, no sentido de se identificar quais alteragBes encontradas nos doadores
poderfio ser realmente responsdveis pelas complicagdes do transplante.



2, OBJETIVO

Avaliar os resultados dos transplantes de figado realizados com enxertos
provenientes de doadores "marginais”.



3. DADOS DA LITERATURA.
Os artigos foram citados de acordo com a ordem cronolégica.

Os critérios basicos para captagdo de orgdos para transplantes foram
delineados em 1964, na Universidade de Harvard pelo grupe do professor MOORE
(COUCH et al, 1964). Props-se naquela época classificagio geral para todos os
tecidos de caddveres, dividindo-os em tecidos criticos e ndo eriticos. Os criticos
perdem a viabilidade em poucas horas apds a morte, e deste grupo fazem parte o rim
e o figado, Os tecidos niio eriticos sfo aqueles que resistem mais horas apés a morte.
Deste grupo fazem parte: pele, cornea, ossos e artérias. Os critérios adotados por este
grupo para contra-indicar a captagio dos rgios foram:

Doencas transmissiveis:

a) Septicemia bacteriana contra-indica doagdes de tecidos criticos e ndio criticos.

b) Borologia positiva: contra-indica todos os tecidos criticos ¢ pele, porém nio o faz
para cornea, 0ssos ¢ artérias.

¢} Sorologia positiva por patdgenos, que ndo podem ser destruidos por irradiagio ou
antibidticos, contra-indica todos os tipos de tecidos criticos e ndo criticos.
Aterosclersse: contra-indica os 6rglos criticos e nfo contra-indica pele, osso e
cornea.

Distirbio da circulac@io, como chogue e insuficiéncia cardiaca congestiva:
contra-indica todos os orglos criticos, mas nfio contra-indica os nio-criticos
(COUCH et al,, 1964).

MePHAUL & MINTOSH (1963) relataram o primeiro caso de doador
transmitindo o céncer para receptor apds transplante renal, em um jovern. Este
paciente faleceu devido metdstases hepatica, apés receber o rim de doador que teve
como causa "mortis”, carcinoma de brénguio,

KAPLAN et al. (1975} estudaram 122 bibpsias renais em caddveres, que nio
tinham  histéria prévia de hipertensio arterial e/ou doenga renal. Fm 10% destes
casos encontrada esclerose glomerular nos cadaveres com até 40 anos e nos que
tinham idade entre 435 a 50 anos, passou dos 10%. Isto ocorreu em mais de 95% das
bidpsias. Concluiram os antores que ¢ possivelmente, nesta faixa etdria, que comega
o envelhecimento do rim .

VLIET et al. (1980) relatam a morte de dois receptores que receberam rins
contaminados por fungo Monosporium apiosperman. O doador foi um jovem que
teve como causa mortis afogamento. Uma cultura do escarro, realizada apés o guarto
dia de intubagdo, mostrou-se positiva para Escherichia coli 0 que ndo contra-indicou



a captagio dos Orglos. O fungo produziu infocgio no receptor, provocando
deiscéncia da anastomose arterial. O exame histoldgico demonstrou fungo em toda a
anastomose arterial e no rim. Os autores sugerem que o doador, cuja morte foi por
afogamento, deve ser usado com muito cautela.

ABOUNA et al. (1983) publicaram o resultado de dois transplantes renais,
realizados com rins de doador com Diabetes melitos tipo I, dependentes de insulina
por 17 anos. O exame de urina no momento da doaglio apresentava proteintiria,
valores normais de creatinina e a histologia nefropatia diabética estabelecida. Estes
rins foram transplantados em receptores nio diabéticos com tempo de 1squemia de 46
e 32 horas, respectivamente e funcionaram imediatamente. Bidpsias realizadas sete
meses apos o transplante demonstraram regressio completa das lesdes histolégicas
em ambos os rins € fungio normal, 14 meses apds. A conclusio deste trabatho & que
o Diabetes melitos niio seja contra-indicaciio para a doagiio de rins.

Em 1984, THIEL et al. (1984), publicaram critérios especificos para a
captacio do figado:

a) Idade entre dois meses a 45 anos,

b) Nio ter historia de doenga hepatobiliar ou doenga sistémica que possa
comprometer o enxerto.

¢) Auséneia de trauma, isquemia ou infecgdo envolvendo o figado.

d) ALT, bilirrubina total, tempo de protrombina, tempo parcial de tromboplastina
devem estar dentro dos limites da normalidada.

¢) Auséncia de hipotensio prolongada ou hipéxia.
) Hematéerito deve estar acima de 30%.

Os autores sugerem que a hipotensio deva ser tratada com expansio da
volemia, devendo ser evitadas drogas vasopressoras, mas se necessario, pode-se usar
dopamina, havendo contudo orientagio empirica para que a dose ndo seja maior do
que 10 pg'kg/min.

Em 1984, NEUHAUS et al. publicaram os resultados da captacio conjunta de
tigado e rim. Seus dados mostraram a viabilidade de retirada conjunta destes drglos
do mesmo doador, ndo resultando, por isto, em maiores disfungdes para ambos,

Neste artigo o grupo demonstrou os rigidos critérios usados para a eaptagio
do figado:

a) Idade menor que 50 anos, de preferéncia inferior a trinta.

b) AST menor que 100 UL, ALT menor que 50 UI/L, LDH menor que 10 ¢
bilirrubina menor que 1 mg/ml.

¢} Auséneia de historia de doenga hepatobiliar, alcoolismo e tumor.
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d) Auséneia de choque prolongade, de ventilagio artificial por mais que sete dias e
de infecgio.

Do total de 82 a ¢ dois figados, captados segundo estes critérios, apenas trés
ndo funcionaram muito bem: dois tinham estzatose e o outro foi de doador que sofreu
parada cardiaca, no momento da meisfo ciriirgica (figado de choque).

POPPER (1983), mostra que com a idade, o figado, a o contrério do coraglio e
do rim, ndo perde sua capacidade funcional, estando apenas prejudicado o
metabolismo de algumas drogas e a sua capacidade de regeneraciio, que fica mais
lenta. Mostra, também, o pequeno envolvimento da artéria hepética por placas de
ateroma. Oferece duas explicagles para a pequena deterioragfo: grande reserva
hepatica; e o amplo suprimento sanguineo, arterial e venoso, principalments o da
veia porta, que supera, em muito, a necessidade do orgdo.

DeBAKEY, LAWRIE, GLAESER, (1985} realizaram estudo retrospectivo
abrangendo o periodo de 1948 a 1983, e analisaram 13.827 arteriografias de
pacientes com doenga aterosclerftica oclusiva e concluiram existir, basicamente,
cinco grupos desta doenga:

Grupo I ~ das artérias coronaria.

Grupo II - dos maiores ramos do arco adrtico.

Grupe I - dos ramos viscerais do aorta abdominal (tronco celiaco, mesentérica
superior e artérias renais).

Grupo IV - da aorta terminal e seus maiores ramos.

CGrupo V - combinagio de duas ou mais destas categorias.

Estes autores assinalaramy que a aterosclerose tende a ocorrer em todas as
categonias, mais proximal a aorta, ocorrendo menos freqlientemente na porgio distal.
Os grupos I ¢ II1 incidem mais em pacientes jovens.

CHO et al. (1986), do New England Organ Bank (NEOB), relataram a
experiéneia do NEOB com captagdo de drgios, com base nos critérios seguintes:

a) Idade variando entre seis meses a 50 anos.

b) Sem hepatite, malignidade ou infecgio.

<) Compatibilidade do sistema ABO.

d) Compatibilidade do tamanho do figado do doador com a loja hepética do receptor.
¢) Oxigenacio satisfatdria.

) Press#io artenial estdvel, com doses de dopamina menores que 10 pg/kg/min.

g) Provas de funghic hepatica préximas ao normal.

i) Sem evidéncia de coagulopatia.
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Nos 160 figados captados, segundo estes critérios, observou-se incidéncia de
12% de faléncia primiria do enxerfo. Os dados compilados dos doadores, que
parecem ter implicagfio na faléneia primdria do enxerto foram:

a) Deterioragdo das provas de fungiio hepitica,

b} Estabilidade hemodinimica obtida as custas de altas doses de dopamina.
¢) Oxigenagio deficiente.

d) Parada cardiaca.

YOSHIOKA et al. (1986) demonstraram em 16 pacientes que tiveram
diagnéstico de morte cerebral confirmada, ser possivel a manutengiio da estabilidade
hemodindmica até 54 dias. Este prolongamento da sobrevida foi possivel pelo uso de
mfusdo continua de epinefrina, ¢ de anti-diurético (ADH). O fato surpreendente foi a
demonstragiio de que, apesar da longa sobrevida, as fungBes do figado e rins se
mantiveram dentro da normalidade. Os autores concluiram que este estudo tem
importante aplicagio nas diretrizes de captagfio de 6rgios para transplantes.

PETERS et al. (1986,) relataram a experiéncia do seu grupo com captagio de
Orgdos: de 83 ofertas, 18 figados foram recusados, o que correspondeu a 21%. Os
critérios utilizados para a captacgiio destes 6rgios foram:

a) Declaragiio de morte cerebral.

b) Fung#o cardiaca estdvel {uso de vasopressores em doses renais).
¢} Funglo respiratoria estavel (suporte respiratorio).

d) Ausénela de doenca hepatica.

2} Auséneia de infeccio sistémica.

1) Auséneia de anomalia congénita.

o) Auséncia de coagulopatia.

h) Compatibilidade do sistema ABO.

As raz0es para a interrrupglo de captagio dos 18 figados foram:

a) Artérias multiplas.

b) Infecghio intra-abdominal.

¢) Aparéncia anormal do parénquima hepético.
d} Morte do receptor.

¢) Instabilidade do doador.

f) Tumor incipiente.

Usando estes critérios, o grupo obteve excelente fungiio imediata do enxerto
em 96,7% dos transplantados. Identificou-se no doador, como tendo associagio com
a faléncia primadna do enxerto, a instabilidade hemodinimica associada 2 existéncia
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de ariérias mbltiplas. Conclui-se que a captaglo passa por analise do estado
fisiolégico e anatdmico do doador.

TOLLE et al. (1987) comentaram que os resultados do transplante de érgios
sélidos methoraram bastante, mas a oferta de 6rglos permanece estdvel. Comentam
ainda sobre a importnecia do médico intensivista em identificar possiveis doadores,
informar a0 servigo de captagiio mais proximo e solicitar aos parentes a doagfo dos
Grgdos, sugerindo que este procedimento deveria acontecer em todos os hospitais.

Neste artigo descreveram os critérios de exclus®o para diversos orgos, o
figado, por exemplo;

a) Malignidade, com exceg#io de tumores primarios de cérebro e tumor superficial de
pele.

b) Sepsis, HIV, perfuragio intestinal, sifilis, tuberculose, diabetes melitos,
hipertensfio arterial cronica, doenga renal documentada, trauma abdominal grave.

¢ Histéria ou sinal de doenga hepética intrinseca, prova de fungio hepatica normal.
d) Idade menor de trés meses ¢ malor de 50 anes.

MARKOWKA et al. {1987) relataram experiénecia com a captacio de 262
figados, em trabalho retrospectivo. O objetivo da revisdo foi tentar identificar, no
doador, -quais dados tiveram influéneia nos resultados dos transplantes. Os dados
observados nos doadores foram:

a} Prova de funglio hepitica: alteraglio dos niveis de ALT, ALT, bilirrubina, tempo
de protrombina, tempo parcial de tromboplastina.

b) Gasimetria: pO2 diminuido, pCO2 diminuido e acidose pH.

¢} Pressdio sanguinea: pressdo sistdlica diminuida, antes e durante a extragio do
figado.

d) Causa "mortis” e tempo de isquemia do enxerto.

Os doadores classificados como ruins, foram aqueles que tiveram os seguintes
resultados de exames: AST maior que 200, ALT maior que 100, pressio sistolica
menor que 60 mmHg, infusfo de dopamina maior que 15 ug/kg/min.

Apbs os transplantes, tendo em vista os resultados das provas da funcio
hepatica, no receptor, os enxertos foram classificados como bons, médios e ruimns,
baseados nos picos de AST, ALT ¢ tempo de protrombina, como se segue:
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Classificagdo do enxgrio sugerida por Makowka et al, (1987),

DOADOR AST (UD) ALTAUD TP (seg.)
Bom < 1000 <1500 < =725
Médio > = 1000 a <2500 >=15002<3500 > 25
Ruim > = 2300 > = 3500

Analisando estes dados, os autores mostraram que alguns bons doadores
tiveram funco inicial ruim do enxerto, enquanto doadores ruins tiveram boa fungiio
mnicial, A sobrevida dos enxertos classificados como ruins nio alcangaram diferenca
estatistica significativa, em relagfio 4 sobrevida dos classificados como bong. Deste
estudo retrospectivo coricluiu-se que os critérios para a captagiio devem ser revistos,
pois muitos érgios deixaram de ser aproveitados.

BURDELSKI et al. (1987), nfio satisfeitos com os critérios adotados para
avaliar a qualidade do figado do doador (consistdneia, infiltragdo gordurosa o
pardmetros bioquimicos), propuseram estudo prospectivo com um metabélito da
lidocaina (monoethylglycinexylidide, (MEGX)), para estudar a fungfio deste 6rgfo.
Concluiram que, com este teste, foi possivel predizer a faléncia priméria do enxerto,
em 66% dos casos.

PRUIM et al. (1988a) mostraram que os critérios usados para a captagio de
figado (idade, tempo de permanéncia no hospital, instabilidade hemodinamica,
funcio do nm ¢ figado), niio t&m correlagiio com os resultados imediatos da fungiio
do Srgio.

PRUIM et al. (1988b) observaram que os exames laboratoriais do doador nfio
se correlacionavam com os resuliados dos figados pés-transplante. Preconisavam
pelitica mais hiberal para a captaglo. Em estudo prospectivo, verificaram que a
idade do deador, permanéncia em UT], instabilidade hemodindmica, niveis de uréia,
creatining, divrese, ALT e bilirrubina nfio tiveram correlagiio com o resultado do
transplante.
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por uma hora, hipexemia, mantendo uma P09 arterial de 40 a 50 mmHg por uma
hora e isquemia (pingmento do ligamento hepatoduodenal, por 30 minutes) do figado
do porco doador, Estes procedimentos eram realizados 24 horas antes da cirurgia de
extragiio do Orgiio. Para avaliar a viabilidade dos enxertos foram usados os seguintes
parametros: AST, ALT, LDH, PTT, verde de indocianina ¢ eliminagio da galactose.
Os auntores concluiram que mesmo a elevagio das enzimas hepéaticas e a presenga de
degeneragiio gordurosa do figado nio inviabilizaram a funcio do enxerto.

MORA et al, (1988) ressaltaram que, em dois anos, 170 figados foram
ofertados 4 sua unidade, mas sé prosseguiram na captagio de 35 (20%) dos casos.
Isto porque 140 doadores ndo preenchiam os critérios de captagfo adotados pelo
grupo. Os critérios estabelecidos para a exclusiio de doadores foram:

a) Instabilidade hemodindmica, dopamina acima de 10 pg/kg/min, idade maior que
50 anos ¢ infecgio,

b) Incompatibilidade do sistema ABO, tamanho do figado.

¢) Equipe envolvida em outro transplante.

Das 35 ofertas aceifas, captaram-se apenas 25 figados. Dez captacgdes foram
mterrompidas em raziio de: aparénela macroscopica do Orglo, parada cardiaca,
tamanho do Orgo e invasio tumoral. A conclusiio do grupo foi que a rigidez dos
critérios na captagio do figado € muito importante, pois néio tiveram nenhum caso de
faléncia priméria do enxerto.

KLINTMAILM (1988), relata que a historia do doador é mais importante que
os resuitados laboratoriais. Cita, como exemplo, doador que morreu em numa briga
de bar, cujos exames laboratoriais realizados mostraram enzimas elevadas duas vezes
em relagio ao normal. Este doador possivelmente seria recusado, ao passo que outro,
também com elevagio das enzimas, mas que morreu por acidente de trinsito, deveria
ser aceito. O autor usa, com alguma flexibilidade, os seguintes critérios para a
captagio do figado:

a) Menos de cinco dias de intubagifio.

by Histéria de alcoolismo, que deverd ser avaliada.
) Teste para HIV, se posttive deverd ser excluido.
dy Bilirrubina menor que 2.0 mg/dl.

ey ALT e ALT menor que 400 1171,

£) PO» maior que 70%.

g} PVC baixa.

h) Pressdo sanguinea acima de 100mmHg,
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1) Dopamina, de preferéncia menor que de 10pgkg/min: dependendo das
circunstineias, usa figado de doador com doses de dopamina entre 15 ¢ 20
ng/kg/mim,

1) Idade inferior a 40 anos.

O autor critica a maneira arbitréria como foi imposto o limite de idade e tem
usado doadorss de até 51 anos.

ASCHER, nos Estados Unidos em 1989, mostra que houve crescimento no
nimero de receptores a0 passo que o nimero de doadores permaneceu estavel. O
autor comenta que, em muitos casos, as provas laboratoriais da fungio do figado dos
doadores nfio t8m correspondéncia com os resultados dos figados transplantados,
Chama atengfio para que a decislio de aceitar ou nfio um figado deve levar em
consideragio a expectativa de vida do receptor e nfio apenas os exames laboratoriais
do doador.

SOIFER & GELB (1989), publicaram uma revisio sobre os critérios de
doagio. Os aytores mostraram que apenas 4% dos mortos resultaram em doador
potencial ¢ apenas 12% tornaram-se efetivamente doadores. Os critérios revisados
foram os seguintes:

-a) Idade: os autores nflo recomendaram extragio em doadores com idade acima de 65
anos para 0s seguintes érglos: coraglio, pulmio, rim, pancreas, intestino delgado ¢
figado.

b) Infecghio: septicemia por fungo ou bactéria, comprovada por hemocultura é contra-
indicaglo para a captagio de érghos. Também sio contra-indicagSes: infecciio ativa
per virus A, B, citomegalovirus, infecgdo sistémica por herpes ¢ HIV positivo.

oy Céneer: € uma contra-indicag8o, com excecio para tumores confinados ao sistema
nervoso central e tumores "in situ” de pele e cérvix uterino.

d) Critérios relativos de exclusio para o figado; massagem cardiaca aberta, histéria
de doenga cronica de pulmiio ¢ figado, resultados anormais dos exames laboratorials,
trauma abdominal penetrante, paQy menor que 60mmHg por mais de 4 horas, PT
mator que dois segundos do controle, AST, fosfatase alcalina, GGT e amilase
elevadas.

Estes autores comentaram, ainda, que o sucesso de transplantes dos érgiios
dependem dos cuidados de manutengio do doador, apés declaragho de morte
cersbral. Isto € alcangado com a manutengio adequada das fungdes cardiacas e
pulmonares, pois, apesar de todo esforgo, a parada cardiaca irreversivel ocorrerd
dentro de 48 a 72 horas no adulto, podendo ser um pouco mais tardia na crianga,
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chegando, as vezes, a dez dias. Com a deterioragio do doador, observam-se as
seguintes complicagbes:

a) Hipotensito. Os fatores que contribuemt para a hipotensfio sfo: hipovolemia,
disfungio ventricular esquerda, diminuigio da resistdncia vascular periférica e
anormalidades endédcrinas. Independente da causa, o principio para o tratamento da
hipotensio € retornar a pressio sistolica para niveis entre 90 a 100 mmHg e manter o
débito urindrio maior que 0,5mlkg/h, A medida inicial para repor a volentia é uma
agressiva reposigio de fluidos (o tipo de fluidos depende do tipo de perdas),
manuteng3o dos niveis de hemoglobina e dosagem de eletrolitos. Alguns doadores,
apesar de hidratados, precisam de drogas para manter a pressio sistdlica em niveis
adequados e com boa divrese. A droga de escotha é a dopamina, que na dose de 5
g/kg/min, € benéfica a perfusiio de corago, rim e figado, Se outra droga é necessdria,
0% autores recomendam a infrodugfo de dobutamina nas doses que variam de 2 a 10
rg/kg/min. Outra op¢lio € a introdugio da epinefrina na dose de 0,1 pg/kg/min ou, se
possivel, uma dose menor. Esta droga tem a vantagem de aumentar o fluxo
sanguineo hepatico.

b) Arritmia: Os possiveis fatores implicados nas arritmias sio: distarbio eletrolitico,
hipotensdo com isquémia do miocdrdio, hipotermia, infusiio de substincias
inotr6picas, contusio do miocardio e aumento da pressfo intracraniana. O primeiro
passo para corrigir a arritmia é corregio dos fatores ja citados.

¢) Mudancas respiratorias. Antes da declaraglio da morte cersbral, o paciente &
mantido sobre hiperventilagdo, com o objetivo de reduzir a pressio intracraniana,
Apés esta declaragiio a hiperventilagio ¢ retirada. O edema pulmeonar de origem
naurogénica pode ocorrer rapidamente.

d) Distiirbios eletrolitices. A hiponatremia (s6dio plasmatico menor que 134
mmol/]) deve ser corrigida com a euvolemia. A hipernatremia, hipomagnesemia,
hipopotassemia e hipofosfatemia freqilentemente ocorrem em combinagiio, como
consegliéneia do Diabetis insipido.

¢) Diabetes insipido, O ocorre por deferto parcial ou total da produgio ou liberagio
do horménio antidiurético (Diabetes insipido central), ou por perda da acdio de
mesmo nos ductos renais (Diabetes insipido nefrogénica). A Diabetes insipido se
apresenta com poliiria hipoténica, débito urindrio maior que 4 mikgh,
hipernatremia, com sédio plasmdtico maior que 145 mmol/l ¢ um distirbio da
regulagiio da osmolalidade. O plasma apresenta uma osmolalidade maior que 300
mmol/kg, enquanto a urindria ¢ menor que 300 mmol’kg. A incidéncia de Diabetes
insipido em traumatismo craniano varia de 8,5% a 87%. O tratamento do Diabetes
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insipido consiste na reposigio da volemia, do que se perdeu através da urina. Quando
o volume urindrio excede a 5 ml/kg, é preciso considerar-se o uso da Vasopresina.
Esta droga deve ser usada em infusio intravenosa continua, na dose de 0,5 2 15 Uk
£} Hiperglicemia. Pode ser encontrada nas formas moderada ou grave, deve ser
corrigida com insulina, pois ela favorece a desidratacio.

g) Hipotermia. A morte cerebral leva & destruigio do centro controlador da
temperatura, provocando a hipotermia, que tem como principal implicagio a arritmia
cardiaca. O ventriculo fica suscetivel 2 arritmia em baixas temperaturas. A
prevengdo desta complicagiio compreende o aguecimento do doador e do meio
ambiente.

h) Coagulopatia.  Esta alteragio & ocasionada pela liberagio de agentss
fibrinoliticos do cérebro lesado. Se houver sintomatologia da coagulopatia, sangue
e/ou seus derivados devem ser administrados.

PRUIM, et al. (1989), publicaram o resultade da primeira anilise do Registro
Europeu de Transplante de Figado. Foram analisados 15 parimetros dos doadores
(idade, dias de internagiio, sédio sérico, temperatura, minutos de parada cardiaca,
hipotensio com pam < 70 mmHg, uréia, creatinina, diurese, atividade de
protrombina,  desidrogenase  litica, aspartato  aminotransferase,  alanino
aminotransferase, gama-glutamiltranspeptidase, bilirrubina total) para temtar
correlaciond-los com a faléncia primaria do enxerto. Dos dados estudados, apenas o
tempo de permanéneia no hospital teve esta correlagiio.

TEPERMAN et al. {1989) relataram os resultados e transplantes realizados
na, com doadores de idade acima de 30 anos, observando que todos tinham
aterosclerose em aorta ¢ nfio no tronco celiaco. Os resultados destes transplastes
foram satisfatérios. Observou-se que as aminotransferases permaneceram  altas
durante a primeira semana, em relagio ao grupo controle, gue também teve um
indice maior de faléncia priméria do enxerto retirada concomitante do pancreas.

OELLERICH et al. (1989) mostraram que o némero de 6rgios pode ser
methor utilizado, diminuindo inclusive a mortalidade perioperatéria usando-se a
andlise do metabolito da lidocaina (MEGX). Demostraram que 55% dos figados que
nio foram utilizados por aparéncia macroscopica, mostraram-se titeis de acordo com
a histologia e com o uso do MEGX.

MARZI et al. (1989), usando "trypan blue” e desidrogenase latica (LDH) em
ratos, mostraram que a viabilidade do enxerto nfio depende s6 das célufas
parenquimnais. Detectaram que a viabilidade das células parenquimais ocorreu até,
aproximadamente 24 horas, enquanto que as nio-parenquimais comegam a perder a



18

viabilidade apés oito horas atingindo perda de cerca de 40%, quando a preservagio
estd proxima de 24 horas. Os autores mostraram que € no tempo da reperfusio,
principalmente, que ocorre a inviabilidade da majoria das n3o parenquimais. Estes
dados sugerem que a viabilidade destas células & critica para o sucesso do transplante
de figado. Concluiram os autores que a viabilidade apenas das células parenquimais,
antes do transplante do figado, & um parametro pobre para predizer o resultado do
enxerto.

DARBY et al. (1989}, publicaram orientagSes basicas para cuidados com o
potencial doador ¢ com o doador que permanece na UTL. Chamaram atenglo para a
necessidade de conhecer as alteragBes fisiopatolégicas da morte cerebral e com isto,
imprimir a terapéutica correta na manutengio das fungdes vitais do doador. Os
autores relataram que a manutencio da homeostase é muito importante, ndo s6 para
a viabilizagio e bom funcionamento dos drgios pés-transplante, como também para
evitar a perda do doador, que pode ocorrer em 20% dos casos, nas das primeiras seis
horas apds a admissio no hospital e 50% nas primeiras 24 horas, caso nio seja dado
o suporte adequado. _

Os autores realgaram os pontos relevantes, que devem orientar a doagio:

a} Histéria clinica do doador, observando sobretudo parada cardiaca, hipotensdo ¢
tempo de ventilag@o,

b) Idade menor ou igual que 60 anos. Chamaram atengo para que, no momento da
captagio a idade cronolégica ndo seja mais importante que a idade aparente,

¢) Contra-indicagdes relativas: infecgio, infecfio intra-abdominal, trauma direto no
Orgio e alteragdes das enzimas do figado.

d) Contra-indicagbes epecificas para a captagio do figado: doenca crénica do figado,
hepatites virais, HIV positivo, encefalites virais, sindrome de Guillian-Barré,
drogadi¢io venosa ativa, tuberculose ativa, tumores, com exXcecdo para tumor
cerebral.

Os cuidados basicos com o doador, preconizados pelos autores, incluiram o
imediato reconhecimento e o tratamento da instabilidade hemodinimica e
manutenclo da pressio sanguinea, dentro da normalidade, para com isto garantir
uma boa perfusio dos drgdos. Quanto as vias aéreas, recomendaram aspiragio
frequente, insuflagio manual para prevenir atelectasia e¢ pneumonia e evitar
hipotermia, expondo os doadores ao minimo, pois esta complicagiic ocorreu em,
aproximadamente, 86% deles. Deve-se dar atengiio & gasimetria, eletrélitos, glicemia
¢ hematéerito. A coagulagdo  intravascular  disseminada  ocorreu  em,
aproximadamente, 88% dos pacientes com traumatismo cranio-encefalico letal.
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CANIVET et al. (1989), na Bélgica, em trabalho prospectivo com nove
doadores, demonstraram a possibilidade de controlar a hipotensdo do doador apenas
com a administragio de fluidos. A reposicio do volume uriniric foi feito com
dextrose a 3,4%, cloreto de sédio a 0,3% ¢ cloreto de potassio a 20mmol/l. 0 sangue
foi administrado para manter o hematéerito em tomo de 30%. A manutencgio da
PVC, foi obtida com uso de infusdo de haemaccel. Em cinco doadores O uso de
dopamina foi iniciado, mas descontinuado, em quatro deles, apos a estabilizagio. Em
apenas um caso, ndo foi possivel suspender o uso de dopamina. Os autores
concluiram que é possivel, na maioria das vezes manter o doador apenas com
reposigio volémica.

GREIG et al. {1990) analisaram os resultados de 90 transplantes, buscando
encontrar dados que pudessem predizer a fungdio do érgiio quando transplantado. Os
dados analisados foram: idade, sexo, causa "mortis”, tempo de permanéncia em UTL
quantidade de inotrépicos, menor pressio sistolica, PO2, bilirrubina, aspartato
aminotransferase, fosfatase alcalina, tempo de protrombina, tempo de tromboplastina
parcial, creatinina, hemoglobina ¢ tempo total de isquemia.

Os enxertos foram classificados em bom ou ruim, baseados em AST,
produgdo de bile nas primeiras em 24 horas ¢ coagulopatia. Dos paramétros acima,
citados os que tiveram correlagio com resultados ruins foram: tdade, tempo de
permanéncia em UTI, morte cerebral causada por acidente de trinsito e uso de arma
de fogo, bilirrubina elevada e tempo prolongado de isquemia.

SPEES et al. (1990} relataram bons resultados em dois transplantes renais
realizados com rins de doadores portadores de Diabetes Melitos. Sugeriram que, com
uma selegiio cuidadosa, os rins de doadores diabéticos podem ser usados para
transplante, recomendando que o doador tertha boa fungdo renal.

WALL at el. (1990) comparam os resultados de transplantes de figado
realizados com doadores jovens (idade inferior a 50 anos) com os obtidos com
doadores idosos (idade superior a 50 anos). Para avaliar as fungdes do enxerto foram
observados: pico de aminotransferase, tempo de protrombina, nhmero de
retransplante dentro de 30 dias ¢ incidéncia de faléncia priméria do enxerto. Os
resultados demonstraram sobrevida, em 30 dias de 86,9% para doadores idosos e
85,1% para doadores jovens. A sobrevida em um ano, para o enxerto e para ¢
paciente foi da ordem de 65,0% e 71,4%, respectivamente, em doadores idosos ¢
68,8% e 75,6%, respectivamente, para doadores jovens. A tinica diferenga entre os
dois grupos foi que os idosos tiveram wm menor tempo de preservagdo. Os critérios
utilizados para a captagio dos érgdos foram:
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a) Auséneia de septicemia e de doengas hepaticas,
b) Estabilidade hemodindmica com dopamina entre 10 ¢ 15 nug/kg/min.
d) Sorologias negativas para hepatites e HIV,

Nio houve caso de faléncia primdria do enxerto no grupo de doadores idosos,
no de jovens ocorren apenas um caso. A idade maxima de doador idoso foi de 70
anos e seu drgho foi usado em um receptor de apenas dez anos de idade. Em
conclusio os autores demonstraram ser possivel o uso de doadores com mais de 30
anos ¢ obfer os mesmos resultados que transplantes realizados com doadores com
menos de 50 anos. A idade limite para a captagdo de Orgio nfio estd ainda
determinada.

Em 1991 PHILLIPS & MENDEZ descreveram os critérios gerais de selecio
de doadores. Chamaram a atengio para que a sua historia seja realizada,
minuciosamente, procurando saber dos familiares sobre passado de uso de drogas ¢
habitos sexuais. Os autores indicaram o toque retal no doador com mais de 60 anos,
para afastar a possibilidade de tumor retal ou de prostata. As orientagdes gerais para
a captagio do figado sio:

a) Idade entre zero e 60 anos,

b) Parada cardiaca com ressuscitagiio e trauma abdominal, nfio sfo contra-indicacBes
formais para a captagiio do 6rgio.

¢} Doenga prévia do 6rglio, histéria de doenca transmissivel e infecglio ativa: avaliar.
d) Hipotensio e vasopressores, o figado & um 6rgio muito sensivel a2 mudangas
hemodindmicas.

¢} Peso e altura é importante saber.

1) Sistema ABO, é obrigatério saber.

g) Exames laboratoriais importantes: todos os relativos & fungdo do drgdo e mais
HIV, HTLV1, VDRL, sorologia para hepatites, creatinina, BUN, Na, X, Cl, Hb, Hi,
leucograma, gasimetria e glicemia.

Os autores comentaram que existem variagdes de centro para centro, mas estes
$@0 o8 critérios basicos para a captagio do figado.

BOYD, PHILLIPS, DIETHELM (1991), mostraram todos os cuidados
basicos que devem ser tomados com o doador. Afirmaram que a preservagio do
orglio comega com os cuidados do doador, pois a sobrevivéncia do orgio depende
dos cuidados durante todos os periodos, no pré e intra-operatério. Lembraram que
freqiientemente a parada cardiaca ocorre dentro de 48 a 72 horas apds o diagndstico
da morte cerebral, apesar de todo esforco empreendido nas UTls.
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A instabilidade hemodindmica ¢ conseqiiéncia da morte cercbral ¢ comega
mesmo antes deste diagndstico ser confirmado. Com a hipertenso intracraniana, o
cerébro torna-se isquémico e necrdtico, tendo como conseqiiéncia a hipertensio
sistémica grave. Depois da morte cerebral, a causa mais importante de instabilidade
hemodindmica ¢ a hipovolemia que pode ocorrer em decorréncia do fratamento do
edema cerebral prévio. Este, em geral, é conduzido basicamente, com diuréfico e
restrigo & reposigio de volume. Também contribuem para a hipotensio a flutuagio
da pressdp arterial, devido & auséneia de controle desta pelo sistema cerebral vaso
motor. Com a destrui¢lio da ponte ¢ das estruturas medulares, existe a perda do
controle espontaneo da respiragdo, circulagiio ¢ da temperatura. A perda da fungdo
do sistema nervoso simpético tem como resultado a vasodilataglio ¢ diminuigio da
resisténeia vascular periférica.

Os autores relataram que das alterages enddcrinas, associadas & morte
cerebral, a que ocorre mais freqientemente & o Diabetes insipido na variaciio de 77 a
98% dos casos. Isto ocorre por falta do horménio antidiurético ou vasopresina, que é
produzido na glandula pituitéria posterior. SZo consequéncias desta complicago:
politiria, desidratagiio, hipernatremia, hipopotassemia e hiperosmolalidade do
plasma. Parece que a pituitéria anterior conserva a fungfio por periodo maior que a
pituitaria posterior, embora se saiba que o nivel de trijodotironina diminui apds a
morte cerebral. O mesmo nfo ocorre com tiroxina e horménio estimulante da
tiredide.

O hipotilamo perde o controle da temperatura do corpo ¢ a hipotermia no
doador ocorre como conseqliéncia. Esta hipotermia é agravada com a infusio de
liquidos em temperatura ambiente, existindo a possibilidade de fibrilagdo guando a
temperatura fica em torno de 28 graus.

A coagulopatia ¢ uma complicagio freqiiente em até 90% dos pacientes com
diagnéstico de morte cerebral. Esta complicagio é atribuida 2 liberagio de agentes
fibrinoliticos pelo tecido cerebral necrético na circulagiio sanguinea. O cérebro ¢ rico
em fatores ativadores de plasminogénio; esta coagulopatia niio § corrigida por fatores
da coagulagiio. O uso de 4cido amino capréico nfio & recomendado, pois existe a
possibilidade de trombose na microcirculagiio dos 6rgios. Os autores lembraram que
a temperatura abaixe de 32 graus potencializa a coagulopatia.

Os autores recomendaram monitorizagio bastante cuidadosa do potéssio, pois
sua regulagiio deixa de existir apés a morte cerebral. A hipopotassemia é o achado
mais comum nestes pacientes, mas a hiperpotassemia pode ocorrer em um niimero
menor de casos. Classificam-se os doadores em trés categorias A, Be C:
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Categoria A: doador estdvel, mantido apenas com reposigio de volume. E o
que permite, com maior tempo e trangiiilidade, a retirada de miltiplos 6rgios, pois
estd fisiologicamente estivel ¢ com boa fungio de todos os 6rglios e sistemas.
Normalmente no existe contra-indicaglio para a captaciio, a nio ser a idade ou
problemas legais. Estes doadores so normalmente individuos que tiveram morte por
doenga agudo e estdo na UTI hd menos de 24 horas. Normalmente, s3o mantidos
com niveis de pressiio sistolica maiores que 100 mmHg, débito urinirio maior qe
100 mi/h e PO2 maior que 100 mmHg, apenas com reposicio de volume. Esta
situagio ¢ conhecida como regra dos 100. Se houver medida de PVC, esta deve ser
mantida em tomo de 10 cm de dgua (7 mmbg).

Categoria B: doador hemodinamicamente instdvel, que requer uso de
vasopressores. Esta categoria responde prontamente a suporte adequado. Geralmente
séo doadores que vém usando altas doses de drogas inotropicas (acima de 10 u
g/kg/min) ¢ baixa oferta de volume. Geralmente necessitam dz uma monitorizagio
mais rigorosa, com atenciio especial 4 medida da PVC, hematéerito, gases arteriais e
eletrblitos.

Categoria C: doador hemodinamicamente muito instavel e que nfio
respondem a oferta maciga de volume e nem a altas doses de inotropicos. Nestes
doadores nfio b tempo para revisio exanstiva do prontudrio ¢ a cirurgia dave
realizar-se o mais rapido possivel, para tentar o aproveitamento, pelo menos, dos rins.

Os autores relataram que os cnidados com a instabilidade hemodinirmica
comegam com uma agressiva reposigo da volemia. Esta manobra é suficiente para
marter 3 estabilidade hemodindmica nos doadores da categoria A, o que niio é ocorrs
nos das categorias B e C. Todo esforgo deve ser feito para corrigir a hipotensio, pois
tma pressdo sistblica abaixo de 80 mmHg ests associada & m4 funglio do figado e do
rim. O hematderito deve ser mantido entre 25 e 35%. Quando 2 pressdio sistolica se
mantém menor do que 100mmilg, o uso de dopamina, na dose de Spg/kg/min, deve
ser introduzido. Para evitar doses altas de dopamina (10pg/kg/min), deve-se associar
a dobutamina.

O volume perdido pelo Diabetes insipido deve ser reposto com solugfio livre
de sodio. Se necessdrio, deve ser introduzido vasopressina. A dose recomendada é de
1/2 a 2 pg de vassopresin a cada oito ou 12 horas. A fungiio da vasopressina é
aumentar a absorgio de 4gua nos tubulos renais. Por causa da desidratagio e do
Diabetis insipidus, o doador freqiientemente tem hipernatremia, hipopotassemia ¢
hipofosfatemia. Um grama de metilpredinisolona ¢ dado ao doador com a intengio de
estabilizar a membrana celular.
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No centro cirtrgico, a categoria do doador, se¢ A, B ou C, € que determina a
urgéneia. A temperatura do doador deve ser mantida acima de 34° C, a heparina ¢
dada na dose de 300ULl/kg. Por causa do sangramento, quatro unidades de sangue
para adultos e duas para criangas devem ser mantidas no centro cirirgico. Alguns
reflexos espinhais sfio mantidos e os observadores devem ser alertados para a
possibilidade do fato ocorrer.

MACKERSIE et al. (1991), em andlise retrospectiva, tentaram identificar a
eficacia da captagiio de Orgios em unidade de frauma, ao mesmo tempo em que
procuraram identificar quais fatores do doador tiveram influéneia no resultado final
do transplante renal. Esta revisiio compreendeu 126 vitimas de traumatismo criinio
encefilico , das quais apenas 73 tornaram-se doadores potenciais. Os motivos para a
ndo captago destes drgéos foran:

a) Parada cardiaca, por dificuldads em manter um suporte fisiolégico em 24% dos
casos.

b} Negativa para doag8o por parentes em 34% dos casos.

Os dados fisiolégicos que foram analisados nos doadores foram:

a) Hipotensdo: pressiio sistélica menor gue 90mmHg por mais de cinco minutos.

by Edema pulmonar (neurogénico). baseado em RX de térax, no exame
anatomopatoldgico do pulmio apds a morte ¢ na auséneia de outros fatores que
provoquem o edema pulmonar,

¢) Hipotermua.

d) Diurese macica.

¢} Coagulopatia: definida como coagulograma alterado duas vezes em relagio o
normal ou com manifestacBes clinicas.

Os que mais tiveram influéneia nos resultados do transplante foram
hipotensio prolongada (pressio sistolica menor que 90mmEg por pericdo maior que
uma hora) e o uso de altas doses de dopamina (maior que 10ng/kg/min). Com base
nestes dados, estimaram que o ntmero de doadores potenciais esteja na ordem de 29
doadores por milhio de habitantes ano.

AVOLIO et al. (1991) correlacionaram viarios dados dos doadores com a
disfungfio e/ou faléneia primdria dos enxertos. Os dados analisados foram: idade,
causa "mortis", dias de internagio em UTI, tempo total de isquemia e tempo de
isquemia quente, tipo de solugfio para perfuso (solugdes de Collins ¢ de Wisconsin)
AST e ALT, bilirrubina, tempo de protrombina, fibrinogénio ¢ Na.
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Lesta andlise concluiu-se que apenas AST ¢ Na do doador tiveram correlagio
com ¢ resultado imediato do enxerto, os doadores que tiveram AST maior que 45
UL ¢ Na maior que 144 mEq/L apresentaram maior indice de disfungio do enxerto.

YANDZA et al. (1991) demostraram os bons resultados obtidos com ¢ uso de
doadores que tiveram como causa mortis 2 anoxia, trds morreram com Sindrome da
Anglstia Respiratéria, um por afogamento e outro com Sindrome do amendoim.
Trés destes doadores permaneceram por mais de trés dias em UTI e eles
apresentavam niveis de AST no momento da captagiio de 162, 240 ¢ 573,
respectivamente. Quatro deles tiveram 20 minutos de ressuscitagio cardiopulmonar ¢
dois receberam altas doses de drogas inotrdpicas. Na experiéncia com cinco cases de
doadores pediatricos, que tiveram como causa "mortis" a anoxia nfio houve nenhum
caso de faléncia primdria do enxerto. Os autores concluem que doadores que tiverem
anoXia como causa "mortis”, nio devem ser excluidos da doaglio.

WERKMAN et al. (1991) fizeram um estudo de revisio com 123 potenciais
doadores, vitimas de trauma; observaram que apenas 70 destes casos foram relatados
ao coordenador de transplante e 33 nfo. Demonstrou-se que apenas 26% das vitimas
de trauma se tornaram doadoras. Dos potenciais doadores, 40% tiveram alguma
contra-indicagio médica, como choque prolongado, falta de intubagio e suporte
inadequado por parte do médico, que se sente desmotivado, devido ao pobre
prognéstico do trauma cerebral. O indice de recusa para a doagfio, por parentes das
vitumas, fol de 46%. As conclusBes gue os autores tiraram deste estudo foram:

a) E necessario especificar os critérios de captagio, para cada drglio em particular,

b} E necessério patrocinar maior nlmero de campanhas de educagio pablica.

¢) E necessario methor educar o médico ¢ o paramédico na transmissio de mas
noticias aos familiares dos possiveis doadores; um grande niimero de recusa familiar
& conseqiiéncia da ma impressio causada pelos médicos e pela equipe do hospital, no
primeiro contato com a familia.

ADAM et al. (1991a), em trabalho de revisio dos transplantes realizados
entre 1985 e 1990, constataram que 8% dos figados transplantados foram
provenientes de doadores com mais de 50 anos. A fungiio ¢ os resultados destes
transplantes foram comparados com os que usaram figados captados de doadores
com menos de 30 anos, Verificou-se que niio houve diferencga entre os dois grupos,
quando compararan: trombose da artéria hepatica, faléncia primdria do enxerto,
indice de retransplants e mortalidade do receptor. No grupo de doadores com mais de
50 anos, o indice de esteatose foi de 30% dos figados transplantados, ao passo que no
grupo com menos, este indice foi de apenas 18%. Notou-se que os figados dos
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doadores com mais de 50 anos foram usados em transplantes de urgéncia, em 46%
dos casos. Os autores concluiram que os figados dos doadores com mais de 50 anos
ndo contra-indicam a doaglio, se estes apresentarem funglio, morfologia e,
eventualmente a histologia normais.

LLOVERAS (1991} descreveu em seu artigo que, embora haja um aumento
de pacientas na lista de espera, o niimero de doagBes permanece o mesmo. Mostrou
que na maionia dos pafses o indice varia de 14 a 17 doadores por milhis de
habitantes, sendo excegiio na Europa, a Austria gue supera estes nimeros. Por isto,
recomendou uma reavaliagio dos critérios de captagiio de drglo, para que se possam
utilizar os doadores subGtimos. Recomendou, também, que os de idade avancada
ndo devam ser descartados sistematicamente, pois a maior fonte de Grgios estd entre
os doadores com mais de 55 ¢ menos de 65 anos.

GRAZI et al. (1991) publicaram artigo onde dados de 88 doadores foram
analisados em relagio a funglio do enxerto:

a) Idade e sexo.

b} Niveis de AST, ALT, atividade de protrombina, bilirrubina total e saturacio de
ox1génio. .

¢) Quantidade de dopamina infundida, tempo de permanéncia do doador na UTL

dy Tempo total de isquemia do enxerto.

Os autores analisaram os resultados de AST ¢ ALT nos primeiros cinco dias

pos-transplante e depois classificaram os enxertos em:

3) Bomi: com AST e ALT menores que 1.500 UVL ¢ 1.000 UI/L, respectivamente.

b} Médio: com AST e ALT maiores que 1.500 UU/L ¢ 1.000 UUL, respectivamente.
¢} Ruim: com AST e ALT maiores que 3.000 UI'L e 2.600 UI/L ou guando houve
refransplante ou morte dentro de trés semanas.

Com base nestes parimetros, 50 (63,7%) enxertos foram considerados bons,
11 (14,4%) foram médios & 15 (19,7) foram considerados enxertos ruins. A idade foi
o Gnico dado que apresentou uma ligeira diferenga quando a fungio do 6rgio foi
analisada: os doadores com idade abaixo de 20 anos demonstraram melhor fungiio
inicial e menos enxertos ruins, quando comparados com doadores mais 1dosos,
porém, néo alcangando diferenga estatistica significativa.

A conclusfio deste trabalho é que os parfmetros normalmente usados para a
captaghio do figado ndo sio capazes de predizer o resultado funcional deste drgdo
apds o transplante. Entretanto, os autores recomendaram que, para se obter um
methor resultado, devem-se observar as perdas de volume ¢ repé-las, manter uma
temperatura adequada e promover um bom suporte nutricional.
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GOOR et al. (1991) em estudo retrospectivo, que compreenden o perfodo de
1984 a 1989, analisaram os dados de 444 mortes cerebrais com o ituito de
identificar os principais motivos que levaram a nio captago dos érgdos. Os critérios
adotados para a exclusdo dos doadores foram:

a) Deterioragiio da fungfio hepética.

b} Doenga hepatica pré-existente,

¢) Malignidads, exceto para tumor primario do cérebro.

d) Infecgio sistémica.

e} Coagulagiio intravascular disseminada.

) Graves lesBes tordcicas ou abdominais.

g) Instabilidade hemodindmica (parada cardiaca por mais de 15 minutos, hipotensio
prolongada ¢ dependéncia de grandes quantidades de cardiotdnicos),

1} HBsAg positivo,

1) Grupo de risco para AIDS (homossexual, drogadic¢io).

A captagdo nilo ocorreu nestes doadores pelas seguintes razées: a) recusa dos
familiares (28% dos casos), b) contra-indicagiio médica em 29% dos casos {(a mais
importante contra-indicaciio médica foi a instabilidade hemodindmica). Em 1984,
37% de doadores disponiveis nfo foram captados, ¢ em 1989 esta percentagem
diminui para 48%. A razio para a nfo captagio destes orgfios fol basicamente
estrutural. A conclusfio deste trabalho foi que, na Holanda, neste periodo a maior
perda de Orgfios ocorreu por problemas estruturais do hospital doador ou do centro
transplantador,

QUESADA et al. (1991} analisam a repercussiio dos transplantes renais em
que foram utilizados doadores que receberam altas doses de substincias notropicas.
O trabalho foi retrospectivo e analisou 50 doadores, que tinham recebido os
inotrépicos nas seguintes dosagens: dopaminérgicas menor que 5
hg’kg/min, beta 5 a 10 pg/kg/min e alpha maior que 10 ng/kg/min. A incidéncia de
necrose tubular aguda nos pacientes que receberam dose beta foi de 38,7%, e nos que
receberam doses alfa fol de 52,9%. No grupo que ndo recebeu motrdpicos o indice de
necrose tubular aguda foi de 34,6%. Os autores concluiram que, apesar de a dose
alfa ser danosa, a diferenca no indice de necrose tubular aguda nio fol altamente
significativa, quando se compararam os rins que receberam doses alfa com os que
receberam doses beta. A sobrevida do enxerto e os nfveis de creatinina, quando

analisados seis rmeses apés o transplante, nfio apresentaram diferenca estatistica
significativa.
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AULET et al. (1991) publicaram o resultado de um trabatho prospectivo,
onde avaliam o poder de infectividade de doador, com doenga de Chagas, no
transplante renal. Quatro pacientes com sorologia negativa para esta enfermidade
reccberam rim de doadores com sorologia positiva. Estes pacientes foram
acompanhados por 21 meses, sem apresentarem soroconversio. Os auteres
concluitam que rins de doadores com doenga de Chagas podem ser utilizados em
transplante.

LINDOP (1991} descreven os principios basicos para a manutencio do
doador. Apds a confirmagio da morte cerebral, 80% dos potenciais doadores morrem
dentro de 120 horas, sendo este um periodo critico. No seu trabalho foram analisados
08 seguintes sistemas:

a} Sistema cardiovascular: embora possa ocorrer hipertensio com bradicardia, o
problema dominante ¢ a hipotensdo, que tem como causas a hipovolemia, o uso de
diuréficos, sangramento e o Diabetes Insipido. Por causa da captagiio dos pulmies
deve-se ter o cuidado para nfio super-hidratar o doador, Nestes casos, a melhor opgio
€ instituir, precocemente, o uso de substincias inotrépicas,

b) Bistema respiratério: o pCO arterial deve ser mantido dentro do limite da
normalidade. Se preciso, deve-se reduzir o volume minuto ou adicionar um €3pago
morto.

¢) Sistema renal, o diurético e a reposigio volémica devem ser usados para a
corregdo da oligria. Politiria é o problema mais comum. Afastado o efeito do
diurético e possivel hiperglicemia, o diagnéstico de Diabetes insipido se estabelece.
Para a confirmagio do diabetes sfio necessdrios: volume urindrio maior que
4mlkgh, osmolalidade menor que 300mOsm/kg, sédio urindrio menor que
10mmol/Na/Ll e sédio plasmatico maior que 300mOsm. A monitorizagio do
potassio deve ser rigorosa para evitar o risco de arritmia. A falta de atividade
muscular ¢ a vasodilatagio predispSem o doador a baixas temperaturas. Para
methorar a hipotermia, devem-se usar fluidos aquecidos e umidificar o ar nspirade.

ETIENNE et al. (1591} em estudo comparativo do nimero de doagdes enfre o
periodo de 1985 a 1987 ¢ o periodo de 1988 a 1990, observaram um declinio de 38
doadores por milhiio de habitantes, em 1986, para 18, por milhdo, em 1990, O que
mais chamou atengfio neste estudo foi que as campanhas para conscientizagio da
populaglo, a respeito de doaglio de drgfios comegaram, em todo o pais, em 1987. No
periodo de 1985 a 1987, a recusa para a doagio era de 7%. Este niimero crescen
para 32%, entre 1988 a 1990. No periodo em que houve uma macica campanha
pablica para a doagio de drgios, ocorreu uma retragio no ntmero de doagdes, temdo
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como conseqliéncia um aumento no indice de mortalidade na lista de espera, que foi
de 18% dos candidatos 2 um figado e 15% dos que aguardavam um coragio. A
conclusdo foi de que a campanha, para doagfio de érgiios, na Suiga, teve com o
resuitado efeito negativo.

CRAFA et al. (1991) relataram o primeiro caso de transmissio de maldria
através de transplante de figado. O paciente apresentou febre, parasitemia e
manifestagio, 20 dias depois de operado. Os resultados dos exames realizados para
detectar o Plasmodium Falciparum, em amostra de sangue do receptor, antes do
transplante e os resultados de exames das amostras de sangue, que foram utilizados
na cirurgia do doador e do receptor, foram todos negativos. Os  exames
retrospectivos do soro, figado ¢ bago do doador demonstraram titulos altos de
anticorpos para o Plasmodium Falciparum. A conclusio deste trabalho & que existe
risco potencial de transmissio da maldria, através do transplante de figado de
doadores que vém de drea enddmica, pois o esporozoito pode invadir as células
parenquimatosas.

ALEXANDER & VAUGHN (1991a) Estudaram a infludncia da idade do
doador, Este estudo comprendeu o periodo de 01/10/87 a 31/12/89. Foram 12.131
transplantes renais, 3.026 de coragdo ¢ 2.913 de figado. Os resultados mostraram
que, em relaglo aos rins, os pacientes que receberam o érgdo de doadores, com idade
enire seis ¢ 135 anos, tiveram sobrevida do enxerto 7% maior apds um ano, em
relaglo aos que receberam rim de doadores da faixa de 56 a 65 anos. Os enxertos de
individuos com mais de 65 anos tiveram methor sobrevida, apés um ano, que os de
doadores com idade entre 55 a 63 anos. Os doadores de até cinco anos tiveram
resultados menos satisfatorios. O niimero de pacientes que morreram em lista de
espera, por um rim, neste periodo foi de 3,8%. Em relagio ao coragdo, os dadoes
mostraram que os enxertos dos doadores com idade entre 45 a 55 anos tiveram
sobrevida 8,4% menor, em um ano, que os de um doador da faixa de 16 a 45 anos,
Entretanto, 32,7% dos pacientes que aguardavam coragao morreram, neste mesmo
periodo. Quanto ao figado, pacientes que receberam o orgdo de doadores com idade
entre 16 e 45 anos tiveram sobrevida do enxerto 10,8% maior, em relagio aos que
receberam o érgio de doador com idade superior de 45 anos. Os autores chamaram
atengdo para o fato de que a maioria dos figados dos doadores com mais de 45 anos
foram transplantados em pacientes de alto risco e/ou com idade avancada. Os autores
demonstraram que, neste mesmo periodo, houve um indice de mortalidade de 24,3%,
na lista de espera por um figado.



28

ALEXANDER, VAUGHN, CAREY (1991b), fverificaram a influéncia da
1dade do doador no resultado do transplante. Em relagio ao figado observaram que
os pacientes com enxertos de doadores da faixa de 16 e 45 anos tiveram sobrevida
10.8% maior, em relagfio aos que receberam o 6rgio de doadores com mais ds 45,
Entretanto, ficou evidente que grande percentagem dos figados de individuos acima
de 45 anos foram transplantados em doentes mais velhos e de alto risco cirdrgico. Por
outro lado, verificou-se que, neste mesmo perfodo, 24.3% dos pacientes, que estavam
na lista de espera, morreram. Estes anfores concluiram que a idade, por si 6, nfic é
contra-indicaglio para a captagio do figado, desde que se comprove que a funglo do
Grgio é normal,

D'ALESSANDRO et al. (1991) publicaram sua experiéncia com a realizagio
da bidpsia hepatica do doador. Dos 89 figados que apresentaram exame histologico
normal, rés (3,4%) desenvolveram faléncia priméria do enxerto. Dos 26 figados que
tiveram infiltragiio gordurosa leve ou moderada na bidpsia hepatica, 3,8%
desenvolveram faléncia primdria do enxerto ¢ dos oito figados que tiveram
infiliragio gordurosa grave sete tiveram faléncia priméria do enxerto {(87,5%). Us
autores observaram que a idade & o peso dos doadores foram elevados no grupo que
desenvolveu faléncia do enxerto. Este estudo sugere que o figado com infiltragiio
gordurosa grave ou degeneragdo hidropica funciona mal e, portanto, nio deve ser
implantado,

MOR et al, (1992), publicaram um estudo retrospectivo em 363 doadores,
com o objetivo de avaliar os resultados dos enxertos dos chamados doadores
marginais. Todos os dados que podiam influir no resultado funcional do enxzerto
foram analisados, tais como:

a) ldade ¢ peso.

b) Bilirrubina, AST, ALT ¢ PT.

¢) Tempo de permanéneia em UTI.

d) Tempo de isquemia,

¢) Captagio simultdnea de figado e pancreas, anomalias arteriais e tipo da solugdo de
preservagio.

Foram classificados como doadores de alto risco aqueles que apresentaram:

a) Idade maior que 50 anos ¢ peso maior que 100 kg,

b) Bilirrubina maior que 2 mg%, AST maior que 1350 U/L, ALT maior que 100 U/
e PT maior que 15 seg.

¢} Tempo de permanéncia na UTI maior que 3 dias.

d) Tempo de isquemia maior que 12 horas.
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¢) Captagio simultinea de figade ¢ plncreas, presenca de anomalia na artéria
hepética.

Dados como, hipotensdo arterial, altas doses de dopamina e pO9 86 foram
obtidos em um niumero pequeno de doadores.

Dos dados analisades, o peso do doader (maior que 100 kg) foi o tnico fator
associado com um aumento de perda do enxerto, dentro dos trés primeiros meses pbs-
transplante. Os autores recomendaram bidpsia no doador no momento da captagio,
naqueles com peso acima de 100kg, para evitar o transplante de um &rgdo eom
infiltraciio gordurosa grave.

Nos pacientes que receberam figados de doadorss que tiveram permanéncia
prolongada na UTI por mais que trés dias, foi observado maior dano celular,
representado por AST ou ALT maior que 2.000, no primeiro dia de pos-operatério.
Houve, porém, recuperagiio do enxerto ¢ as enzimas voltaram aos niveis normais,
dentro da primeira semana. Este dano celular nfio estd associado & perda do enxerto,
dentro dos trés primeiros meses pos-transplante.

KOSKINAS et al, (1992) efetuaram transplante de figado, utilizando o orgio
de um doador com 20 anos idade, para um receptor de 64 anos. Na bidpsia apds a
reperfusdo, comprovou-se que o doador era portador de hemocromatose. O aumento
no depésito de ferro, no figado, foi observado nos primeiros quatro anos de
acompanhamento ¢ foi observado um continuo aumento nas bidpsias feitas em
revisdes anuais. Estes autores concluiram que o transplante realizado com o figado
de doador com hemocromatose trouxe sequela para o paciente. Este paciente vem
sendo tratado com sangrias periddicas.

ARNOLD et al. (1992) publicaram a analise de um caso de
hiperbilirrubinemia pos-transplante, onde a causa da elevagiio da bilirrubina foi o
uso do figado de doador com sindrome de Gitbert. Os autores supSem que este fato
deva estar  ocorrendo mais freqlientemente do que tem sido relatado, pois esta
sindrome ocorre em uma percentagem de 3 a 7 % da populagao, e alertam para que
seja lembrada como diagnéstico diferencial, quando houver aumento de bilirrubina
apés o transplante de figado.

FALTIN et al. (1992) demonstraram em trabalho retrospectivo, o decréscimo
na doagio de Orglos. O perfodo analisado foi de 1985 a 1990, Esta diminuigio
ocorreu devido, principalmente, a dois fatores:

a} Crescente contra-indicagio médica a doagiie.
b) Crescente negagio & doagfio, por familiares.
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A contra-indicagéio médica que era de 4%, em 1983, foi para 39%, em 1990.
A negagao por parentes das vitimas tem crescido por problemas religiosos e também
por critica de alguns familiares dos doadores, que atribuem aos receplores a causa de
suas proprias doengas como alcoolismo, tabagismo ou uso de drogas. O indice de
doagdes de rins, na Suiga, diminuiu de 45 por milhio de habitantes por ano em 1985,
para menos de 25 por milhdo de habitantes por ano. Concluiram que o decréscimo na
doagdo ocorreu, basicamente, pelos dois motivos acima citados: coptra-indicagdo
meédica e negagiio da familia.

THOMPSON (1992) fez analise dos critérios usados para a captagio de
figado, encontrando os seguintes resultados:
a) Idade do doador: mostra que o limite para a doaglio permanece indefinido, mas
acredita que doadores com idade até 35 anos podem ser utilizados.
b} Tamanho do figado: foi mostrado que a tnica varisvel do doador que pode dizer a
respeito do tamanho do figado é o peso, pois a idade, sexo e a altura niio tam relagio
com este dado,
¢) Compatibilidade do sistema ABOQ: doador comt o mesmo grupo sanguineo do
receptor € o ideal, mas, em caso de emergéneia, devem ser usados doadores
incompativeis, sabendo-se que havera 50% de chance de refransplante por causa de
rejeigho. |
d) Prova cruzada entre o doador e o receptor: o esperado para o transplante eletivo &
prova cruzada negativa, pois hd evidéncias de uma menor sobrevida do enxerfo
quando for positiva.
¢) Testes de fungdio hepatica: a bilirrubina é o inico exame Gtil para predizer fungiio
do figado apds o transplante.
f) Sorologia: doadores com sorologia positiva para hepatites B e C nio sfio usados, ¢
recomenda-se que Orglos de individuos com CMV positivo sejam implantados
apenas em receptores positivos.
g) Hipotensdo arterial e uso de substdncias inotropicas: recomenda-se que periodos
de hipotensiio, acompanhados de PVC normmal devem ser tratados com baixas doses
de substdncias inotropicas.
h) Hidratagdo, temperatura e nutrigio: estes fatores devem ser monitorados pois
podem interferir na fung3o Inicial do enxerto. Os eletrolitos também precisam ser
monitorados para afastar Diabetes Insipidus.

1) Tempo de isquemia: deve ser o menor possivel, mesmo quando se preservar com
sofugdo de Wisconsin.



1) Tempo de permanéneia em UTL o ideal sdo os doadores que permanscem menos
de trés dias na UTI, pois existe o nisco de infecgfio, & medida em que a permanéncia
se prolonga.

1} Cuidados intraoperatérios: controle rigoroso da presso arterial, téenica cirlirgica
meticulosa e inspeglio macroscopica do figado para detectar infiltracio gordurosa.

A conclusio desta revisio foi que nfio existem pardmetros fidedignos para
julgar a funglio do figado do doador. A decisio para se captar um Orgdo ou nio
depende do julgamento clinico e da emergéncia do transplante.

YOKOYMA et al. (1992) publicaram os rtesultados dos fransplantes
pediatricos, realizados com figados de doadores neonatais (grupo A), comparando-os
com os de transplantes pedidiricos, que receberam figados de doadores nio neonatais
{grupo B). Os resultados do grupo A, quando comparados com os do grupo B, nio
revelaram diférenga estatisticamente significativa entre eles, em relagiio & sobrevida
do enxerto ¢ do paciente,

As complicagOes mais fregiientes no grupo A foram trombose de artéria
hepatica ¢ maior periedo de disfungiio do enxerto. Por outro lado, o grupo B teve um
namero maior de faldncia primaria. A sobrevida do grupo A, em um, dois, ¢ trds
anos foram de 68%, 68% ¢ 51% respectivamente, € no grupo B, 76%, 74% e 74%.
Concluiram os autores que o uso do figado de doadores neonatas, quando utilizados
em transplantes pedidtricos, podem alcangar os mesmos indices de sucesso
observados quando se usam orglos de doadores em periodo nfio neonatal.

ALEXANDER (1992), fez uma revisdio dos critérios utilizados para a escotha
dos doadores chamando atengfio para a necessidade de aumentar a captagdo de
drgdos nos doadores marginais ou de alto risco. Os resultados dos critérios analisados
foram:

a) Idade: se a fungio hepatica ¢ anatomia forem normais, devem ser usados figados
de qualquer idade.

b) Doador diabético: mesmo sendo insulino-dependente ndio existe contra-indicacio
para o uso de 6rgios solidos desde que a funglio esteja preservada.

¢) Doador hipertenso: n3o existem dados suficientes para determinar se deve ser
rejeitado, se necessdrio deve-se recorrer & bidpsia do 6rgio.

d) Doador hipotenso: o chogue pode ser danose ao orgao, mas niio existem dados
para determinar qual grau de hipotensic ¢ prejudicial e quanto de agente
vasopresores também contra-indica a captagio.



33

¢) Doenga infecciosa: doengas que possam ser tratadas como a septicemia, sifilis ou
ainda possibilidade remota de infecgio nfo devem contra-indicar a captaglo dos
Orglos.

f) Doador em parada cardiaca deve ser utilizado para a captagio de rim, desde que se
consiga fazer a perfusdo.

g) Doador com provas de fungio anormais, com especial atengdo ao figado,
recomenda-se maior uso do MEGX para, apds coleta dos dados, verificar a
viabilidade deste teste.

h) Doadores com alto risco de infeegio viral: devem-se excluir os usudrios de drogas
intravenosas & também com alto risco de hepatites virais e HIV.

i) Doadores com passado de tumor maligno; o real risco de transmissdo € indefinido
para muitos tipos de tumores.

Em conclusio, existe a necessidade de expandir a captagiic de Orglos e o8
doadores considerados marginais podem ser uma fonte importante. A wutilizagdo
destes orgios deve ser feita cuidadosamente, baseando-se na andlise da fungdo e
anatomia do érgio. Também é necessirio um rigoroso segmento destes receptores,
para methor definir em que condigbes se deve ou ndo aceitar um doador marginal.

GORE at al. (1992a), depois de realizarem uma auditoria confidencial, no
periodo de 1989 a 1990, ¢ analisarems os dados de 437 pacientes com morte
cerebral, que tiveram contra-indicacdo para a doaglio de Orglos ¢ apds andlise dos
dados, publicaram o " Consenso sobre contra-indicagBes médicas para a doaglio de
érgios”, Na realizagio deste consenso participaram apenas profissionais especialistas
emy transplante, tais como: cordenador de transplante, intensivista e clrurgibes
transplantadores de rim, figado, pulmio, coragio e comea.

Ficou decidido que as contra-indicagdes absolitas para a captagdio de orgios
solidos sertam:

a) Septicemia.

b) Histéria de tumor maligno, com exceglio de tumor cerebral.

) Sorclogia positiva para hepatite B, C ¢ HIV.

d) Doadores na categoria de alto risco para HIV, mesmo com sorologia negativa.
¢} Idade avangada, particularmente actma de 80 anos.

Na discuss3o relativa ao figado, ficou determinado que as absolutas contra-
indicagdes para a captagio deste drgiio seriam:
a) Doenca hepatica estabelecida.

b) Figado com erro inato do metabolismo.
) Histéria de alcoolismo.
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Os dados listados abaixo tém uma relativa contra-indicagio:
a) Hipotensfo: deve-se saber por quanto temipo e se a mesma foi corrigida.
b) Meningite bacteriana: observar se estar em uso de antimicrobianos
¢) Insuficiéncia renal, ndo € contra-indicagdio, desde que a fungdo do figado esteja
preservada,
d) Diabetes melito, nfio é contra-indicagio,

PLOEG et al. (1993a) publicaram uma anélise dos fatores de risco implicados
na mé funglio do enxerto de figado. Os autores analisaram os resultados de 331
transplantes realizados no periodo de outubro de 1991 a julho de 1994. Para esta
andlise foram observados os dados dos doadores, tempo de preservagio e dados dos
receptores. A faldncia primdria do enxerto foi definida como a niio sustentagdo de
vida do travsplantado pela fungfio do figado, requerendo retransplanie ou resultando
na morte do paciente, dentro de sete dias. A definigio de m4 fungiio inicial do enxerto
{MFT) se baseou nos seguintes pardmetros: AST maior que 2000 U/ detectada do
segundo ao sétimo dia de pos-operatério, PT maior que 16 segundos e aménia maior
que  SOumolL.  Pacientes com MIF methoraram. morreram ou foram
retransplantados, depois de sete dias.

Os dados dos doadores que tiveram influéncia no resultado do transplante
foram:
a) Tempo de permanéncia no hospital,
b} Doador 1doso.
¢} Longo tempo de preservagio.
dy Esteatose.

Os fatores do receptor que influenciaram negativamente na fungo inicial do
enxerto foram:
a) Redugio hepitica.
b} Insuficiéneia renal.
¢) Receptor crianga estio associados com ma funciio inicial do enxerto.

Destes fatores, quando analisados isoladamente, os que tiveram maior
implicagio na md fungdo inicial do enxerto foram:
a) Reducio hepatica.
b} Esteatose hepatica.
¢) Doador 1doso.
d} Retransplante.
¢} Insuficiéneia renal antes do transplante.
f) Longo tempo de preservagio.
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Os autores chamaram ateng8o para o fato de que nio foi vistas interago ou
interdependéncia entre estes fatores. O estudo mostrou uma incidéncia de 6% de
FPE ¢ 16% de MFL Dos dados dos doadores tiveram maior implicagiio em FPE e
MFI:

a) Tempo de permanéneia no hospital maior que trés dias,
b) Doador com idade acima de 49 anos,
¢) Esteatose hepética.

PLOEG et al. (1993b) analisaram os fatores de risco do doador, que poderiam
influenciar a fungio imediata do enxerto. No periodo de outubro 1991 a julho de
1984, foram realizados 31 transplantes de figado. Destes, 6% tiveram faléncia
primdria ¢ 16%, disfiungfo importante do enxerto. Os dados analisados nos doadores
que se correlacionaram com faléneia e disfungfo dos enxertos foram:

a} Tempo de permanéneia no hospital superior a trés dias.
b) Idade maior que 49 anos.

¢) Tempo de preservagdo acima de 17 horas

d) Esteatose hepética.

Destes fatores, quando analisados independentemente, a esteatose hepética,
idade do doador ¢ tempo de preservagio foram os que tiveram maior correlagiio com
a faléncia e a disfungiio do enxerto.

ALEXANDER, BENNETT, BREEN, (1993} mostraram os resultados dos
transplantes de rins realizados com doadores acima de 55 anos. A andlise
compreenden o periodo de outubro de 1987 a dezembro 1991. Neste periodo, 1883
recepiores receberam rins de doador na faixa de 55 a 65 anos e 302 receberam rins
de doadores com 1dade acima 65. Estes tiltimos receptores tiveram uma sobrevida do
enxerfo 10 ¢ 13 % menor em um ¢ dois anos, respectivamente. Os autores
concluiram que apenas a idade ndo deva ser uma contra-indicagdo para a captaciio do
orgio. Porém, devem ser identificados e excluidos os doadores idosos que tenham
pouca reserva funcional.

Em 1993, no boletin de ntmero 8 do “United Kingdom Transplant Support
Service Authority " (UKTSSA) foi feita uma anédlise do nimero de doagdes de
érghos. Verificou-se redugio das doagdes, no periodo de 1991 a 1992. Esta queda
foi de 8% em 1991, quando comparado com o ano de 1990 e continuou em 1992,
atingindo um indice de 5%, Desta analise, ficou demonstrado que o declinio ocorren
porque houve uma diminuig#o no niimero de acidentes de trinsito nas auto-estradas
e, conseqitentemente, uma diminuigio no niimere de doadores. A introdugiio de leis
do trinsito mais rigidas foram os fatores responsdveis pela diminuigiio no nimero de
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acidentes nas autopistas, Chama atengfio, nestas leis, a obrigatoriedade do uso de
cinto de seguranga também pelo passageiro que viaja no banco traseiro do veiculo.
Observa-se também neste boletim, um aumento no ntiimero de doadores com idade
acima de 40 anos, que tém como causa “mortis”, na maioria das vezes, hemorragia
intracraniana.

MARZ et al. (1993) relataram um transplante de figado, onde o receptor
adquiriu, através do enxerto, uma doenga metabélica, a hiperlipoproteinemia do tipo
HI. A doenga basica do receptor era cirrose, provocada por ilcool. Os autores
concluiram que, embora o transplante tenha indicagdo nas doengas do metabolismo,
ele também pode transferir estas doengas para o receptor.

STARZL et al. (1993) publicaram o resultado do primeiro transplante de
figado realizado no humano, em que o doador do 6rgéo foi um macaco. O receptor
tinha HbsAg e HIV positives. O macaco ticha 25,8kg e seu figado pesou 600g,
enquanto o receptor tinha 70kg e seu figado pesava 1,750g. Apés a reperfusio do
figado do macaco, este comegou a trabalhar imediatamente, corrigindo de pronto o
sangramento existente na ferida da parede abdominal. O esquema de
imunossupressio usado foi: FK 506, prednisona, prostaglandina e ciclofosfamida.
Este esquema funcionou muito bem, pois foram poucas as evidéncias, clinica ou
histologica, de rejeicio.

O paciente falecen 70 dias apds a operaglo e a causa "mortis" foi uma
hemorragia intracraniana, causada por aspergilose. Os fatores sintstizados no figado
do macace ndo provocaram efeitos colaterais no receptor. A conclusiio dos autores
foi que eles esperavam uma rejeigiio grave e ndo ocorren. Adimitiram que a
imunossupressdo fol administrada além do necessirio, aumentando assim a
possibilidade de infecgiio. A repercussiio clinica ou histologica da rejeigio foi
minima. Os autores acreditam que o foco de infecglio foi a presenga do barro biliar
que se formou em toda 4rvore. |

BELLE & DETRE (1993) fizeram uma andlise dos resultados dos
transplantes de figado baseando-se nos registros do UNOS. Mostram a ampliagio no
limite de idade para a realizagio do transplante, relatando um transplante realizado
em um paciente com 74 anos. Estes autores mostraram as causas mais comuns de
morte apds o transplantes: infecgfio, problemas cardiovasculares, hemorragia,
maligridade ¢ faléneia priméria do enxerto.

ORLOWSKI & SPEES (1993) analisaram retrospectivamente o nimero de
doagbes num periodo de seis anos. Apontaram um decréscimo do total de doadores
mortos em de acidente de trifego, e assinalam, ao mesmo tempo, um aumento na
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oferta de doadores com idade mais avangada. As razdes apontadas para este
decréscimo foram a melhora dos cuidados com o paciente politraumatizado, o uso
obrigatorio do cinto de seguranga e capacete, ¢ também a melhora das rodovias. O
numero de acidentes fatais por cem milhdes de milhas viajadas decresceu de 2,8%,
em 1981, para 1,9%, em 1991. Os autores explicaram que, por esta razio, hé
necessidads de captar érglos de doadores com idade mais avangada, visto existirem
mais de 31.000 pacientes na lista de espera por nm érgio. Concluiram que é
necessério a ampliagio das pesquisas nesta area, visando determinar, com seguranca,
a idade limite para a doaglio de 6rglios, uma vez que s¢ tem relatado transplante de
figado, com sucesso, utilizando doador de até €6 anos.

ADAM et al. (1993b) realizaram transplantes com doadores de idade superior
a 30 anos. Este estudo compreendeu o periodo de 1985 a 1991, com o total de 650
transplantes de figado. Destes, 69 (1195) corresponderam a cirurgias realizadas com
figado de doadores de idade superior a 50 anos; a média foi de 54,4 anos com
variagdo de 50 a 70 anos. Estes doadores formaram o grupo I Foi feita uma
comparagio com os outros transplantes que usaram figados de individuos com idade
inferior a 50 anos, que formaram o grupo I Os autores apontaram um aumento
gradativo da captagio de doadores com mais de SO anos. Estes eram apenas 4% nos
primeiros 200 transplantes, aumentando para 8% nos préximos 360 ¢ 13%, nos 600,
alcangando 23% dos ultimos 100 tranplantes. Quando foram analisadas as fungbes
iniciats dos enxertos, e comparadas entre os dois grupos, nfio houve diferenca
estatistica significativa. Os parametros analisados foram picos de AST, AET e TP,
observados no segundo e quinto dia de pos-operatdrio. Os resultados também foram
semethantes, quando analisados: faléncia primaria do enxerto, disfungio do enxerto ¢
nimero de retransplantes dentro dos primeiros seis meses pds-cirurgia. Os Unicos
dados que alcangaram significincia estatistica foram: produgio de bile no terceiro dia
de ps-operatrio e nivel de bilirubina no décimo dia de pés-opetatério. Ambos
foram mais altos no grupo I. A conclus@io deste trabalho é que o doador com idade
ate 35 anos pode ser utilizado, desde que nfio apresente esteatose hepdtica grave
comprovada por bidpsia.

SCHON et al. (1993) publicaram o resultado de um trabalho experimental
com figado de porco, onde demostraram a viabilidade do érglio apés ter sido
submetido 4 isquemia quente por 75min. Apés este periodo, foi realizada perfusio
com uma solugdo composta por: sangue, frutose, oleato, 20 aminoacidos, alopurinol,
catalase ¢ verapamil. Os autores utilizaram esta solugiio para perfundir o figado e
demonstraram que no afluxo da soluglo, nos primeiros minutos, apresentavame-se
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niveis muito elevados de ALT, AST ¢ LDH, mas, ao final da perfusio, os niveis
enzimaticos voltaram ao normal, tendo o drgéio apresentado, inclusive, a capacidade
de metabolizar a aménia. Os autores concluiram que existe a possibilidade de
ressuscitagdo do figado apds um perfodo de isquemia quente.

BUCKEL et al, (1993), relataram resultados de transplantes de figado
realizados com doadores acima de 50 anos. No perfodo de maio de 1988 a outubro
de 1991, houve 178 transplantes. Destes, 26 (14,6%), foram realizados com figados
de doadores com mais de 50 anos (grupo A) e 152 (85,4%), que constituiram o
grupo B, receberam figados vindos de doadores com idade inferior a 50 anos. Os
autores mostraram que o grupo A teve resultados similares aos do grupo B quanto 2
disfungdo e faléncia do enxerto. Também houve semelhanga quanto ao niimero de
retransplantes nos primeiros trés meses apds a cirurgia. Quando foram analisados,
ALT, bilirubina e  fosfatase alcalina no 29 e 150 dias de pés-operatério
encontraram-s¢ valores significativamente elevados no grupo A, o que indica que o
nivel de dano celular é de cardter transitério.

Os autores afirmaram que o grupo tem aumentado a captagiio de figados de
doadores com mais de 50 anos de 3,5% nos primeiros 150 transplantes para 14,6%
atualmente. Concluiram que figados de doadores com idade superior a 50 anos
podem ser utilizados para transplantes, desde que nfio apresentem 30% de esteatose
na bidpsia, realizada no momento da captagio. Estes figados foram descartados
automaticamente, ¢ os autores chamaram atengdo para que o tempo de preservagio
nio ultrapasse 13 horas.

POST et al, (1993) analisaram, em estudo retrospectivo, os resultados dos
transplantes realizados com doadores de mais de 60 anos e 90kg. Esta analise foi
ferta com os 374 doadores oferecidos no periodo de 1991 destes 38 tinham mais de
60 anos ¢ 40 mais de 90kg. Destes doadores com mais de 60 anos 11 foram
utilizados em fransplante com apenas uma faléncia primaria. Dos 40 com mais de
90kg, dez foram utilizados, senido que oito funcionaram satisfatoriamente, um teve
faléncia primdria e outro teve trombose da artéria hepatica. Deste estudo foram
retiradas as seguintes conclusBes:

a) Figados de doadores com mais de 60 anos de idade funcionam bem e raramente
foram descartados apds a inspego.

b) Os figados de doadores com mais de 60 anos foram recusados por alguma contra-
indicagdo médica e nio pela idade propriamente dita.

c) Os figados de doadores com mais de 90kg funcionam bem mas foram mais
facilmente recusados apés a inspegio e/ou bidpsia, devido a esteatose hepatica.
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d) O indice de doadores pode ser seguramente aumentado com maior liberalizagio
dos critérios de captagiio do figado, como incluir, por exemplo, doadores com mais
de 60 ancs de idade e com peso acima de 90kg, desde que a bidpsia no momento da
captagdo ndo demonstre esteatose,

GRANDE et al. (1993}, em estudo retrospectivo, fizeram uma analise de 216
transplantes, procurando correlacionar a idade do doador com o resultado do
transplante. Os doadores foram divididos em grupo A, composto por doadores com
menos de 45 anos e grupo B, com mais de 45 anos. Os resultados demostraram o
haver diferenga entre os dois grupos quanto 2 fungo inicial e sobrevida do enxerto
em 30 dias. Concluiram que: a idade, por si s, ndo deve contra~indicar a captacdo do
¢rgdo, devendo ser valorizada a histéria do doador e os seus dados laboratoriais, até
que aparega um teste mais il para detectar a vitalidade dos tecidos; € o use do
doador com mais de 45 anos pode resolver a escassez de figado, diminuindo com
1sto o nimero de mortes na lista de espera,

ADAM, CASTAING, BISMUTH, (1993b) publicaram os resultados dos
transplantes onde figados de baixo peso foram usados em receptores de grande peso.
No perfodo ds junho de 1988 a outubro de 1991, foram realizados 507 transplantes.
Destes, 25 (5%) foram transplantes realizados em adultos com figados de criangas ou
de doador adulto com baixo peso (<35 kg). O peso médio dos figados dos doadores
pedidtricos ou de adultos de baixo peso foi de 786g (480 a 1.420g), enquanto osg
figados retirados dos receptores tiveram peso médio de 1.461 g(520 a 4.435g).

Dos 25 figados, seis tinham menos de 620g e cinco destes tiveram
compiicagbes como: faléneia priméria do enverto, trombose da artéria hepética e
disfungdo do enxerto. Por outro lado, os 19 figados que tiveram peso maior qgue 620g
ndo apresentaram problemas de disfungfio do enxerto ou trombose de artéria
hepatica. Os autores sugeriram que figados com peso de 600g ou vindos de doadores
com menos de 20kg sfio enxertos de alto risco, quando transplantados em pacientes
adultos. Eles concluiram também que figados com peso menor de 600g e tempo de
preservagio mualor que 12 horas sio fatores de alto risco para o pactente
transplantado. Recomendou-se, portanto, que a associaciio destes dois fatores deve
ser evitada.

ADAM et al. (1993d) publicaram os resultados de 50 transplantes em que o
figado transplantado teve danos isquémicos graves. Nestas cirurgias a média de AST
no segundo dia de pos-operatdrio foi de 3.500 TU/L (3.507 - 26.600) e 46%, ou seja,
23 enxertos fatharam dentro do primeiro més, destes, 11 foram a 6bito e 12 foram
retransplantados. Os 27 (54%) restantes recuperaram-se do dano isquémico inicial,
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Os dados dos doadores como idade, causa "mortis", prova de fungdo hepética ou
esteatose ndo foram indicativos de recuperagio ou nio do enxerto. Os fatores que
devem ter influenciado na perda do enxerto foram transplante de urgéncia e
incompatibilidade do sisterna ABO entre doador e receptor. Observou-se que, na
prética, todos estes figados seriam retransplantados. Mas, como ficou demonstrado
neste trabalho, 54% dos transplantes com disfungio grave, provocada por danos
isquémicos poderam, ser recuperados, alcangando bom resultado a longo prazoe.
"Também chamou-se atenglio para o risco £ o custo do retransplante, agravando ainda
mais a escassez de drgio.

ROSENLOF et al. (1993) publicaram um estudo onde correlacionaram
monosthylglycinexylidine (MEGX) com os achados histolégicos da bidpsia hepdtica
pos-reperfusiio, abrangendo o perfodo de julho de 1991 a abril de 1992, incluindo 28
doadores. Estes doadores foram divididos em dois grupos, de acordo com o valor do
MEGX: grupo A - (MEGX > 90) e grupo B (MEGX < 90}. Do total, 19 doadores
foram do grupo A e nove, do grupo B. Os resultados das bidpsias foram normais em
11 figados, que tiveram valor médio do MEGX de 113.6 ulJ/L {grupo A) e 17
figados tiveram anormalidade a bidpsia, porém com média de MEGX de 107 ul/L
(grupo A). Concluiu-se que o teste do MEGX, por si 6, nio deva contra-indicar a
captagio do figado.

WIGHT, ROGERS, FRIEND (1993) publicaram um estudo retrospectivo
onde analisaram o potencial de doadores pediatricos, no Reino Unido. Neste artigo,
foram analisados ¢ comparados o niimero de érgios ofertados e a sua utilizagio nos
doadores pedidtricos entre os anos de 1989 e 1991. Estima-se que neste pais
deveriam ser realizados pelo menos 150 transplantes pediatricos, por ano. Em 1989,
no Reino Unido 59 transplantes pedidtricos foram realizados, Este nGmero representa
40% do total de transplantes de figado estimado anualmente neste pais,
Paradoxalmente, houve, neste mesmo periodo, 113 ofertas de drglos pedidtricos,
donde se conclui que apenas 35% dos érgios ofertados foram utilizados para
criangas. Quando s analisa o que ocorrew com os 65% restantes, observa-se que
22% destes orglos foram utilizados em receptores adultos. No ano de 199 i,
relizaram-se 81 transplantes pedidtricos, o que representa 61% do niimero estimado
por ano. O nitmero de figados oferecidos neste perfodo foi de 134, destes, apenas seis
(8%} foram utilizados em transplante pediatrico, enquanto 44 (33%), dos orgiios
pediatricos ofertados foram utilizados em receptores adultos e 79 (59%) orgfos
ofertados nio foram utlilizados. As razfes para o nfio uso foram: falta de receptor,
doador incompativel e falta de UTL. Estes dados mostraram que houve um aumento
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na utilizagdo do doador pedidtrico no ano de 1991, em relagiio a 1989, mas ainda é
inaceitivel o ntumero de pacientes pedidtricos que morrem ou deterioram na fista de
espera. Este fato obriga a equipe cirfirgica 4 realizagiio de um transplanie de
urgéneia, utilizando-se, na maioria das vezes figado de doador adulto, quando, na
realidade, nfio se utilizaram todos os 6rghos pedidtricos ofertados no Reino Unido.
MOR et al. (1993} fizeram um estudo retrospectivo que compresndeu o
pericdo de janeiro de 1998 a dezembro 1989, para analisar o impacio do
sangramento no periodo intra-operatorio no resultado de fransplante de figado. Neste
periodo, foram realizados 2035 transplantes. O objetivo deste estudo foi a tentativa de
identificar, no paciente, os fatores de risco do pré-operatério que poderiam interferir
1o sangramento. A comparagdo foi feita entre os pacientes que receberam mais de
dez unidades de sangue com 0s que receberam menos de dez. A média de transfusio
por transplante foi de cinco ¢com uma variaglio de zero a 52 unidades, e apenas 41
(20%) dos pacientes receberarn mais de dez  unidades, Os fatores que tiveram
assoctagio com aumento de sangramento no periodo intra-operatorio foram:
a) Pacientes imternados.

b) Faléncia primaria do enxerto,

¢) Prévia derivagio portosistémico,

) Incompatibilidade do sistema ABO.

e) Creatinina elevada.

f) Plaquetopenia.

g) Tempo parcial de tromboplastina aumentado.

As complicagtes identificadas nos pacientes poli-transfundidos foram:

a) Alta incidéncia de coagulopatia.

b) Insuficiéneia renal.

¢) Niveis séricos altos de bilirrubina.

d) Maior indice de septicemia.

) Maior freqiiéncia de infecg@o severa por CMV.

f) Baixa incidéncia de rejeigio.

g) Mator tempo de permanéncia em UTL

h) Baixos indices de sobrevida do enxerto e paciente.

As conclusdes desta revisfio apontaram os fatores que mais influenciaram no
volume de perda sanguinea no Intra-operatorio: nivel sérico de creatinina elevado,
PTT elevado e niimero de plaguetas baixo, no periodo pré-operatdrio. No entanto,
esta andlise s6 pdde predizer o sangramento em 60% dos casos. Os autores
recomendaram meticulosa técnica cirGirgica durante a hepatectonma e correciio
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meticulosa das anormalidades da coagulagio, durante as fases anepatica e pos-
reperfusdo.

ORII et al. (1993) publicaram um estudo experimental, em ratos, onde fot
utilizada ressondncia magnética para avaliar a viabilidade da membrana celular. O
estudo foi realizado em tré€s grupos:

a) Grupo A controle, no qual o figado foi implantado imediatamente apés a
perfusio.

by Grupo B: o figado foi preservado por 24 horas.

¢) Grupe C: o figado foi preservado por 48 horas,

N&o houve diferenga do estado energético, quando foram comparados os
grupos A e B, ¢ houve, no entanto, um baixo nivel energético, quando comparados
com o grupo C. O foco deste estudo foi o transporte de Nat+ ¢ K+ na membrana
celular, Os autores concluiram que durante a fase de preservagfio de figados de ratos,
com solugiic de Wisconsin, a lesdo da membrana celular ocorreu primeiro do que a
lesdo mitocondrial,

FASOLA et al. (1993) apresentaram, o resultado de transplantes de rim de
doadores com idade superior 2 63 anos. Foi uma anélise retrospectiva de 10 asos ¢
neste periodo 26 receptores receberam rins de doadores maiores de 65 amvs. A
concluslo desta analises mostrou que doadores com mais de 65 anos podem ser
usados em transplantes ¢ que os resultados destes, quando comparados com
receptores que receberam rins de doadores com idade entre 55 e 65 anos nfo
demonstraram diferenca estatistica significativa. :

KRON et al. (1993) publicaram os resultados dos transplantes cardiacos
pulmonares realizados com doadores marginais. A decisdo por usar doadores
marginais for motivada, entre outras razdes, pela constatacio de que 20 e 30% dos
receptores de coragio e pulmio, respectivamente, morrem na lista de espera, todos 0s
anos. Concluiram que o uso do doador marginal no transplante de coraglio e pulnsic
fez aumentar o indice de deadores em 36%.

MILANQ et al. (1993} publicam os resultados dos transplantes cardfaces
realizados com doadores marginais. No periodo de novembro 19835 a maio de 1993,
realizaram-se 59 transplantes com coragiio de doadores marginais, captados apesar
de apresentarem as seguintes caracteristicas:

a) 1dade maior que 40 anos.
b} Parada cardiaca prévia e ressuscitaggo.
¢} Hipotensio prolongada e reversivel, com altas doses de inotrépicos (dopamina >

10 pg/kg/min).
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d) Movimentos anormais do coragio observados por ecocardiografia.

Quando se compararam os resultados destes doadores com os daqueles que
preencheram os critérios de doador ideal, concluiu-se que a mortalidade imediata,
faléncia primdria do enxerto e a sobrevida em um e cinco anos nio foram
significativamente diferentes. A conclusdo deste estudo é que o coragiio do doador
marginal pode ser usado com resultados satisfatorios e, assim, pode diminnir a
escassez de drgio.

HALL (1993} publicou uma entrevista concedida pelo por STARZL ao jornal
Inglés "Independent”, quando este participava do segundo Congresso Internacional
de Xenotransplante, na Universidade de Cambridge. STARZL afirmou que em 2 ou
3 anos deverd ser uma rofina a realizagho de transplantes em humanos, com érgios
de animais.

RAPAPORT (1993a) comentou sobre as possiveis fontes alternativas para a
captacdo de orglos vitais. Sua preocupagiio reside no fato de que, com os bons
resultados dos transplantes, houve um répido crescimento do niimero de pacientes na
lista de espera por nm 6érglo ¢ apesar de todos os esforgos feitos para o aumento de
doadores, este nlimero permansace estacionado. As sugestdes do autor para methorar
este quadro s3o: -

a) Uma maciga campanha de educagBo para a doagiio voluntaria,

b) Reavaliagio dos critérios de elegibilidade do doador com morte cerebral.
¢} Reavaliagiio dos critérios de doagio para transplantes intervives.

d) Intensificar as pesquisas em doadores com parada cardiaca.

e} Xenotransplante.

O autor sugeriu que se devem intensificar as pesquisas nos doadores com
parada cardiaca e xenotransplantes. porque nos Estados Unidos da América, mesmo
sendo captados todos os 6rglos disponiveis, ndo havers doadores suficientes para o5
25.000 pacientes da lista de espera.

PRUIM et al. (1993a) em revisio extensa da literatura sobre os critérios de
seleglo de doadores para a captagio do figado, mostraram que no processo de
captagio existem dois aspectos bdsicos a serem considerados: as condigdes gerais do
doador; as condigBes do figado propriamente dito.

1. Condigbes gerais do doador:

a) Quanto a presenca de infecgBes virais: doadores com sorologia positiva para HIV
¢ HBsAg ndo devem ser usados. Porém, doadores com sorologia positiva para
hepatite viral C é motivo de controvérsia. Ha recomendagdes para gue o doador com
hepatite C seja usado em transplante de emergéncia de Orgdos vitais como coraciio,



pulmio e figado. Doadores positivos para Citomegalovirus siio utilizados. O ideal,
porém, seria usé-los no receptor positivo. A positividade para o virus Epstein-barr ¢
Varicella zoster 6 contra-indica a doagio se o doador tiver doenga ativa.

b) Quanto a presenga de infecglio bacteriana: sintomas sugestivos de septicemia nio
representam absoluta contra-indicagio para a captagfo. As possiveis exce¢des s
mortes cerebrais em criangas, causadas por Hemophilus influenzae e Neisseria
meningitidis: os drglos destes doadores podem ser usados, desde que eles estejam em
uso de antimicrobiano adequado e que tenha havido resposta clinica dentro das
primeiras 24 horas. Infecgdo bacteriana localizada, que ndo envolva o 6rglo, nio &
contra-indicagio para extragio, Daqueles doadores que permaneceram por muitos
dias em UTI, foram recolhidas amostras para cultura da pele, orofaringe e anus para
tentar identificar agentes patogénicos.

¢) Idade do doador: o limite superior de idade para selecionar um doador ainda é
controverso. Existem grupos que defenderam o uso do doador acima de 30 anos,
encuanto outros relataram maus resultados desta pratica. Os autores sugeriram a
possibilidade de usar o figado de alguns doadores acima de 50 anos, desde que se
tenha prova do bom funcionamento do érgio. No limite inferior da idade, fem-se
observado que, quando s¢ usam doadores com menos de 28 dias de vida, a sobrevida
do enxerto é menor, quando comparada com o doador convencional. Esta diferenga,
porén, ndo ¢ estatisticamente significativa. Concluiram os autores que figados de
doadores abaixo de trés meses nfio devem ser usados.

d) Tempo de permanéncia em UTI: o autor sugeriu que a utilizagio de figado de
doadores com tempo de permanéneia, em UTI supertor a cinco dias, estd associada 3
faléncia priméria do enxerto. Este fato é atribuido ao estado mutricional do doador.

¢) Hipotensdio e parada cardiaca: ainda nfo foi determinado que tempo de choque &
suficiente para contra-indicar a captaciio do figado. Porém, de mansira empireca, 08
autores sugeriram que doadores que tenham experimentado hipotensio prolongada
ou grave, ou que tenham tido repetidas paradas cardiacas, podem ser aceitos como
doadores, desde que passado um periodo minimo de 12 a 24 horas do evento, o
figado tenha dado prova da sua recuperagio funcional.

2. Analise do figado propriamente dito:

a) Biopsia do figado do doador: recomendam os autores que figados com infiltracio
gordurosa grave & bi6psia hepatica, nfio devem ser usados para transplante.

b) Dados laboratorias: estudos retrospectivos nfo tém conseguido correlacionar as
alteragbes de AST, ALT e GGT, no doador, com a fungfio do figado apfs o
transplante. Semethante dificuldade aparece com os niveis séricos de bifirrubinas.



45

Albumina, colinesterase e antitrombina I também sio de dificil anélise, pois todos
estes pardmetros podem ser alterados por transfus3es de sangue ¢ seus derivados.

¢) Metabolites endogenos que refletem a fungfio do figado: os aminbdacidos de cadeia
ramificada (valina, leucina e isoleucina) podem ser usados como indicadores de
fungiio hepdtica, mas sua medigBo por cromatografia dificulta o seu uso. O
metabolismo dos 4cidos billares, que indica, precocemente, o aparecimento de
colestase, poderia ser usado como indicador de funcio hepdtica. Mas, a dificil
interpretagio dos dados faz com que o método nfio seja prético. O indice corporal de
acetona, que mede a reserva energética celular, tem falhado ao predizer a funglo do
enxerto, porém, tem contribuido para avalid-la apds o transplante.

d) Teste da lidocaina (MEGX): teste continua controverso, pois alguns grupos 1ém
mostrado bons resultados dos transplantes, mesmo havendo um nivel baixo de
MEGX no sangue do doador.

¢) Reserva de ATP no figado: os compostos de fosfato (ATP) tém um papel central
na determinagiio da viabilidade do figado. A deplegio do ATP ocorre como
conseqiiéncia de hipotensdo, jejum, isquemia quente e preservagio. Esta reserva pode
ser avaliada por imagem de ressondncia magnética, o que torna dificil a aplicagiio do
teste, pois nem todos os hospitais dispSern deste aparetho.

A conclasio deste trabalho de revisio foi que, com o avango do transplante de
figado, tem-se aprimorado o conhecimento sobre captacio deste érgio, porém, niio
se sabe, ainda, como predizer a faléncia priméria do enxerto, que é a mais
devastadora das complicagBes pos-transplante. N#o se conhece até o momento, quat
o pardmetro da histéria do doador ou qual dado laboratorial é essencial ou nio.
Provavelmente, muitos doadores vidveis sio descartados.

SUGIMOTO et al, (1993), realizaram um trabalho prospectivo em 25
pacientes com morte cerebral provocada por trauma. O objetivo foi saber por quanto
tempo um doador pode ser mantido sem apresentar deterioragdo do figado. Os
pacientes foram mantidos com infusfio continua de horménio antidiurético (ADH),
epinefrina e dopamina, ndo foi administrada nutrigdo parenteral total. A hemoglobina
foi mantida acima de 10g/dl, PO7 acima de 80 mmhg e PCO4 abaixo de 40 mmHg.
O intervalo entre a morte cerebral e a parada cardiaca variou de seis a 48 dias. As
alter¢Oes observadas durante o perfodo de estudo foram:

a) Diminui¢o gradativa dos niveis de albumina, atingindo indices muito baixos,
apos o 14g dia.

b) Bilirrubinemia (vn = 0,2 a 0,8 mg/dl), atingindo, as vezes, niveis acima de 3
mg/dl, matores nos pacientes que tomaram mais de 300m! de sangue.
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¢) Os resultados das bidpsias demonstraram apenas um gran leve de esteatose, sem
necrose central. Os autores concluiram que o figado de um paciente com morte
cerebral pode ser usado para transplante, mesmo depois de uma semana do
diagndstico, desde que a circulagdo seja mantida com o método por eles utilizado,

PLOEG et al. (1993c) analisaram os fatores do doador que estio relacionados
com a disfungio e/ou faléneia do enxerto:

a) Permanéncia por mais de trés dias em UTL

b} Doador com idade maior que 49 anos.

¢) Tempo de preservagiio maior do que 18 horas,

d) Redugiio hepética para transplante pediatrico.

¢) Infiltragfio gordurosa na bidpsia hepética pos-preservagio.

Os autores concluiram que a disfungfio e a faléncia primaria do enxerto é
resultado da combinagio de virios fatorss. Quando ndio forem identificados fatores
de risco no doador, justifica-se fazer o transplante semi-eletivo. Quando houver
qualquer indicader de risce, o tempo de preservagiio é o Gnico fator que a equipe
pode controlar, devendo, nestes casos, evitar-se tempo prolongado de preservagio,

PRUIM et al. (1993b) analisaram os resultados dos transplantes realizados
com dois diferentes grupos:

Az figados de doadores ideas.
B: grupo controle, constituido por pacientes que receberam os Orghos que ndo
preanchiam os critérios de doador ideal.

Os eritérios utilizados para esta classificagfio foram:

a) Permanéncia, no hospital, menor ou igual a cinco dias,
b) Auséncia de parada cardiaca.

¢) Pressdo arterial média nunca inferior a 60mmHg,

d) Creatinina menor ou igual a 200umol/1.

¢) Uréia menor ou igual a 13,5pumol/l.

£y ALT menor ou igual a 601U/,

g) Bilirrubina, total maior ou igual a 35umoli.

Os pardmetros utilizados para avaliar os resultados destes critérios foram:
a) Perda sanguinea no intra-operatério.

b) Dosagem de ALT nos trés primeiros dias de pés-operatério.
¢} Ocorréncia de grandes problemas no pés-operatdrio,

d) Tempo de permanéncia em UTL

¢) Sobrevida do paciente e do enxerto.
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As complicagBes observadas foram hemorragia ¢ infecgiic bacteriana no
grupo controle e fistula de anastomose do ducto biliar, no grupo ideal. Concluiram os
autores que o uso de critérios rigorosos na captagio de érgio nio contribuiu para
melhoramento do resultado de transplants de figado.

SHEINER et al. (1993) relataram os resultados de transplantes realizados
com figado de doadores sorologis positiva para hepatite C. Os autores defenderam
este uso apenas em pacientes tarmbém positivos para hepatite C ou para receptores
clase IV da UNOS. Para a captagfio destes drgios recomendaram a bidpsia, para
afastar a atividade da doenga. N#o s#io aceitos os doadores que tenham qualsquer
outros fatores de risco associados,

No periodo de 1990 a 1993, 27 figados de doadores, com sorologia positiva
para hepatite C, foram oferecidos a este grupo, sendo usados apenas seis (22%). Dos
seis receptores transplantados, cinco (83%) estiio vivos, com periodos de
acompanhamento de dois a 20 meses. Os autores concluiram que o uso de figados de
doadores com hepatite C, em receptores também positivo para hepatite €, nfo
aumentou o risco de recorréncia da doenga, quando comparado com os receptores
que receberam o 6rgio vinde de doador com sorologia negativa para hepatite C.

HEFFRON et al. (1993) publicaram os resultados de uma série de 54
transplantes pedidtricos, realizados com figados de doadores com menos de um ano
de idade, que foram divididos em dois grupos:

A - Pacientes que receberam figados de doadores com menos de dois meses de idade
(n=17).

B - Pacientes que receberam 6rgfios vindos de doadores com idade superior a dois
meses ¢ inferior a um ano (n= 47).

No grupo A, 47% (8/17) dos enxertos foram perdidos entre dois ¢ 19 dias,
enquanto no grupo B foram perdidos 11% (7/47). Esta diferenga foi estatisticamente
significativa. A sobrevida em um ano, do enxerto e do paciente, no grupo A, foi de
37,1% e 62,5% respectivamente ¢ no grupo B, foi de 78% e 83,6%. Houve
diferenga estatisticamente significativa na sobrevida dos dois grupos. Os aufores
concluiram que o uso de érgfos vindos de doadores com idade menor do que dois
meses esta associada & menor sobrevida do enxerto e do paciente, em relagio aos
enxertos provententes de criangas maiores.

ADAM et al. (1993d) analisaram o valor da Gamma-glutamiltransferase
{GGT) do doador, come valor preditivo da fungio do figado pos-transplante.
Analisaramese, consecutivamente, 506 transplantes, que foram divididos em trés
grupos, de acordo com o nivel de GGT no doador.



Grupo I: GGT normal, n=408;
Grupo II: GGT com valores até trés vezes acima do normal, n= 79;
Grupo I GGT maior que trds vezes acima do normal, n= 19).

Dos Grupos II e II1 fizeram parte os doadores com as seguintes caracteristicas:
idade avangada, permanéneia longa em UTI, niveis elevados de fransaminases ¢ alta
incidéncia de esteatose. A percentagem de faléncia priméria do enxerto foi maier no
Grupo III (10.5%). A sobrevida do enxerto apds um ano, no Grupo III, em relagio
a0 Grupo I também for menor (57,9% x 75,2%,). Os autores conclufram que:

a) O nivel de GGT no doador tem valor preditivo no resultado do transplante.

b) Figados de doadores com niveis de GGT aumentados trés vezes os valores
referencials normais estio predispostos a apresentarem disfungio.

¢) Os niveis de GGT sdo importantes na selegfio do doador.

GRUENBERG et al. (1293a) publicaram trabalho retrospectivo com os dados
de 258 transplantes realizados entre junho de 1986 a setemibro de 1992, tentando
identificar quais dados dos doadores influenciaram no resultado do transplante,
analisando:

a) Idade; entre um a 62 anos, tamanho, peso, tempo de UTL causa “"moriis”,
avaliagdo hemodindmiica, necessidade de drogas vasopressores, AST, ALT, GGT,
LDH, PT, creatinina e sédio sérico.

b) No periodo intra-operatério: tipo de solugfio de preservacio, tempo de isquemia,
duragio da fase anepética e quantidade de sangue transfundido.

A funglio do enxerto, dentro dos primeiros cinco dias, foi classificada em
(uatro grupos;

Grupo I (boa fungdo): AST méxima menor do que 1000 UL, PT espontdneo maior
que 50%, produgiio de bile maior do que 100m/ dia.

Grupo II (regular funcBo): AST entre 1000 e 2500 UV/L, necessidade de transfusio
de sangue e/ou derivados por pelo menos dois dias, volume da produgdo de bile <
100ml/dia.

Grupo HI (ma funglio): AST maior do que 2300 UI/L, necessitando de sangue efou
derivados por mais que dois dias, produgio de bile menor do que 20mb/dia.

Grupo IV {faléncia primaria do ererto): necessitou de retransplante dentro dos
primeiros sete dias,

Os fatores de risco identificados foram: tempo de permanéncia em UTL
condiges circulatorias, duragiio da fase anepatica, volume de sangue transfundido ¢
tempo de isquemia. Os autores conclufram que a permanéncia prolongada na UTT é
fator de alto risco, supondo-se dificil o procedimento cirirgico do receptor, com
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possibilidade de usar-se quantidade de sangue no ato operatério e conseqiientemente
acentuado tempo de isquemia fria prolongado, nfe devendo captar-se o doador.

PIPER et al. {1993) relataram os resuitados de 30 transplantes usando o
doador vivo. A sobrevida, em um ano, do paciente e do enxerto foram
respectivamente 88% e 73%, nos primeiros 20 transplantes. Estes indices subiram
para 95% e 90%, nos tltimos. O principal problema na primeira série foi um alio
niimero de trombose arterial, atingindo um indice de 25%. Esta complicagio
diminuin, na Gltima série, para 5%. Nio houve faléneia primira do enxerte. A
incidéncia de rejeigiio foi a mesma quando comparada 4 de pacientes que receberam
os 6rglos de doador cadédver, sendo, porém, mais responsiva ao uso de esterdudes. A
conclusiio é que o uso do doador vivo deva ser o melhor caminho para o transplante
da erianga, quando o figado do cadéaver no for identificado.

WOLF et al. (1993) usaram a ressonincia magnética para avalmr o©
parénquima e as estruturas vasculares de 64 figado. Apls a retirada, preservagio ¢
embalagem do 6rgfo, este foi colocado dentro de uma caixa de fibra no aparetho de
ressondncia, ¢ foram encontradas as segumtes anormalidades: 34 casos de ar no
sistema vascular (em um caso, o figado no foi usado), cistos hepaticos; hematomas
que necessitaram de ressecgio dos segmentos 11 e IV, hemangioma e, em trés
figados, 4reas isoladas de esteatose com o restante do parénquima completamente
normal. Os detalhes das veias hepdticas foram demonstrados com muita clareza, A
conclusdo € que o uso da ressondneia magnética pode ser empregada para o estudo
do parénquima e vasos do figado, com a vantagem de nio ser invasivo como bidpsia
ou angiografias.

RAPAPORT (1993b) relatou que, apesar da mtensa campanha piiblica para a
doaglio de orgios, o ntunero de doadores continua estdvel por virios anocs, com
tenddncia a diminuicdo. O nimero de pacientes na lista de espera por um drpdo
solido nos Estados Unidos da América chega a 30,000. O autor sugeriu que o uso do
doador marginal pode awmentar a morbidade e a mortalidade dos pacientes.
Recomenda-se pesquisa em outras dreas como o xenoctransplante para aumentar 0
nimero de orglos.

GOYET et al. (1993} mostraram resultados de 25 casos de "split liver” com
seguimento maior que um anc. Houve sete mortes neste periodo, mas nenbuma
relacionada a téenica utilizada. Concluiram que o uso da téenica do "split liver" nio
tem correlagdio com alta taxa de complicages cirfirgicas, refransplante ou
mortalidade esta técnica é considerada muito boa para cirurgia eletiva, mas nio para
casos de emergéncia,
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ASWAD et al. (1994) utlizaram rins de doadores com sorologia positiva para

virus C (HVC). O estudo foi composto de trés grupos:

A: composto de 39 receptores negativos para HVC,

B: formado por 32 receptores positivos para HVC,

C: grupo controle, composto por doadores e receptores negativos para HVC.

Os critérios usados para classificar a doenga hepdtica pds-transplante foram
AST duas vezes maior que o limite normal em duas ou mais vezes, com um espago
de tempo maior que duas semanas e exclusio de hepatite A, B, CMV ou induzida por
droga. O segmento variou de dois a 33 meses. No grupo A {doador + ¢ receplor -),
nove pacientes desenvolveram disfungfio, mas apenas dois nfo voltaram 2
normalidade; no grupo B (doador e recetor +), quatro pacientes desenvolveram
disfiingdo, e dois voltaram a norinalidade e no grupo C (doador e receptor -), quatro
desenvolveram disfung8o, sendo que trés voltaram 3 normalidade. Os autores
mostraram gue a soro-conversdo pode ocorrer em até 77% dos pacientes, dependendo
do grupo, mas a repercussdo clinica, em um curto periodo, ocorre em um peguenc
niimero de pacientes, ¢ na maioria destes, a fungdo hepética retorna ao limite da
normalidade. Concluiram que 0s doadores HCV positivos devem ser utilizados em
transplante, desde que o receptor concorde por escrito.

ALEXANDER, BENNETT, BREEN (1994) demonstraram a influéneia da
idade do doador no resultado do transplante renal. No ano de 1992, para 10,7% dos
transplantes realizados foram utilizados rins de doadores com idade acima de 35
anos, enquanto em 1988 este ntmero foi de 5,4%. Nio se constatou diferenca entre
os resultados dos doadores com 1dade entre 56 e 65 anos, quando comparados com 08
de doadores maiores de 65 anos. Enfretanto, quando se compararam os doadores
matores de 36 anos com os ideais, 16 a 45 anos, houve diminuigio da sobrevida apds
um e dois anos de, 10% e 14%0, respectivamente, no grupe com idade maior gue 36
anos. A conclusio desta revisio é que rins de doadores menor que 10 & maior que 53
anos estdo associados a reducdo da sobrevida apds dois anos, sendo contudo este
risco  aceitdvel, em virtude da escassez de doadores. Testes para avaliar a funglo
renal do idoso devem ser realizados para melhor selecdo destes drgos.

KARAYALCIN et al, (1994) utilizaram, 0 MEGX e a bidpsia no figado do
doador, na tentativa de predizer a fungio deste Orglo apds o transplante. Foram
avaliados 66 doadores, dos quais, 15 apresentaram MEGX menor que 50 pg/l.¢ 17
entre 50 ¢ 90 g/l e 31 maior que 90 ug/lL. A bidpsia foi realizada em 61 doadores:
33 mostraram histologia normal, 17 esteatose leve, oito moderada e trés na forma
grave. Neste grupo ndo houve faléncia primdaria ou morte associada a disfungio do
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enxerto. Quanto ao MEGX, nfio houve diferenca cstatisticamente  significativa
quando foram analisados, o pico de AST no quinto dia de pds-operatério; o pice de
hilirrubina e o menor tempo de protrombina entre os trds grupos.

Em relagio & bidpsia, ndio houve diferenga estatisticamente significativa
quanto a fungio inicial do enxerto ou resultado do transplante entre os grupos com
figado normal e os com esteatose leve, assim como entre os que tinham esteatose
moderada quando comparados com os que tinham esteatose grave. Observou-se, no
entanto, que os pacientes que receberam os figados com esteatose moderada ¢ grave
tiveram pico de AST e de bilirrubina estatisticamente significativo em relago aos
receptores de figados normais ou com esteatose leve. Concluiram que muitos érggios
podem ser usados, mesmo nfio tendo todas as caracteristicas do doador ideal e que se
deve fazer um balango criterioso & luz da moderna pratica do transplante, antes de
descartar um figado. O MEGX efou bidpsia, por si $6, nfio devem ser usados para
recusa de um drgio, mas sim. como métodos auxiliares na seleghio cuidadosa dos
MESIOS,

PANIS et al. (1994) realizaram retransplante por faléncia priméaria do
enxerto, onde por falla de opgio, usou-se figado policistico. Ao ultra-som foram
detectados mais de 30 cistos espathados em ambos os lobos do figado, com tamanho
que variava enire 1 e 10 em. Os cistos maiores foram marsupializados na cirurgia de
mesa. Todos 0s exames relativos 4 fungio hepética estavam normais e os cistos nfio
tinham, aparentemente, qualquer anormalidade (pus ou parede fina que supere
malignidade ou infecgdo). O figado funcionou imediatamente apds o transplante. O
paciente faleceu no 2300 dia de pos-operatdrio, devido insuficiéneia renal por uso
prelongado de amfotericina B, usada em razdo do abcesso cercbral causado por
aspergilos. Este paciente teve também septicemia, mas comprovou-se que, apesar de
todos estes episddios de infecgdo, ndo houve, em nenhum momento, infecgio dos
cistos.

BOSCO & FRANGCA (19%94) publicaram na revista Veja, reportagem onde
afirmam que o tempo médio, na lista de espera por um coragiio, no Brasil, ¢ de um
ano. De quatro pacientes que aguardam este Orglo, trds morrem sem obtdlo.
Afirmam os autores que, nos ultimos quatro anos, a recusa a doagfo, por parte dos
parentes, cresceu em 50%.

COLQUHOUN et al. (1994) identifiicaram a porcentagern de transmissiio de
células malignas do doador para o receptor. No periodo, 2.680 doadores foram
avaliados resultando em 6.147 érglos captados. Deste total, 34 doadores foram
identificados como tendo tumor primério do sistema nervoso e deles, retiraram-se 84
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orghos. A incidéncia de transmissio de malignidade encontrada neste grupo foi de
apenas 3%. A concluiu-se que a transmissio de células malignas do doador, com
tumor primdrio do sistema nervoso central, para o receptor é muito baixa.
Recomenda-se, portanto, a continuagio do uso destes doadores, porém varios fatores
devemn ser considerados como de exclusiio:

a) Tipo celular e grau do tumor.

b} Se ¢ doador teve ou niio craniotomia.

¢) Duragio da doenga.

d) Derivacio ventricular,

Em 25 de novembro de 1994, a Folha de Sio Paulo, em sen editorial,
compara 08 numeros de vitimas fatais, que houve nas duas semanas anteriores e
imediatamente posteriores 4 promulgagio da lei que obriga o uso do cinto de
seguranga. O jornal constatou uma queda de 30% no mamero de vitimas fatais, em
relaglo 4s duas semanas anteriores A promulgaciio desta lei (Folha de S3o Paulo,
1994 by,

STYCER (1994) do jornal Folha de Sdo Paulo, faz um balango do primeiro
més da obrigatoriedade do uso do cinto d¢ seguranga na cidade de Sdo Paulo ¢
constata que houve uma adesdo de 95,8% da populagio paulistana. Segundo o
jomalista esta adesfo foi maior do que em paises do primeiro mundo, como Estados
Unidos da América, onde a adesiic ¢ de 67% e Canad4, com indice de 87%. A
mortalidade por acidente de transito neste periodo, teve uma queda de 20,8% e houve
diminuigdo de 58% no nimero de vitimas de colisdo, atendidas no pronto socorro do
Hosprital das Clinicas da Universidade de S#o Paulo.
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4, CASUISTICA E METODOS

4.1 - Casuistica

Foram cadastrados, prospectivamente, 213 transplantes consecutivos,
realizados em 193 pacientes na Unidade de Figado do Hospital Queen Elizabeth, da
Universidade de Birmingham, Inglaterra, no periodo compreendido entre os meses de
margo de 1991 e setemnbro de 1992. Destes 213 transplantes, 121 foram realizados
em pacientes do sexo feminino, 92 em pacientes do sexo masculino, sendo 171
adultos e 42 criangas.

Os receptores foram divididos, de acordo com a classificagio dos doadores em
"marginais” ou ideais, em dois grupos:

Grupo A: pacientes que receberam figados de doadores "marginais”, ¢
Grupo B: pacientes que receberam figados de doadores ideais, os quais sfo
mostrados no Quadro 1.

QUADRO 1 - Distribuigio dos 213 transplantes em dois grupos, conforme o niimero,
sex0 € idade dos doadores.

Dados dos Doadores Grupo A Grupo B

MNimero de Doadores

Masculinos 18 (60%) 97 (53 %)
Femininos 12 (40%) 86 (47 %6}
Total 30 183

Idade {em anos)
Media 43 40
Vartagdo Zaél 2a350
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4.2 - Métadas

4.2.1 - Os doadores.
Os dados de anamnese, exame fisico e exames laboratoriais, referentes a todos
os doadores aceitos durante o periodo deste estudo, foram registrados de acordo com
o protocolo apresentado no Quadro 2.

QUADRO 2. - Protocolo utilizado para regisirar os dados dos doadores.

Nimero do doader

Sexo

Idade (anos/meses)

Peso/ Altura/obesidade

Grrupo sanguineo

Causa "mortis"

Antecedentes pessoais, médicos ¢ familiares

Historia de alcoolismo

_ Tempo de permanéneia na UT] (dias)

Infecgio

Hipotensio arterial / tempo

Drogas inotropicas / dose

Pan)

Parada cardiaca

Aspartato-aminotransferase (AST)

Alanino-aminotransferase (ALT)

Bilirrubina

Fosfatase Alcalina (FA)

Gama-ghitamiliranspeptidase (GGT)

Albumina

Tempo de Protrombina (TP)

Hematoerito

Inspegdo macroscopica do figado

Todos os doadores foram operados pela equipe da Unidade de Figade do
Hospital Queen Elizabeth, de acordo com técnica cirGrgica padronizada. A
preservago do figado também foi padronizada, da seguinte forma: antes da retirada
do orgdo do doador, foram infundidos trés litres da solugiio de Marshall pela artéria
iliaca direita, seguidos de um litro da solugio de Wisconsin pela veia porta. Apés ter
sido retirado, o figado foi perfundido com mais um litro da solugio de Wisconsin,
sendo que 500ml foram administrados pela veia porta e outros 300m! foram
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divididos entre a artéria hepética ¢ ducto biliar, Conforme a rotina da unidade foram
realizadas biopsias no figado, imediatamente antes do fechamento da parede
abdominal do receptor.

4.2.2 - Classificacio dos doadores.
Foram classificados como doadores "marginais”, todos aqueles que nfio
preepcheram os critérios de seleglo de doadores ideais mostrados no Quadro 3.
Foram classificados como ideais os doadores que preencheram todos estes critérios.

QUADRO 3 - Critérios utilizados para a classificagiio de doadores ideais*,

1 - Idade entre dois e 50 anos, peso, altura, grupo sanguineo.

2 - Provas de fungio hepatica normais (AST, ALT, TP, TTP, GGT, FA,
bilirrubina, albumina). **

3 - Perfodo de hipotensdo, menor que 60 min. **

4 - Auséncia de hipoxia. **

5 - Auséncia de parada cardiaca.

6 - Hematderito acima de 30%.

7 - Auséncia de Infecclio. **

& - Auséncia de obesidade **

9 - Auséncia de historia de alcoolismo.**

10 - Auséncia de esteatose hepéatica.

11- Baixas doses de substincias inotropicas. **

12 - Doengas ou antecedentes que possam sugerir lesfio hepato-biliar.
13 - Doador com tempo de permanéncia em UTI, menor que cinco dias,
14 - Auséncia de traumatismo e/ou isquemia do figado.

(THIEL et al, 1984; NEUHAUS et al,, 1984; PORTMANN & WIGHT., 1987;
PRUIM ¢f al,, 1989; GREG et al,, 1990; adaptado por McMaster®).

% Qs conceitos estio descritos na pagina seguinte.
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**conceitos utilizados no Quadro 3,

AST: aspartato-aminotransferase, valor normal: 3 - 40 w.i./1.

ALT: alanino-aminotransferase, valor normal: 5 - 35 wi/l.

A elevagio das transaminases pelo menos duas vezes o valor normal, classificou o
doador como marginal,

TP: tempo de protrombina, valor normal: 16/16 segundos.

TTP: tempo de tromboplastina parcial, valor normal: 42/42 segundos,

GGT: gama-glutamiltransferase, valor normal: 10 - 48 u.i/l.

FA: fostatase alcalina, valor normal: 35 - 130 u.i/l.

Bilirrubina: direta: 2-9umol/l, indireta 1-8nmol/l, total: 3-17umol/l.

Albumina: valor normal: 35 - 50g/1.

Hipotensfio arterial: pressio sistélica menor do que 80mmHg, Foi considerada
hipotensio polongada, quando ultrapassou o periodo de 60 min.

Hipéxia: PaO2 < 50mmHg

Infecglio: quadro clinico ou comprovagio laboratorial.

Obesidade: peso maior ou igual a 100kg,

Alcoolismo : ingestfio de mais de 80g de aleool por dia por um perfodo maior ou
1gual a dez anos. |

Esteatose hepdtica: observada macroscopicamente no momento da captagdo do
figado e comprovada por bidpsia feita apés a reperfusio do enxerto.

Baixas doses de substéncias inotrépicas: dobutamina - dose menor do que
1041g/kg/min; dopamina, adrenalina ou noradrenalina - dose menor que
3ugkgimin,



57

4.2.3 - Os receptores

Todos os receptores foram acompanhados durante os perfodos intra e pos-
operatérios, para avaliagio dos resultados dos transplantes. Foram analisados
critérios clinicos e laboratoriais, com as seguintes finalidades:

42.3.1. Verificar dados pertinentes ao enxerto e ao receptor, que determinaram as
condigbes do transplante.

4.2.3.2. Avaliar a fungBo inicial do enxerto.

4.2.3.3. Avaliar o tempo de permanéncia do receptor na UTI e na enfermaria.
4.2.3.4. Verificar a sobrevida do enxerto e do receptor.

Os critérios utilizados para avaliar os resultados dos tranplantes estio
deseritos no quadro 4. Os resultados obtidos, nos dois grupos de receptores, foram
comparados.

4.2.4 - Testes estatisticos

Para analisar as condigBes em que foram realizados os transplantes, a
comparagio quanto a faixa etaria (adultos ¢ pedidtricos), tipo de enxerto (parciais ou
totais) e quanto a categoria do transplante (eletivo, urgéneia ou emergéneia) foi feita
pelo teste do qui-quadrado. A comparagfio quanto ao tempo de isquemia fria e
quente, & quanto a0 nlmero de unidades de sangue transfundidas no periodo intra-
operatério foi realizada pelo teste de Wilcoxon.

Para analisar a fangHo inicial do enxerto, os resuliados dos testes de fungiio
hepatica realizados do primeiro ao quinto dia apds o transplante, e o tempo médio de
permanéneia dos receptores em UTI e na enfermaria foram comparados pelo teste de
Wilcoxon.

Para verificar a sobrevida do enxerto e do receptor, apés um més ¢ apds um
ano do transplante, nos dois grupos, foi realizado o teste de Kaplan-Meyver. Os
resultados foram comparados pelo teste de log - rank.

Para todos os testes, o nivel de significdncia (alfa) adotado foi de 5% (alfa =
0,035).



QUADRO 4 - Protocolo utilizado para avaliar & comparar os resultados dos
transplantes de figado realizados nos grupos A e B.

Nimero do doador: Sexo: Tdade:
Finalidade da avaliacio Critério(s) avaliado(s)® Resuttado (s}
1.1 - Eletivo Sim Nio
1.2 - Urgéncia Sim Nio
1.3 - Emergéneia Sim Nio
1.4 « Receptor adulto Sim Nio
1.5 - Receptor pedidtrico Sim Nio
1.6 - Enxerta total Sim Nio
1 » Condigdes do 1.7 - Enxerio parcial Sim Nio
transplante 1.8 - Tempo de isquemia fria (TIF) minutos
1.9 - Tempo de isquemia quente minutos
(TIQ)
1.10 - Volume de sangue unidades
transfundido no periodo intra-
operatdrio
2.1 - AST pos-transplante:
no primeiro dia PRY]
pico entrg 0 19- ¢ 50- dia | wid
2 - Fungdo infcial do 2.2 - Tempo de protrombina:
enxerto menor valor entre 0 19- ¢ 50- dia segundos
2.3 - Bilirrubina: pnolL,
pico entre © 19 ¢ 59 ¢ha
24-TPE  (faléncia primaria do Sim  Nio
enxerto)
3.1-Tempo de
permanéncia na UT] dias
3.2-Tempo de
permanéncia na diasg
enfermaria
4 - Tempo de sobrevida | 4.1 -~ Sobrevida do enxerto
no primeiro més | Sim  Nio
no primeiro ano | Sim  Nio
4.2 - Sobrevida do receptor
6bito no primeire ano | Sim  Nio

** Os conceitos estdo descrifos na pégina seguinte.
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* Congeitos utilizados no quadro 4.

Transplante eletivo: realizado no paciente com doenga hepitica cronica, que

aguarda pelo momento cirirgico, em sua residéncia.

Transplante de urgéncia: realizado no paciente com doenga hepatica crinica,
que apresenta deterioraclo do seu quadro clinico na lista de espera.

Transplante de emergéneia: é o transplante realizado no paciente por: hepatite
aguda fulminante, faléncia primdria do enxerto e trombose da artéria hepética.

Receptor pedidtrico: é o receptor com idade igual ou inferior a 15 anoes.
Enxerto parcial: quando sdo implantados segmentos do figado.

TIF: é o tempo decorrido entre o pingamento da artéria aorta ¢ a retirada do

figado da soluglio de conservagio.

TIQ: é o tempo decorrido entre a retirada do figado da solugdo de conservagio

até a retirada da pinga das veias cava ¢ poria.

FPE: & o niio funcionamento do figado que resultou em retransplante ou morte
do paciente, dentro da primeira semana pbs-ransplante.



5. RESULTADOS

5.1 - Condigdes em que foram realizados os transplantes

Os quadros 5 & 6 mostram os resultados pertinentes aos receptores e aos

enxertos, nos grupos A ¢ B, que determinaram as condigSes em que se realizaram os
transplantes de figado. '

Quadro 5 - Dados dos receptores dos grupos A e B, quanto a faixa etéria (adultos ou
pedidtricos), ao tipo do enxerto (parcial ou total), & categoria do transplante (eletivo,
urgéneia ou emergéncia) ¢ a0 nimero de retransplantes.

Dados dos Receptores Gruapo A Grapo B
n: = 30 n: =183
B e e N ke SN
Receptores adultos 26 (86%) 145 (79%)
Receptores pedidtricos 4 (14%) 38 (21%)
Enxertos totais 1 10
Enxertos parciais 3 28
Categoria do transplante
Eletivo 16 (53%) 83 (45%)
Urgéneta 9 (30%) 60 (33%)
Emergéncia 3(17%) 40 (22%)
Retransplante 3 (10%) 20 (119%)

A andlise estatistica realizada pelo teste do qui-quadrads mostrou que nio
houve diferenga significativa quanto ao niimero de receptores adultos ou pedidtricos {
0,03 > p > 0,03}, ao tipo do enxerto (0,98 > p > 0,95), ao nimero de transplantes
eletivos e de urgéneia (0,70 > p >0,50) ou emergéncia ( 0,50 > p > 0,30) nem quanto
ao numero de retransplantes nos dois grupos (0,08 > p> 0,07).
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QUADRO 6 - Dados referentes aos tempos de isquemia fria (TIF) e quente (TIQ) ¢
a0 volume de sangue transfundido no periodo intra-operatério dos transplantes, nos
grupos Ae B

Dados dos Enxertos ¢ Grupo A Grupo B

Volume de Sangue n=30 n= 183
Transfundide. ____média média
TIF (minutos) 812 (485-1097 704 (112-1389)
TIOQ {minutos) 34 (38-122) 30 (15-85)
Numero de unidades de
sangue total transfundidas 6 (0 -30) 5{0-51)
no periodo intra- "
operatdro

A andlise estatistica realizada pelo teste de Wilcoxon mostrou que nfo houve
diferenga significativa entre os grupos A e B quanto ao tempo de isquemia fria e
quente {p > 0,03) e nem quanto ac volume de sangue total transfundido no perfodo
intra-operatério (p> 0,05},
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5.2 - Avaliagio da funciio inicial do enxerto.

O quadro 7 mostra o resuliados dos testes laboratoriais realizados para
verificar a funglo inicial do enxerto.

QUADRO 7 - Resultados dos testes de fungiio hepatica, realizados do primeiro ao
quinto dia pos-transplante,

Grupo A Grupo B
Testes n =30 n= 183
Realizados média média
%
AST o 19 dia 1085 (430~ 5150) 648 (130-6250) *
pico de AST 1250 (430-5150) 673 (130-8260) **
{do 10- a0 30
dia)
pico de 164 (30-437) 150 {19-802)
bilirrubina (do
19- ap 30- dia)
Tempo de 15 (12-24) 16 (13-33)

profrombina

*p=0,004;, **p=10,008 (teste de Wilcoxon)

A andlise estatistica realizada pelo teste de Wilcoxon mostrou que os niveis
de AST, no grupo A, foram significativamente maiores em relagio aos niveis de AST
do grupo B, tanto no primeiro dia quanto em relaglio ao pico observado entre o
primeiro ¢ o quinto dia, apds o transplante. Nio houve diferenca significativa entre os
picos de bilirrubina (p > 0,05) € o tempo de protrombina (p > 0,05), nos dois grupos.

Observou-se também que a faléncia primaria do enxerto niio ocorreu no grupo
dos pacientes que foram transplantados com figados de doadores "marginais” e foi
registrada em trds {1,6%) tansplantados com doadores ideais.
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5.3 - Tempo de internacio dos pacientes apts o transplante.

O quadro 8 mostra os resultados do tempo de internaglio dos pacientes, apés a
realizagfio dos transplantes nos grupos A e B, na UTI e na enfermaria,

QUADRO 8 - Tempo de permanéneia dos receptores em UTI e na enfermaria,
apés a realizagio dos transplantes.

Tempo de Permanéncia Grupo A Grupo B
n=30 n=183
‘Mﬁmmmmmmmmmmm
UTI
Média 3 4
Variagio 120 I-26
Enfermaria
Média - 19 20
Variagio 11-28 10-33

A analise estatistica realizada pelo teste de Wilcoxon mostrou que nio houve
diferenga significativa entre o tempo que os pacientes permaneceram na UTI (p >
0,05) e na enfermaria (p > 0,03), nos dois grupos estudados.

5.4 - Sobrevida do enxerto e do receptor

A sobrevida do enxerto foi verificada apds um més do transplante. Apés um
ano, foram verificadas as sobrevidas dos enxertos e receptores. Foi aplicado o teste de
Kaplan -Meyer ¢ os resultados sdo mostrados no guadro 9.



Quadro 9- Resultados da analise do tempo de sobrevida dos enxertos e receptores,
nos grupos A ¢ B.

Tempo de Sobrevida Grupo A Grupoe B
n =3 n= 183
Enxerto
1 més 83% 84%
1 ano T2% T3%
Receptor
1 ano 0% 82%

A comparagdo da sobrevida, realizada pelo teste de log - rank mostrou
resultados simulares, nos dois grupos, tanto no primeiro més quanto no primeiro ano
apds o transplante,

5.6 - Obitos ecerridos nos grupos A & B.

Ocotreram oito Obitos no grupo A: cinco, dentro do primeiro més pos-
transplante {morte precoce), e rds apds um més. Duas mortes ocorreram em
pacientes que foram operados eletivamente, guatro mortes foram em pacientes
operados em cardter de urgénecia e duas em pacientes operados em carter de
emergéneta. As causas das mortes foram as seguintes; faléncia de nmiltiplos érgiios
por septicemia: n = 3; hemorragia cerebral: n = 2; hemorragia intra-abdominal: n =
1; rejeigdo crénica: n = 2.

No grupo B ocorreram 30 mortes, sendo 21 delas em pacientes que receberam
o primelro enxerto, sefe em pacientes que receberam o segundo enxerto, uma em
paciente que recebeu o terceiro enxerto e outra em paciente que recebeu o quarto
enxerto. Neste grupo 23 mortes foram precoces (dentro do primeiro més) e sete foram
tardias. As causas das mortes foram as seguintes: edema e hemorragia cerebral por
septiceria: n = 7; faléncia de maltiplos orglos por septicemia: n = 6, doenga
cardiovascular: n = 3; hemorragia intra-abdomimal: n = 2; infec¢iio pulmonar: n = 2;
rejeigio cronica: n = 2; recorréncia de hepatite por virus B: n = 2; sindrome de
angUstia respiratoria do adulto: n = 1; doenga metabdlica: n = 1; faléncia priméria do
enxerto: n = 1; trombose de veia porta: n = 1; rejeicio aguda: n = 1; trombose de
artéria hepdtica; n= 1.
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5.7 - Dados clinicos e [aboratoriais que fevaram & classificacio dos doadores
marginais.
As caracteristicas apresentadas pelos doadores "marginais”, sfo mostradas, nos
quadros 10 a 13, '
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QUADRO 10 - Dados da causa "mortis”, antecedentes pessoais, médicos ¢ familiares
dos 30 doadores do grupo A.

Namerodo Idade Causa "Mortis" Antecedentes Pessoais, Médicos ¢ Familiares

Doador {anos)
b e VYUY OO

1 33 Tranmatismo crinio-encefalico aleoolismo .
(TCE) por acidents de trifego
2 3 TCE por acidente de trafego doenca de von Willebrand.,
3 60 hemorragis intracraniana alcoolismo .
4 16 andxia cerebral por superdose negativos,
de paracetamol, recsben N-
acetilcisteina
5 50 TCE poracidente de trifemo negativos.
& 21 hemomagia intracraniana negativos.
7 45 hemomagia intracraniana hipertensdo arterial gue ndio respondeu a drogas anti-
hipertensivas.
2 44 anoéxia cerebral por superdoss histdria de hepatite infecciosa ha 12 anos, todas as
de paracetarnol, recebeu N- sorologias para hepatite foram negativas, rim
aceticisteina nolicistico.
g 54 hemorragia intracraniana negatives,
10 56 hemorragia intracraniana doenca pulmonar obstrutiva erdnica {DPOCY
il 19 TCE por acidente de trafego histbria de alcoolismo, encontrava-se bébado no
momento do acidente,
12 3 hemormragia infracraniana DPOC {asma}, passado de infarto agnde do
miceardio.
13 43 hemorragia infracraniana obesidads, peso de 105 Kg,
14 28 hemorregia intracraniana alcoolisme, bebia aproximadamente um litto de
whisky por dia.
15 G1 hemoragis infracrariana negativos,
14 31 hemorragia intragrarsana hipertensiio arterial, sem tratamnenio,
7 33 hemomagis intracraniana hipertensio arfenal, angina do peito, passado de
infarte agudo do miocardio.
18 36 hemorragia infracraniana hipertensdo artenal nio tratada,
19 2,5 meningite meaningocécica negativos.
20 34 TCE por acidente da tréfego alcoplisme, bébado no momento do acidente.
2] 60 TCE por queda DPOC (asmética), obesidads, peso 108 Kg.
22 44 TCE por quada alccolismo por mais de 20 anos, passado de hepatite
alcodlica, epiléptico.
23 37 hemorragia intracraniana epiléptico.
24 54 hemorragia intracraniana Hipertenséio por muitos anos, arritrnia ventricular,
25 56 hemomagia intracraniana ponte de safena ba sete anos, et uso de Warfarin
{(NR = 4,5).
24 49 hernomagia intracraniana hipertensic arterial, em hatamento.
27 41 hemorragia intracraniana negativos,
28 46 hetnorragia intracraniana negativos.
29 33 hermorragia intracraniana alcoolismo , consimmia em média cineo litros de
cerveja por noite.
30 23 andxia cerebral por superdose negatives.

de paracetamol 2%g, receheu N-
acetileisteing




67

QUADRO 11 - Tempo de permanéncia na UTI, presenga de infecglio e resultado da
inspegdo macroscopica do figado, nos 30 doadores do grupo A,

Tempo de
Nimero  Permanéncia Infecgdo Inspegio macroscépica do

do Doador na UT] _ figado
1 I dia ausente normal
2 1 dia ausente normal
3 1dia ausente normal
4 7 dias ausente normal
3 3 diasg ausente ' normal
6 7 dias infeceBo pulmonar, em uso de normal

antibidticos
7 1dia ausente normal
8 1dia ausente normal
G 2 dias infecgBo pulmonar, em uso de normal
antibidticos
10 6 cias Infecclo por Pseudomona, cultura normal
positiva da ponta do cateter de PVC, com
hemocultura subseqliente negativa.

i1 1 dig ausente normal
12 1dia ausente normal
13 3 dias gusente ) normal
14 2 dias ausente normat
15 1dia ausente normal
16 2 dras ausente normal
17 1 dia gusente normal
18 i dia ausents normal
19 2 chiag meningite por menigococo normal
20 2 dias gusente normal
21 1 din ausente normal
22 2 dias ausente normai
23 3 dias ausenie normal
24 1 dia gusente normat
25 1 dis gusente normal
26 1 dia ausente consisténeia aumentada
27 2 dias ausente asteatose
28 2 dias ausente placas vermelhas na

superficie, consisténeia
aumentada, esteatose
20 idia ausente normal
30 7 dias ausente normal
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QUADRO 12 - Dados sobre 2 pressio arterial ¢ o uso de substineias inotrépicas nos 30 doadores

do grupo A
Nibmers do Presenga de hipotensie Substincias Ipotrdpicas e f ou parada cardiaca *
Doador .
i breve, que responden g fluidos e inotrdpicos. Dopamina, 3 pg/Ke/min. B
2 breve, que responden a fuidos ¢ inotrdpicos. Dopaming, 3 pg/Ke/min.
3 breve, que responden g fluidos e inotrdpicos. Dopamina, 3 ug/Ke/min
4 por 70 min., responden a fluidos ¢ inotrépdcos, Doparring, 3 pg/Kg/min,
5 breve Dopamina, 3 ug/Kp/min., ¢ doses crescentes de
Adrenalina.
& por aproximadamente 60 min, respondendo a Dopamina 10 pe/Ke/min., e Dobutarnina
fhudos ¢ inotrépicos, 13 po/Kofmin
7 aisente Dopamina, 3 pg/Ke/min,
g ausente Dopamina, 3 pg/Ke/min.
9 presente, sabe-se que por mais de 60 min., mas Dobutarming, 5 ug/Kg/min.
10 se sabe por guanio tempo
14 brave, respondendo a fluidos e inotrépicos. Dopaming, $ ug/Kg/min., e baixas doses de
dobutamina.
11 breve, qus responden a fluidos ansemies
12 por 70 min., respondendo 2 fluidos ¢ Dopamina 2-3 pg/Kg/min., Dobutarmina
noopicos. 3-10 pg/Kefmin,
13 breve, respondendo a fuidos e inottdpices. Dopaming 6 pg/Kg/min.
14 presents por +/- 90 min., respondendo a Doparmina 3 ug/Ke/min.
fluidos e inotrdpicos.
13 ausents Dopamina 16 pg/Kg/min,
16 por 120 min., respondendo a fiuidos e Dopamina 3 ug/Ke/min,, Dobutamina
molropicos. 3 ug/Kgfmin,
17 ausente Dopaming 2-7 ug/Kgfmin., Adrenaling
10 pe/Kg/min. Dobutamina 13 ug/Ke/min.
18 breve, respondendo & fluidos e inotrépicos. Dobutamina 7,5 ug/Kg/min., Dopamina
3 pg/Ke/min.
19 breve, respondendo a fluidos & inotrépicos. Dopamina 4 ug/Kg/min. Debutarina
16 peo/Kofmin,
20 brave, respondendo a fuidos ¢ inotropicos. Dopaming 15 p/Kg/min,
21 susente Dobutamming 5 pg/Kg/min.
22 breve, respondendo 2 fluidos ¢ inotrdpives. susentes
23 pot 60 min., respondendo a fluidos e Adrenaline 33 pg/Kg/min
inotropicos.
24 breve, respondendo a fluidos e inotrdpicos. Dopamina 3-6 ug/Ke/min.
25 por 128 min, respondendo a coldides ¢ baixus Dopamina 3 ug/Kg/min.
doses de inofrdpicos
28 breve, respondendo a fluidos e inotrdpicos. Dopamina 3 ug/Kg/min., Dobistamina
6 ug/Kg/min, ¢ doses crescentes de Adrsnaling;
parada cardiaca
27 ausenie ansenfes
28 presente por §0 min., em us0 de inotrdpicos doses altas e crescentes de Dopamina e
Dobutaming; parada cardiace
28 ausenis ausentes
30 ausents ausenies

* Parada cardiaca que ocorren durante o periodo infra-operatorio.
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QUADRO 13 - Dados dos 30 doadores do grupo A, conforme resultados
dos testes de fungfo hepética.

Namero  ANT ALY ALB BIL F. A  GGT TP

do
Doador -

1 42 - 45 13 175 14 -

2 19 - 39 19 48 - -

3 272 - 28 - 101 120 -

4 43 - 41 3 112 - 15/14

] - = - - - - -

& 126 - 27 11 - - -

7 R - - - - - -

8 50 50 29 6 - - .

9 - 18 - 13 - . -
10 - g5 23 23 - 39 -
11 181 42 - - - 14 -
12 30 - 37 18 - 33 -
13 47 113 - 9 - - -
14 283 - 28 33 - - -
15 40 - - 4 “ - ~
16 169 - 31 7 - 49 17/16
17 14 - 24 13 - 14 -
18 19 - - 2 - - 15/15
19 456 243 54 88 - - -
20 ) 4 24 13 - - -
21 62 - - 4 - - -
22 731 36 - 24 - - -
23 141 35 20 9 - - 2815
24 46 - 51 17 - - -
235 47 - 37 - - - -
26 27 - 32 1% - - -
27 28 - 41 20 - - -
28 - - ~ 9 - - -
29 41 - 27 5 - - -
30 57 - 44 13 - - -

AST: aspartato-aminofransferase; ALT: alanino-ammotransferase; ALB:
atbumina; Bil: bilwrubina; FA: fosfatase alcaling; GGT: gama-glutamil-
transpeptidase; TP: tempo de protrombina,
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Serdo resumidos, a seguir, os dados clinicos e laboratoriais que classificaram
os doadores do grupo A na categoria de doadores "marginais®, assim como a
distribuigdo dos mesmos nas diversas alteragdes ou doengas identificadas.

5.7.1. Hipdiese diagndstica de lesdo hepatocelular

Baseada na identificagfio de um ou mais dos seguintes dados:

A) AST e ALT elevadas: foram identificados onze (11) doadores (36,6%),
gue correspondem aos de nmero: 3,6, 10, 11, 13, 14, 16, 19, 20, 22 ¢ 23.

B} Histéria de alcoolismo: foram identificados sete doadores {23,3%), que
correspondem aos de nlimero: 1,3, 11, 14, 20, 22 ¢ 29.

C) Obesidade: foram identificados dois doadores obesos (6,7%), que
correspondem aos de ndmero 13 e 21,

D) Esteatose hepdtica: foram identificados dois doadores (6,7%), que
correspondem aos de mimero 27 & 28, ambos tinham esteatose grave.

E) Superdose de Paracetamol: foram identificados trés doadores (10%), que
ingeriram altas doses de paracetamol, por tentativa de suicidio, que correspondem
aos de niimero 4, 8, ¢ 30.

5.7.2. Doenga cardiovascular avangada

Foram encontradas trés formas de doenga cardiovascular, em seis doadores
que se distribuiram como se segue:

A) Hipertens3o arterial sistémica nfio tratada, foram identificados quatro
doadores (17,3 %), que correspondem aos de ntimero 7, 17, 18 e 24.

B) Antecedente de mnfarto agudo do muocérdio: foram identificados dois
doadores (6,7 %), que correspondem aos de niimero 12 17,

C) Antecedente de cirurgia cardiaca, em um doador (3,3 %), o de niimero 23,
que tinha sido operado de revascularizagio cardiaca com pontes de safena.

5.7.3. Hipotensdo prolongada
Com estas caracteristicas, foram identificados 9 doadores (30%), que
correspondern aos de nimero 4, 6, 9, 12, 14, 16, 23, 25 ¢ 28,

5.7.4. Altas doses de substincias inotrépicas
Foram observadas nos doadores de niimero 6, 15, 17, 19, 20 ¢ 23,
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2.7.5, Presenca de infecco

Quatro dos doadores (13,3%) estavam em uso de antimicrobianos porque
tinham infecgfio. De acordo com o foco infeccioso identificado, os mesmos se
distribuiram como se segue:

A) Infecgdo pulmonar, em dois doadores (6,7%), que correspondem aos de
nero 6 e 9, '

B) Meningite: um doador (3,3%), o de niimero 19, era portador de meningite
por Menigococo.

C) Cultura pesitiva da ponta do cateter central: o doador de ntimero 10 tinha
nfecglio por Pseudomonas.

5.7.6. Permanéncia prolongada em UTI

Foram identificados quatro doadores (13,3 %) que correspondem aos de
numero 4, 6, 10 e 30,

5.7.7. Parada cardiaca no periodo intra-operatdrio
Foram identificados dois doadores (6,7 %) que correspondem aos de niimero
26 ¢ 28.

3.7.8. Doenga de von Willebrand
Foi identtficado um doador (3,3%6) que corresponde ao de ndmero 2.

3.7.9. Idade avancada

Foram identificados 12 doadores (40%;) que correspondem aos de namero: 1,
3,5,9,10,12,15,17, 18, 21,24 ¢ 25.
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6. DISCUSSAQ

O ntimero de doadores considerados "marginais”, identificados no servico de
Birmingham, em um periodo de 18 meses, representou 14% (307213} do total de
doadores. Os dados clinicos ¢ laboratoriais previstos no protocolo nio foram obtidos
na sua totalidade, para todos os pacientes, wma vez que a captagio de érgdos no
Reino Unido ¢ feita nos hospitais onde os doadores se encontram, os quais nem
sempre dispbem de recursos técnicos para realizar todos os exames, gspecialmente
fora dos hordrios de rotina dos laboratérios ou em finais de semana. Neste estudo
prospectivo, esta observagdo reflete a realidade e as dificuldades da captagio de
orgdos, mesmo num pais de primeiro mundo,

Entretanto, a nfie captagio destes drghos poderia ter ocasionado a deterioragio
do pacientes na fila de espera, que passariam a ter sua expectativa de vida diminnida
significativamente. A realizaglio do transplante, em condicBes de urgéncia ou
emergénela, muda muito o prognéstico do paciente transplantado, em relagio ao
procedimento eletivo. O doador "marginal” ¢ a fonte mais imediata da qual as equipes
transplantadoras podem langar mio, para aumentar a captagio de érgfios e, com isto,
diminuir o ntimero de pacientes que sofrem deterioragio ou morrem nas filas de -
espera.

Algumas equipes ja incluiram em sua pratica clinica o uso do doador
"margmal” (MAKOWKA et al., 1987; SPEES et al., 1990; MOR et al., 1992,
ADAM et al, 1993¢; PRUIM et al, 1993a; RINGE, 1994; BUSUTTIL et al,
1994). Outras equipes, no entanto, resistem em usa-los, temerosos da ocorréncia da
mais tragica das complicagdes imediatas apés o transplante, que ¢ a faléncia priméria
do enxerto (FPE). A ocorréncia desta complicagfio varia de 1 a 36% (MORA et al.,
1988; AGNES et al, 1992, GRUENBERGER et al,, 1993a). Por este motivo, a
procura por doadores ideais, isentos de riscos que podem ser adicionados 2
preservaglo e aos fatores técnicos inerentes ao implante de wm 6rgio complexo como
o figado, faz com que muitos programas adotem critérios de selegio muito rigidos.
Acredita-se, porém, que muitos critérios possam ser revistos, para com isto aumentar
o nimero de orgdos captados, j4 que muitos destes critérios nfio apresentam
corrgspondéncia com os resultados dos transplantes.

Neste trabalho, foram comparados os resultados dos transplantes realizados
com figados de doadores "marginais” (grupo A, n = 30), com os de transplantes
efetuados com figados de doadores ideais (grupo B, n = 183), (QUADRO 4). A
andlise destes dados demonstrou que os resultados dos transplantes foram iguais em
ambos 0s grupos.
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As condiges em que foram realizadas as cirurgias , em ambos 05 grupos,
assim como os ntimeros de transplantes eletivos, de urgéncia e de emergénoia, foram
semelhantes, Este dado torna evidente que, ao contrario de outros grupos (ADAM et
al, 1991a; ALEXANDER & VAUGHN.,, 1991a; TANAKA, et al, 1993), os
figados provenientes de doadores marginais nio foram utilizados apenas para casos
de urgéncia e emergéneia.

Nesta andlise, os (nicos parimetros que diferiram de um grupo para o outro
foram oz niveis de AST no pos-operatbrio imediato. Observou-se, no grupo A,
aumento significative dos niveis de AST, no primeiro dia e dentro dos primeiros
cineo dias de pos-operatério, Este dado indica que o figado do doador "marginal” tem
tendéncia maior a sofrer lesdes, durante o processo de captagiio, preservagio,
implantaglio & reperfusio. Entretanto, niio implica em perda imediata ou tardia do
enxerto, j4 que ndo houve nenhum caso de FPE no grupo A, e os Obitos registrados,
neste grupo, ndo foram devidos a disfungio do enxerto. Por outro lado, no grupo B
(doadores ideais), observarame-se trés casos de FPE, indicando que os critérios de
selegio adotados foram incapazes de predizer a funcio inicial do enxerto.
Observando que ocorreu FPE no grupo que preenchen os critérios rigidos para a
selecdio, pode-se deduzir que os fatores implicados no FPE ndio sdo provenientes
apenas dos doadores. Este dado indica que outros fatores, advindos niio apenas do
doador, devern participar da etiopatogenia da FPE. A observagdo de que n#o tem
ocorrido FPE, em transplantes realizados com segmentos de figados de doadores
vivos, onde no se utiliza longo tempo de preservagiio, reforga esta hipétese (PIPER
et al, 1993; FUNTA et al, 1993, YAMAOKA et al, 1994; WHITINGTON,
ALONSO, PIPER, 1994).

A causa mais frequente das mortes ocorridas nos dois grupos fo1 infecgio
encontrada em 62,5% dos casos no grapo A e 33,3% no grupo B. Nio foram
identificadas  condigdes dos doadores associadas  aos quadros infecciosos
desenvolvidos pelos receptores. Nenhum dos receptores do grupo A, que receberam
enxerfos de doadores que tinham infecclio apresentaram esta alteragfio no pés-
operatério.

A Unica morte associada a condigio do enxerto, foi conseqliente a FPE e
ocorreu 1o grupo B. O exame do figado pods morten mostrou necrose coagulativa
submaciga do tipo isquémico, com vasos patentes, su gestiva de lesSes de preservagio.

O resultado deste trabalho demonstrou que por terem sido utilizados figados
de¢ doadores "marginias”, nic houve penalizagio para os receptores com uma
incidéncia maior de disfungfio dos enxertos. Estes resultados sio semelhantes aqueles
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encontrados por outros autores (MAKOWKA et al, 1987, BURDELSKI et al.
1987, PRUIM et al,, 1988b; WALL et al,, 1990; MOR et al., 1992). Isto sugere que
a FPE tem etiologia multifatorial. QUIROGA et al. (1991) sugerem que algum fator
no receptor pode ter influéneia na FPE, pois eles observaram uma incidéncia maior
desta em receptores com doengas do parénquima hepético, quando comparados com
receptores portadores de doenga colestatica.

Este trabatho vem, mais uma vez, enfatizar que o ntimero de transplantes pode
ser aumentado com o uso dos doadores "marginais”, e que isto pode ocorrer sem
prejuizo para o receptor. Um em cada sete enxertos captados neste periodo, veio de
doadores "marginais”. Observou-se, neste estudo, que muitos destes critérios foram
adotados sem uma sélida base clinica, fisiolégica ou experimental.

A seguir, serfio discutidos, os dados clinicos e laboratoriais que classificaram
os doadores do grupo A na categoria de "marginais".

o Hipdtese diagndstica de lesfio hepatocelular: baseada na elevacio das
aminotransferases,

A aspartato-aminotransferase (AST) é uma enzima mitocondrial encontradsa
1o coragio, musculo esquelético, rim, pancreas, hemdcias figado. Presume-se que
seja liberada sempre que existir dano nestes tecidos. Portanto, esta enzima nio sendo
especifica do figado, eleva-se quando ocorrem traumatismos, muocardite, infarto
agudo do miocdrdio, embolismo pulmonar, injegfio intramuscular, ¢ em individuos
sadios apés um periodo curto de ingestio de alcool. A alanino-aminotransferase
(ALT) ¢ uma enzima citoplasmética, encontrada mais no figado do gue em outros
tecidos, & relativamente especifica para dano hepético, podendo elevar-se em doenga
muscular ¢ obesidade (McINTYRE & ROSALKI, 1991).

A contribuigdo das transaminases no diagndstico das doengas hepaticas &
detectar dano celular e, principalmente, acompanhar a evolugio de doengas
hepiticas. Como elas se elevam em muitas condigdes, sio de pouco valor para fazer
diagnostico diferencial. Importante elevagio das aminotransferases ¢ detectada em
hipotenso arterial, choque e faléncia cardiaca aguda; nestas condigdes 0 aumento é
abrupto mas retornam ao normal, apés resolugio do problema. Por outro lado,
pacientes com cirrose estabelecida e bem compensada, obstrugio parcial cronica das
vias biliares podem apresentar niveis normais de aminotransferase (MGINTYRE &
ROSALKI, 1991).

As aminotransferases so consideradas um indicador de dano hepético, ¢ a
suspeita deste é uma das maiores preocupagdes no momento da captagio do érgho,
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pois o sucesso do transplante de figado depende essencialmente da fungfio mictal do
enxerto. Esta preocupagdo existe baseada na incidéncia de FPE de 2 a 36%
(AGNES et al., 1992; PLEG et al,, 1993a; GRUENBERGER et al., 1993b). Neste
trabaltho, 11 doadores tiveram niveis de aminotransferases elevados, em trés deles os
valores da AST foram, respectivamente, oito, 10 ¢ 20 vezes malores que o valor
normal. Um dos doadores teve AST de 496 uwi/ml no momente da captaglico e no
priteziro dia de pés-operatério este valor caiu para 230 ui/ml. Apesar da utilizagio
de doadores com altos valores das aminotransferases, ndo houve um aumento na
morbidade ou mortalidade dos receptores. Estes enxertos nio teriam sido aceitos por
outras equipes, pot causa dos altos niveis destas enzimas, que sio interpretados como
dano celular grave e que poderiam levar & faléncia primaria do enxerto (MORA et
al., 1988; AVOLIO et al., 1991; POST et al,, 1993).

AVOLIO et al. (1991) relataram sobrevida 19% menor, trés meses apds o
transplarte, quando compararam os resultados dos transplantados com figado de
doadores que tiveram pequena alteragfio das aminotransferases, com os realizados
com os Orglos de doadores que tinham as aminotransferases dentro do limite da
normalidade, Por outro lado, MAKOWEKA et al. (1987), em trabalho retrospectivo,
mostraram que as aminotransferases nfo apresentam correlagio com os resultados
dos transplantes; este dado também fot encontrado por oufros autores, como
BURDELSKI et al. (1987), que demonstraram ser a AST um parAmeiro
desapontador para predizer fungfio do enxerto pos-fransplante. As mesmas
observagdes foram feitas por PRUIM et al. (1989), quando analisaram, no Registro
Europeu de Transplante de Figado os nivets de AST ¢ ALT, no grupo queteve FPE ¢
ndo encontrou relaglo destas enzimas com FPE. MOR et al. {1992), em estudo
refrospectivo de 3635 doadores, também nfo idermtificaram correlagdo entre nives de
aminotransferases e FPE. PLOEG et al. (1993b), analisando retrospectivamente 323
transplantes, tentaram identificar os fatores de risco para a FPE e DIE (disfungio
inicial do enxerto) e nfio encontraram correlacio entre os niveis de aminotransferases
e disfunclio dos enxertos. BUSUTTIL et al (19%94), ao fazer a andlise dos seus
primetros 1.000 transplantes, eliminaram a AST dos critérios de exclusio para a
captacgiio do figado.

SHERLOK & DOOLEY (19%23a) afirmaram que nfio existe um exame
mégico para analisar a funglo de um figado ¢ acredita se ser dificil que, em curfo
prazo, surja este exame, isto porque, como afirmou LaBRECQUE (1994), o figado é
um orgio complexo, composto por sete diferentes tipos de célula e realiza mais 5.000
fungdes.
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Como as aminotransferases representam apenas dano celular e ndo fungdo de
sintese, ndo devem ser usadas isoladamente para descartar o figado. Nio se pode
esquecer de que a maioria destes doadores sdo vitimas de frauma, com periodos
breves ou prolongados de hipotensfio, e que estes fatores contribuem para a elevagio
destas enzimas.

» Alcoolismo, esteatose hepitica e obesidade

A literatura mostra que 10 a 33% da populagio, que faz uso abusivo do
aleool, desenvolvem hepatite ou cirrose alcodlica ¢ para que isto ocorra devem ser
consumidos diariamente 80 a 160g de etanol, por periodo médio de oito 4 10 anos, A
esteatose hepdtica € a lesdo mais precoce que ocorre por abuso do alcool e estd
presente em mais que 90% desta populagiio, é benigna e reversivel ocorrendo dentro
de poucos dias apds consumo moderado do dlcool, devendo desaparecer depois de
irés a quatro semanas de abstinéncia  (SORENSEN et al., 1984; MINCIS, 1988,
BURT & MacSWEEN, 1991a; SHERLOCH & DOOLEY, 1993b). A esteatose
também estd associada ao peso corpéreo, como foi documentado em estudo
comparativo com bidpsia em obesos e nfio obesos (WANLESS & LENTZ, 1990). A
esteatose "de per si" nfio € prejudicial, sua gravidade est4 relacionada 2 sua etiologia
(BURT et al,, 1991b; SHERLOCK & DOOLEY, 1993b),

Embora, neste trabalho, tenham sido usados sete doadores com uma
umportante histéria de uso abusivo do dlcool, alguns bebiam ha mais de 20 anos,
outro um litro de wisky por dia por varios anos, & um que bebia cinco litros de
cerveja diariaments e, inclusive, dois se encontravam embriagados no momento do
acidente que antecedeu a sua morte. Com todos estes antecedentes, ndo existin FPE.
Vérios grupos consideram o alcoolismo como absoluta contra-indicaglo para a
captagiio do figado, assim supe-se que estes grupos contra-indicariam a captagio do
figado destes doadores apenas pela histéria de alcoolismo (TOLLE et al, 1987
GRYIG et al, 1990; GORE et al,, 1992a; WOLF et al, 19943, No entanto, existe
quem ndo valorize a histdria de alcoolismo para excluir doadores (BUSUTTIL et al,,
19943,

NEUHAUS et al. (1984) foram os primeiros a relatar a disfingdo do enxerto,
quando o figado transplantado apresentava esteatose hepatica (NEUHAUS et al,,
1984). O mesmo relato  foi feito por PORTMANN & WIGHT, {(1987).
D'ALESSANDRO et al. (1991), relataram alta incidéncia de FPE em figados
transplantados com esteatose grave. Estas lesdes foram observadas no momento da
captacgio, através de biopsia hepdtica. Os autores advogam que, na esteatose grave, a
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ma finghio do enxerto ocorre porque, com a ruptura dos hepatocitos, existe liberagiio
das goticulas de gordura, que, com a preservagiio, irfio obstruir o8 sinuséides assim
que houver a congelagio destas. Relataram sete FPE em oito casos de esteatose
grave,

Varios grupos tém relatado DIE e FPE quando usaram figado com esteatose
ou obtido de doadores com peso acima de 100kg (D'ALESSANDRO et al., 1991;
MOR et al,, 1992; POST et al., 1993). Todos estes grupos preconizaram a bidpsia
hepitica no momento da captagio, quando houver suspeita, ¢ a nio utilizagio do
enxerto quando este apresentou esteatose moderada ou grave (GREIG et al., 1990;
MOR et al, 1992, THOMPSON, 1992; PLOEG et al., 1993ab,c; POST et al,
1993, PRUIM et al, 1993a; CLAVIEN et al, 1994). ADAM et al. (1991b)
observaram alta incidéncia de FPE e DIE e elevados niveis de aminotransforase,
quando implantaram figados com esteatose grave. Observa-se, entretanto, que estes
orghos foram implantados em casos de emergéncia, o que significa pacientes de alto
risco. KARAYALCIN et al. (1994) mostraram bons resultados com implante de 11
figados com moderada e grave esteatose, nio observando nenhum caso de FPE. Os
autores observaram altos niveis de AST no pos-operatério imediato, nos figados com
esteatose, quando comparade ao grupo controle; isto significa maior vulnerabilidade
do figado esteatético 4 isquemia. O abuso do alcool nfio &, na maioria das pessoas,
necessariamente associado & doenga hepitica, no havendo assim razdes para se
recusar um figado antes de inspegio através de laparotomia exploradora. Quando o
figado se apresentar esteatdtico, ¢ a decisio da equipe for pela utilizagdo do orgéo,
deve-se diminuir, ao miximo, o tempo de preservagio,

» Superdose de paracetamol

Foram trés, o8 doadores que tiveram como causa "mortis® superdose de
paracetamol. A principal causa de hepatite aguda, fulminante, no Reino Unido, ¢ a
ingestio de superdose de paracetamol, que ocorre, na maioria das vezes, por tentativa
de suicidio (O'GRADY et al., 1989). As lesSes hepiticas por paracetamol também
podem ocorrer quando se consome esta droga diariamente, na dose de 5 a 10g por
dias ou semanas, principalmente em associagio com alcool (BERNUAU &
BENHAMOU, 1991). Nestes casos em que os figados de pacientes com morte por
paracetamol foram utilizados, ¢ justicado o seu wso porque todos os trés doadores
receberam em tempo habil a N-acetilcisteina, que é o antidoto desta droga. O uso da
N-acetilcisteina na prevengdio de lesdo hepdtica por paracetamol é uma rotina no
grupo de Birmingham. a equipe tem experiéncia com este tipo de paciente: apenas



18

em 1993, 56 casos de hepatite aguda fulminante por paracetamol foram tratados por
este grupo (MUTIMER, 1993). Os figados de doadores, que tiveram como causa
"mortis” a superdose de paracetamol, podem ser usados, desde que o paciente tenha
recebido o antidoto (N-acetilcisteina) em tempo hdbil, ou seja, dentro das primeiras
10 horas, '

s Doenga cardiovascular avancada

A ocorréncia de danos hepaticos secundarios 4 doenga cardiaca é relatada na
literatura. Estes danos podem ocorrer quando ha insuficiéncia cardiaca congestiva,
infarto agudo do miocdrdio ¢ uso de drogas. Hepatite ¢ fibrose podem ser causadas
por vérias drogas usadas em tratamento de cardiopatas, como metil-dopa,
amiodarona, quinidina ¢ hidralazina. Na insuficiéncia cardiaca aguda ou crénica, a
hipéxia é o fator mais provével a danificar o figado, podendo resultar em necrose
centro-lobular (COLLINS & McINTYRE, 1991). A hipéxia no cardiopata é
explicada pela diminuigio no débito cardiaco (COLLINS & McINTYRE, 1991).
Provavelmente, sdo estes dados que fazem com que haja alguma restrigio na
captagdo de figado de doadores com doenga cardiovascular avancada (DARBY et
al, 1989; SOIFER & GELE, 1989; GORE, CABLE, HOLLAND, 1992b).

Por outro lado, trabalho experimental provocando choque hipovolémico em
animais nfio comprovou ser a hipéxia a responsdvel pela necrose de hepatécitos
(RATLIFF, 1967, COLLINS & McINTYRE, 1991). Neste trabatho foram usados
seis doadores com doenga cardiovascular avangada, incluindo portadores de
hipertensio arterial, antecedentes de infarto, ¢ de cirurgia cardiaca, & nfio se observou
caso de grave disfungiio dos enxertos.

A hipertensio arterial sistémica do doador, ¢ outro fator de restricio na
captagio do figado (TOLLE et al., 1987). Este fator nfio deve ser decisivo, visto que,
ao contrdrio do cérebro, coragdo, rins e vasos, o figado niio & érgio alvo da
hipertensiio arterial (II Consenso Brasileiro de Hipertensio, 1994). Os figados de
doadores com histéria de doenga cardiaca nfio devem ser rejeitados apenas pela
histéria clinica. £ necessario avaliagio do Orglo, através de laparotomia exploradora.

» Hipotensdo prolongada

Os figados provenientes de doadores com hipotenséio nfio sdo aceitos por
muitas equipes que realizam transplantes, e a maioria delas utiliza este critério como
um dos mais importantes motivos para excluir o doador (GRAZI et al, 1991;
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PRUIM et al,, 1993a; MIRZA et al., 1994; Central de Transplante de C)rgéos de Sio
Paulo, dados nfio publicados) Acredita-se que 4 muito dificil medir com exatidio os
periodos de hipotensiio arterial, em muitos doadores. Este tempo pode ser
subestimado, visto que muitos destes pacientes chegam ao hospital algum tempo apés
o acidente & podem ter tido periodos de hipotensio e/ou parada cardiaca nfio
documentadas. Embora alguns autores relatem que o figado é muito sensivel a
hipotensdio (PETERS at el., 1986; PHILLIPS & MENDEZ, 1991), esta informagio
ndo encontra respaldo quando sio analisados alguns dados sobre a fisiologia do fluxo
sanguineo hepatico.

E sabido que o figado recebe 25% do débito cardiaco, e reserva de 10 a 15%
do volume total de sangue do corpo. Este volume é tio importante que ¢le representa
0 mator reservatorio de sangue no ser humano. O fluxo hepatico total varia de 1.550
a 1.860mb/min respectivamente, em mulheres e homens jovens. A pressdo sinuseidal
¢ de 2ZmmHg e a pressiio pos-sinusoidal é zero. A diferenca de pressio entre o
sinusoide hepético e a circulagio sistémica favorece o fluxo sanguineo para o figado,
mesmo na presenga de hipotensdo. Além disto, o fluxo sanguineo portal &
independente da pressio arterial. Também & importante notar que o figado, em
condigOes normais, extrai apenas 30% do oxigénio oferecido pelo fluxo sanguineo
hepatico, mas, quando necessério, o hepatdcito aumenta sua capacidade de extragio
de Og, atingindo aproximadamente 100%, no mesmo volume de sangue (LAUTT,
1977, GENECIN & GROSZMANN, 1991).

LAMESCH et al. (1988) recomendaram que a hipotensiio arterial, como
critério de exclusdo na captaghio de figado, fosse reavaliada. Eles realizaram trabalho
experimental com trés grupos de porcos e observaram que, vinte e quatro horas apds
ter provocado choque hipevolémico, hipdxia e isquemia do figado, ocorreu aumento
moderado de transaminases, com alteragio histolégica minima. Outro fator que
evidencia a resisténcia do figado ao choque: em pacientes com choque séptico que
sobreviveram por aproximadamente 30 dias, constatou-se que as alteragdes da
funglo hepatica nfo foram significativas, como as que ocorreram no pulmio, coraglo
¢ rms (BANKS et al,, 1982). Também ¢ relatado na literatura que chogue com
duragio menor do que 24 horas raramente causa necrose celular e que, por periodos
breves, pode provocar aumento das transammases {(COLLINS & McINTYRE,
1991). Em nossa casuistica, foram implantamos nove figados de doadores com
hipotensdo prolongada, com duragio de até 120 minutos ¢ nfo se observou case de
disfungdo grave do enxerto. O figado por ser um grande reservatério sanguineo, ter
grande capacidade de aumentar, quando necessdrio, a extragio de oxigénio do
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sangue e ter baixa pressio sinusoidal, ndo deve ser descartado apenas pela historia de
hipotensdo arterial. Acredita-se que o limite méximo de hipotensio usado para a
recusa de um figado ainda néo foi determinado.

s Altas doses de drogas inotrépicas

O efeito destas drogas sobre o fluxo de sangue para o figado é dose-
dependente. Sabe-se que as catecolaminas em doses alfs diminuem o fluxo de sangue
para o figado (INNES & NICHERSON, 1975). Por isto, varios grupos temendo as
possiveis lesSes hepaticas, causadas pelo hipofluxo sanguineo, relutam em aceitar
figados de doadores que receberam altas doses de dopaminas, dobutamina,
adrenalina ou noradrenalina (MORA et al,, 1988; GRAZI et al,, 1991; PHILLIPS &
MENDEZ, 1991; AGNES et al, 1992). Doadores com morte cerebral foram
mantidos por até 48 dias com infusdo de horménio anti-diurético (ADH) e
catecolaminas, em doses alfa, em alguns casos. Ficou demonstrado que a fungfio e a
histologia hepitica destes doadores mantiveram-se dentro da normalidade. Os autores
sugerem que ¢ factivel a utilizagio destes figados com até uma semana apés o
diagnéstico da morte cerebral (YOSHIOKA ¢t al., 1986; SUGIMOTO et al,, 1993).

E possivel que o critério de limitar a dose mdxima de 10 meg/ke/min de
dopamina veio transferido da pratica do transplante renal. Existem vérios relatos de
disfungiio ¢ faléncia primdnia do enxerto, com o rim captado de doadores que
receberam dopamina acima desta dose (SLAPAK, 1978; MACKERSIE et al., 1991).
THIEL et al, em 1984, fizeram uma analise dos critérios de captaciio do figado e
refataram que 2 dose de 10pgkg/min de dopamina, que é usada como limite
mdxmo, foi estabelecida empiricamente. MAKOWEKA et al. (1987), em analise
semethante, ndo fizeram referéncia 4 dopamina como critério para ser avaliado
durante a captagdo do drgio. MOR et al. (1992) avaliaram, entre outros fatores, o
uso de altas doses de dopamina, e nfo encontraram correlagio desta droga com a
disfungfio do enxerto. PLOEG et al. (1993b), ao estudarem os fatores de risco
associados a disfunclio do enxerto, nfio encontraram, entre eles, o uso de altas doses
de substincias inotrdpicas. PRUIM et al. (1993a), em exaustiva revisio sobre os
critérios de captagdio, nfio comentaram o uso de substincias inotrépicas entre os
fatores de exclusBo. Vidrios autores, em recentes revisSes sobre causa "mortis” do
receptor, perda de enxertos e retransplantes, nfio encontraram correlagdo destas
disfunges com o uso de substincias inotrépicas (QUIROGA et al, 1991
D'ALESSANDRO et al, 1993; DOYLE et al., 1994). BUSUTTIL et al. {(1994) no
passado utilizaram o limite de 10 pg/kg/min de dopamina para excluir um doador,
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hoje nfio mais utilizam este parimetro. Neste estudo, foram implantados figados de
doadores que receberam altas doses de catecolaminas, sendo que um deles recebeu
dopamina em doses trés vezes maiores do que a dose beta, e nio foi observado
nenhum caso de faléncia primdria do enxerto. Diante destes resultados, sugere-se que
0 uso de catecolaminas no seja critério para a exclusdo do doador, na captago do
figado.

« Doadores com infecgio

InfecgBio por bactérias oy por fungos é contra-indicacio absoluta para a
captagio do figado, em vérios programas de transplante (SOIFER & GELB, 1989;
GORE et al, 1992a; PRUIM et al, 1993a). O temor de implantar um érgéo
proveniente de doador com infecgdo € a possibilidade de transmiti-la para o receptor.
Entretanto, alguns grupos aceitam érglos de doadores com infecglo, desde que o
agente etioldgico nfo seja um fungo, e que o quadro infeccioso esteja controlado por
antimicrobianos. Equipes que realizam transplante de pulmao, usam o 6rgiio, mesmo
quando este apresenta infecgdo purulenta de origem bacteriana e, nestes casos, a
infecgiio € tratada no pos-operatério. Porém, sfio contra-indicadas as captagdes,
quando a infecglio pulmonar é causada por fungos (KRON <t al, 1993). Transplante
de rim tem sido realizado com érgio de doador que apresentou cultura positiva para
Escherichia coli no escarro (VLIET et al., 1980).

Nio sio muito convincentes as razdes para se recusar o figado de  doadores
com infecedio pulmonar on outro foco, pois o figado é bastante resistente 2 infecgio,
sendo isto evidenciado na auséneia de infeegfo deste 6rgfio, mesmo em pacientes
com choque séptico {BANKS =t al,, 1982).

Neste trabalho, quatro doadores tinham infecglio, todos usando
antimicrobianos. Dois deles apresentavam foeo de infecciio no pulmio, um tinha
cultura da ponta do cateter de alimentagio parenteral positiva para Pseudomonas e
outro teve como causa "mortis" meningite meningocéeica. Todos os receptores
fizeram uso de antimicrobianos em doses habituais para profilaxia apés a cirurgia ¢
nenhum apresentou infecgdo.

Observou-se que a terapia imunossupressora adotada no servigo de
Birmingham visa manter baixas destas substincias: Azatioprina - 1,5 - 2,0 mg/dia;
Ciclosporina por via intravenosa - 2mg/kg/dia; por via oral - 10mgkg/dia. O
esterGide ¢ admimstrado inicialmente intravenoso, na dose de 200mg/dia de
hidrocortisona, substituido, quando possivel, por dose oral de 20mg de prednisolona.
Esta dose € diminuida, em 5mg, a cada trés semanas, e suspensa ao fim do terceiro
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mes pos-transplante. Os episddios de rejeigiio aguda sio tratados com 200mg/dia de
prednisolona, por trés dias consecutivos (BUCKFELS, 1994). Acredita-se que a
imunossupressio, nestes niveis, ssja um importante ponto de equilibric entre
imunossupressio e infecglio. A captagiio do figado de doador com infecgio
bacteriana & possivel; por outro lado, a infecgio por fungos é contra-indicagio
absoluta.

» Permanéncia prolongada em UTI

Orgios captados de doadores que premaneceram longo tempo na UTI podem
apresentar os seguintes problemas:
a) infecgho,

b} desnutrigio,

¢} varios periodos de hipotensio,
d) esteatose hepdtica,

¢) hiper-hidratagio.

Muitos grupos utilizam este critério como fator de exclusiio na captagio do
figado, porque encontraram correlagio entre doadores que permaneceram varios dias
na UTI ¢ a ocorréncia de FPE (PRIUM et al, 1989; THOMPSON, 1992:
GRUENBERGER et al,, 1993a; PRUIM et al., 1993a), PRUIM et al (1989), em
andlise do Registro Europeu de Transplantes de F igado, observaram que tempo de
permanéneia na UTI maior ou igual a cinco dias foi um dos fatores associados ao
aparecimento de FPE.

Outros grupos, também relacionam a permanéncia prolongada em UTI & ma
fungio do enxerto. PLOEG et al. (1993b), analisando os fatores de risco relacionados
a disfunglio do enxerto, citaram a longa permanéneia em UTI como um dos fatores
importantes. Porém, os autores referiram que a redugdo do enxerto, a presenca de
esteatose hepdtica e doadores com idade avancada representaram maiores riscos para
a disfungio do enxerto. GOYET et al. (1994) cita, a longa permandncia do deador
na UTL, como um dos fatores associados com a disfungiio do enxerto,

Existem grupos que identificam o periodo de permanéncia na UTI como o
mais importante fator para predizer a fungdo do enxerto (GRUENBERGER et al.,
1993a). PLOEG et al. (1993a) referem que o periodo de trés dias deve ser
classificado como longo, enquanto cinco dias é o limite apontado por PRUIM et al.
(1993a).

O periodo de permanéneia na UTI nfio foi citado por THIEL et al (1984)
quando. MAKOWKA et al. (1987) publicaram estudo retrospectivo, onde
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analisaram  os dados do doador que possivelmente estariam implicados com a ma
fung8o do enxerto, €, mais uma vez, o tempo de UTI nio fez parte desta analise.
QUIROGA et al. (1991) analisaram os fatores correlacionados com a perda do
primeiro enxerto em 177 pacientes, destes 42% apresentaram FPE e, novamenie, o
tempo de permanéncia na UTT nflo foi citado como fator de risco. Outros antores
também nflo identificaram este dado como preditivo de FPE. MOR et al. (1592),
analisando a permanéncia em UTI, nfio encontraram correlagio deste dado com a
fungfo do enxerto. GORE et al. (1992a), quando publicaram as conclusdes de uma
reunido de consenso geral sobre contra-indicagSes para captacdo de drglios, no Reino
Unido, nfio incluiram o tempo de permanéncia na UTI entre os fatores de exclusio
para o figado. BUSUTTIL et al. (1994), no inicio de seu programa utilizavm o
tempo de UTT maior de trés dias, como fator de exclusio: atualmente, deixaram de
utilizd-lo. RINGE (1994) nfio citou o periodo de UTI entre os seus critérios de
selegdo para captagio de figado.

Embora o nmero de pacientes transplantados nesta séric seja pequeno, dos
quatro doadores com tempo prolongado em UTI, trés permaneceram por sete dias e
um por seis dias, ndo se observando nenhum caso de infecgiio ou grave disfuncio do
enxerto. Isto sugere que a exclusdo de um doador, baseado apenas no tempo de
permanéncia em UTI, ndo deva ocorrer.

» Parada cardiaca no periodo intra-operatério

A instabilidade hemodindmica é um dos critérios de exclusfio utilizados por
diversos grupos (COUCH et al.,, 1964, CHO ¢t al,, 1986, DARBY et al., 1589
GRANDE et al., 1993). Neste trabalho, dois doadores apresentaram parada cardiaca
enquanto se realizou a cirurgia de retirada dos 6rgdos. Os dois figados apresentaram
mudanga de textura do parénquima e da coloraglio, com aparecimento de placas
vermelhas, na sua superficie. Ambos foram implantados e apresentaram excelente
fungio, indicando que os figados destes doadores podem ser utilizados.

Alguns autores associam a FPE & ocorréncia de parada cardiaca do doador no
periodo intra-operatorio (NEUHAUS et al,, 1984; CHO et al., 1986; CLAVIEN et
al., 1994). FINKELSTEIN et al. (1988) demonstraram, em trabalho experimental,
que um grupo de cdes que tiveram o figado perfundido, apenas no tempo de mesa,
apresentou methores resultados no pés-operatério imediate, quando comparado com
O grupo que recebeu perfusdo antes da retirada do figado, pela aorta ¢ wveia
mesentérica superior. Os pardmetros analisados foram bioguimicos e histologicoes.
Acredita-se que o ato de perfundir o figado, apenas apés a sua retirada, tem o
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significado fisiolégico da parada cardiaca no periodo intra-operatério. ANTHURER
et al. (1993) publicaram o resultado dos transplantes onde comparam dois grupos de
pacientes: o grupo em que a perfuso foi realizada antes da retirada do érgio com o
grupo em que a perfusdo foi realizada apds a retirada do figado. Concluiram que nfo
houve diferenga entre os dois grupos com relagio 4 fungfio inicial e aparecimento de
FPE. Os mesmos resultados sdo observados por outros grupos que utilizaram a
perfusdo apds a retirada do enxerto (CHERQUI et al, 1994; GOYTE et al, 1994).
O bom resultado obtido com o uso de dois figados de doadores que tiveram parada
cardiaca no intra-operatorio aponta para a possibilidade do uso destes em transplante
clinico.

¢ Doenca de von Willebrand

Foi encontrado um doador com esta doenga, que & causada pela
anormalidade ou deficiéncia do fator de von Willebrand, o qual tem como fungiio
estabilizar o fator VII na circulagio e proporeionar a aderéncia normal das plaquetas
nos endotélios vasculares lesados. Estes pacientes apresentam baixos niveis de fator
VIII na circulaglio, e tempo de sangramento aumentado, A mantifestacio clinica mais
freqliente € epistaxis, podendo ocorrer outras manifestagdes de sangramento ¢omo
hematiiria ¢ hemorragia gastrointestinal. Estes fendmernios hemorragicos tendem a
diminuir com a idade (MOSHER, 1992). £ uma doenga genética, sem relaglo com a
fungdo do figado ¢, por isso, ndo hé razfio para excluir o figado de um doador com
gsta patologia,

» Doador com idade avangada

Um dos fatores que mais restringem a captagio de érgiios & o limite da idade
(ALEXANDER & VAUGHN, 1991a; GRANDE et al, 1993). Equipes que
transplantam rim e coragfio tém expandido seu limite para captar mais Srglos
(KRON et al.,, 1993; FASOLA et al, 1993; MILANO et al., 1993); o mesmo tem
acontecido com o transplante de figado. BISMUTH, no inicio do sen programa
captava apenas 4% do total de érglos, de doadores idosos. Hoje, este niimero
corresponde a 23%, sendo aceitos doadores com até 70 anos (ADAM et al., 1993a).
O mesmo aconteceu na Universidade de Wisconsin que inicialmente captava apenas
3,5% dos seus 6rgios em doadores com idade maior que 50 anos. Atualmente, este
nimere aumentou para 14,6%. Os indices de retransplante foram iguais, quando os
resultados dos transplantes realizados com figados de doadores com idade maior e
menor do que 50 anos foram comparados. (BUCKEL, et al,, 1993). Recentements, o
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UNOS registrou a utilizagio do figado de um doador que tinha oitenta ¢ seis (86)
anos (ORLOWSKI & SPEES, 1993). No entanto, alguns autores impSem restrigbes
4 captaglio deste érghio apenas pela idade do doador (TOLLE et al,, 1987; MORA et
al., 1988). Outros restringem a utilizaglo por terem observado aumento na disfingio
efou faléncia priméria do enxerto, associado & idade do doador o estabelecem o
limite, para a caplagio do figado, de 45 a 50 anos (PRUIM et al, 1989;
THOMPSON, 1992; PLOEG et al,, 1993ab; PRUIM et al,, 1993a). Por outro lado,
enquanto certos programas relataram resultados negativos quando usaram érgio de
doadores com idade avangada (PRUIM et al., 1989; PRUIM et al, 1993a; PLOEG
et al, 1993b), outros grupos mostraram resultados semelhantes, ou um pouCo
melhores, quando compararam transplantes realizados com figados de doadores
idosos com os de doadores jovens (TEPERMAN et al., 1989; ALEXANDER, 1992;
ORLOWSKI & SPEES, 1993; POST et al,, 1993; BUCKEL, et al., 1993 ADAM et
al., 1593a).

RAPLAN et al. (1973) demonstraram, através de bidpsias realizadas em rins
de caddveres sem doengas renais, que, em individuos com idade acima de 40 anes, o
rin apresentava mais de 10% de esclerose glomerular e relacionaram este dado ao
micio do processo natural de envelhecimento. Fste resultado influenciou,
inicialmente, na determinagio do limite de idade para a captagio do rim e
conseqiientemente, do figado. Com o tempo e a grande escassez de 6rgdos, as equipes
que realizam transplante renal foram paulatinamente ampliando o limite da idade
para a captagio e hoje sdo aceitos doadores na faixa etdria que varia de 60 a 79 anos
{ALEXANDER et al,, 1991b; ALEXANDER et al., 1994).

O figado ndc envelhece cronologicamente, como o coragio & o rim
(TEPERMAN et al, 1989. GRANDE et al, 1993). Parece nfio haver razbes
cientificas para o ndo uso de figados de doadores com idade acima de 50 anos.
Existiriam, entfio, duas contra-indicagdes para a nfo utilizagiio do figado de idosos:
deterioragdo da fungiio do oOrglo, como conseqgiiéncia do envelhecimento, e
aterosclerose dos vasos hepéticos.

Deterioragio da fongio do Orgior POPPER (1985) relatou que as alteragbes
do figado do idoso siio: redugdo do volume; alteragfio da coloragfio; perda discreta da
maciez ¢ diminuigio do fluxo sanguineo para o 6rgdo. O autor referiu que a
regeneragdo do figado do idoso € retardada, porém as provas de fungiio hepdtica
permanecem dentro da normalidade. Ele citou as seguintes evidéncias para justificar
o pouco envelhecimento do figado em relagio aos outros orgfios: a grande reserva
funcional; o fluxo sanguineo hepdtico que é muito superior & necessidadg do 6rgdo, e
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a ateroesclerose, que, ao contrério do coragio ¢ rim, nio acomete o figado. A
alterago mais importante encontrada no figado do idoso foi no metabolismo de
algumas drogas.

WYNNE et al. (1989), em pesquisa realizada com individuos normiais, com
idade entre 24 ¢ 91 anos, demonstraram que, com o avangar da idade, ocorreu
diminuigdo do volume do figado, e do fluxo sanguineo para este 6rgiio. A diminuigdo
do fluxo sanguineo hepatico foi a alteragio mais evidente, resultando em diminuigio
do metabolismo de diversas drogas. Esta alteragdo implica, na pratica clinica, na
necessidade de reduzir a dose de algumas drogas para o paciente idoso. Enfatizam os
autores que as provas de fungfio hepatica se encontram dentro da normalidade.
Alguns autores chamam atengfo para a maior incidéncia de esteatose hepatica em
individuos normais de meia idade e no idoso (BURT et al, 1991b; ADAM et al,,
1991a).

Aterosclerose da artéria hepética: esta alteragfio, raramente observada, pode
dificultar a realizaciio da anastomose e, conseqlientemente, aumentar o indice de
trombose da anastomose arterial (WALL et al., 1990; ADAM {a) et al, 1991).
DeBAKEY et al. (1985), mostraram que a aterosclerose, quando compromete o
tronco eeliaco, o faz apenas na sua parte proximal, raramente afetando a artéria
hepatica propria, o que, na prética, niio compromete o uso do Orglo. Observaglies
pessoais no servigo de Birmingham, (dados ndo publicados) em 66 extragles de
figado, foram encontradas placas de ateroma na aorta ¢ no tronco celiaco de doadores
em diversas faixas etdrias, inclusive em jovens. Estas alteragfio niio foram vistas na
artéria hepatica propria. WALL et al. (1990) demonstraram que lesdes préximas ao
tronco celiaco, como por exemplo, aneurisma da aorta abdominal, ndo impedem a
utilizagio do figado como enxerto.

THIEL et al. (1994) limitaram inicialmente em 45 anos a idade maxima para
captagio do figado. TEPERMAN et al. (1989), publicaram os resultados de 10
transplantes realizados com doadores que tinham idade acima de 50 anos. Estes
doadores, apesar de terem recebido altas doses de substinciag inotrdpicas, tiveram
resultados relativamente melhores, quando comparados ao grupo que recebeu figado
de doadores jovens, WALL et al. (1990) em 23 transplantes realizados com doadores
com idade superior a 50 anos, inclusive em um caso o doador tinha 70 anos, cujo
figado foi transplantado em receptor de 10 anos que necessitou de retransplante de
emergéncia, obtiveram resulitados semelhantes em ambos grupos. ALEXANDER et
al. (1991a), concluiram que, em relagiio ao figado, os enxertos dos doadores com
idade superior a 45 anos tiveram sobrevida 10,8% menor apds um ano, quando
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comparados aos de idade entre 16 ¢ 45 anos. Os autores chamaram atenglo para
dois fatores: a maioria dos figados dos doadores idosos foram transplantados em
pacientes de alto risco ¢ com idade avangada; e que a mortalidade de pacientes, no
mesmo periodo, na fila de espera, sem ter tido a chance de passar por um transplante
atingiu 24,3%. Eles concluiram que resultados satisfatérios podem ser alcangados
com figados dos doadores idosos e que a idade nfo £ contra-indicagdo absoluta para
a captacio destes drgiios,

Este estudo, mostra mais uma vez, que bons resultados podem ser alcancados
com doadores idosos, pois se obteve sucesso usando 12 figados de individuos que
morreram com mais de 60 anos. Para a utilizagio destes figados nio houve nenhuma
modificagio na padronizagio dos procedimentos da equipe, como, por exemplo,
tentar-se diminuir o tempo de preservagiio do érgfio. Os transplantes foram realizados
dentro da mesma rotina da unidade.

Os bons resultados de transplantes de figado provenientes de doadores idosos
tém sido mostrados por vérias equipes. Portanto, diante da escassez de brgdos,
principalmente dos jovens, que cada vez sio menos vitimados por acidentes de
trafego (FALTIN et al., 1992; ORLOWSKI & SPEES, 1993), os doadores idosos
representam uma fonte importante para a captagfo de figados.

De acordo com  os resultados dos transplantes realizados com figados de
doadores que foram classificados como "marginais”, pode-se propor que os doadores
com as condigdes clinicas aqui estudadas, ndio sejam recusados antes de inspecio
macroscépica do orgo por laparotomia exploradora.

A medida que mais éredos ndo ideais forem transplantados, e seus resuliados
analisados, muitos doadores classificados como "marginais” podero deixar de
pertencer a esta categoria. Esta mudanga contribuird de forma efetiva para diminuir a
mortalidade na fila de espera.



88

Comentarios Finais

O processo da doago ¢ captagiio de érgios é bastante complexo. Quando a
oferta acontece, isto significa que diversos problemas foram superados, tais como:
contra~indicagbes médicas para a doagiio, problemas médico-legais, éticos, culturais e
religiosos. Portanto, quando um érgho & ofertado, a nio aceitacio deste por nma
equipe de transplante gera frustragio em vérios niveis. Com certeza, a major
repercussao estd na fila de espera, pois estes pacientes t8m espectativa de vida muito
curta ¢ a deterioragiio do seu estado geral é uma conseqiiéneia natural, transferindo
osta cirurgia para a categoria de urgéncia, o que mudaré o prognéstice do dosnte. A
mortalidade na fila de espera é um problema em todo mundo, nos Estados Unidos da
América pode chegar a 24,3% (ALEXANDER et al., 1991a). No Brasil segundo
RAIA, em enfrevista publicada na Folha de Sio Paulo, esta mortalidade alcanga o
indice de 60% (ROCHA-FILHO, 1995).

O que se observou neste trabalho foi que a maioria dos critérios utilizados na
captagdo do figado, na pratica, nfo t8m correspondéncia com o resultado do Srgho
transplantado. Acredita-se gue estes critérios ndo sdo fidedignos, porque eles
avaliam apenas a fungdo das células do parénquima hepético. No entanto, sabemos
que as células ndo parenquimais sio fundamentais para a manutencio da fungio do
enxerto ¢ que estas, durante o periodo de preservagiio, perdem a viabilidade primeiro
que as células parenquimais (MARZI et al,, 1989; CHAZOUILLERES et al., 1993).
A viabilidade destas células ¢ de importancia vital, pois o figado ndo funcionari, se
niio houver integridade, das células sinusoidais. Este dado reforca o resultado
vertficado neste trabatho, visto que a maioria dos doadores tiveram mais de uma
condigdo que levou & classificagiio como doadores "marginais”. Como exemplo tem-
s¢ os de nomero 4, 6, 10, 14, 20 que tiveram hipotensio prolongada, tempo de
permanéncia na UTI por mais de cinco dias, altas doses de substincias motrépicas,
importante alteragio de provas de funglio hepética e histéria de alcoolismo. Estes
dados, isoladamente, s30 os fatores que causam o maior indice de recusa de drgdo na
Europa, como ficou demonstrado em recente estudo (MIRZA et al., 1994), Estudos
sugerem ndo haver interagio ou interdependéncia enfre as diversas alteragBes
quando estas s30 encontradas em um mesmo doador. (PLOEG et al,, 1993a).

Critérios rigidos, usados para a captagio do figado, viio sendo abandonados, 2
medida que os grupos viio acumulando experi®ncia com este procedimento. Para
ilustrar esta afirmag8o foram observados os dados publicados por BUSUTTIL et al,,
(1994), onde foram analisados os resultados dos seus 1.000 transplantes. Quando
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eles realizaram os primeiros 100 transplantes, forarn utilizados os sequintes critérios
para a exclusdo de um doador: o
a) tdade maior que 45 anos;

b) dopamina maior que 10 ug/kg/min;

¢) parada cardiaca maior que 135 min;

d) permanéneia em UTI maior que trés dias;

¢) transaminases trés vezes maiores que o normal;

) malignidade;

g) infe¢do sistémica, HIV, HTL VIII, Hbsag +;

h) histéria de alcoolismo (suspeita);

1) figado com aspecto macroscopico insatisfatorio.

Nas altimas duzentas captagdes, estes critérios foram reduzidos para:
a) malignidade;

b) infecgdio sistémica, HIV, HTL VIII, HbsAg + (discutivel),
¢) figado com aspecto macroscopico insatisfatrio.

Os autores constataram que, mesmo diminuindo a rigidez nos critéries de
captagio de brgdos, ndo ocorreu aumento de FPE. Em ambos os grupos, a incidéncia
de FPE foi de 4%.

Com o aclimulo da experiéneia cirtirgica, fica claro que os figados sfo
retirados com melhor téonica cirtirgica, o que significa: utilizagio de figado com
menor soffimento dos tecidos, menor tempo operatdrio e por conseqiiéneia
diminuigio do tempo de preservagiio fria e quente do érgio. Diminuem-se, também,
o volume de sangue transfundido e o tempo de permanéncia em UTI e no hospital; e
como se sabe a soma de todos estes fatores influenciam o resultado final do
transplante. O grupo fica mais confiante e mais flexivel com os critérios de selegio,
captam-se mais érgdos, o que implica em operar pacientes em melhores condigbes,
isto €, antes da deterioragdo clinica do receptor, e estas equipes chegam 2 conclusio
de que a maioria destes critérios nio apresenta correlagiio com o resultado do
transplante.

E necessario, treinar médicos nos cuidados com os portadores de mworte
encefalica e conscientiza-los para que se notifiqueo mais rapide possivel a Central de
Transplantes de Grgdos, mas sobretudo ¢ importante que as equipes transplantadoras
discutam a possibilidade do uso do doador "marginal”, pois acredita-se que a selegio
rigorosa dos doadores implica em crescimento da fila de espera ¢ aumento da
mortalidade. Este fato gera falta de confianga nos programas de transplante e a geral
sensagdo que a cirurgia é experimental.
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Finalizando, apesar de terem surgido varios e novos métodos para avaliar a
viabilidade do figado, no momento da captagio, a decisio para se captar ou ndo um
Orgho passa por um julgamento clinico do receptor. Mas, a experidncia do cirurgido,
no momento da extragho, continua sendo um dos fatores mais importantes para
captar ou ndo o Grglo; este comentdrio & ratificado por DOYLE et al. (1994) que
dizem "Nés zinda nfio estamos aptos para prever, precoce ¢ precisamente, o
resultado imediato do transplante”,



91

7. CONCLUSAQ

Os resultados dos transplantes realizados com figados provenientes de
doadores considerados "marginais” foram semelhantes aos dos transplantes efetuados
com figados de doadores ideais, quanto & preméncia do procedimento (eletivo,
urgéncia ou emergéneia), volume de sangue transfundido no periodo intra-operatério,
tempo de isquemia fria e quente, tempo de internacio na UTI e na enfermaria,
faléncia primdria do enxerto & tempo de sobrevida do receptor e do enxerto, apds um
ano.

Os dois grupos diferiram apenas quanto aos niveis de AST no primeiro ¢
dentro dos primeiros cinco diag de pés-operatdrio, sendo significativamente maiores
nos receptores de figados de doadores considerados "marginais”, em relagio aos
receptores de figados de doadores ideais.

Estes dados demonstram que a elevagiio das transaminases no pés-operatdrio
imediato nfo fol associada a perda do enxerto. Ficou demonstrado que muitos
figados considerados "marginais” sfo potencialmente utiliziveis. A utilizagdo
rdxima destes drgos depende de modificagBes nos eritérios rigidos de captacio de
drgaos e esta mudanga contribuird para diminiur a mortalidade na fila de espera.
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8. SUMMARY

The aim of this study was to avaluate the outcome of liver transplantation
performed with organs that came from marginal donors. During a period of 18
month, 213 liver transplantations were studied prospectivelly. The donors accepied
were classified i two categories: "marginal® donors and "good” doners.

From the total, 30 donors were considered marginals due to present one or
more of the following conditions: abnormal liver function tests, history of alcoholism,
hepatic  steatosis, von Willebrand disease, paracetamol overdose, advanced
cardiovascular disease, high-dose inotropic use, lengthy hipotension, infection,
advanced age, obesity. The remainig 183 donors, fullfilled the criteria for *good”
donors as following: age between two and 45 years old, normal liver function tests,
1o history of alcoholism, no steatosis, trauma or hepatic ischemia, no cardiac arest,
no hipotension or hipoxia, dose¢ inotropic use < 10 ug/Kg/min, hematocrit > 30%,
UTI stay < five days, no previous disease or condition that could cause any
dammags to the liver or hepatobiliary system.

The outcome of the liver transplantation performed with organs from marginal
donors (group A, n = 30) were compared with the liver transplantation performed
with good livers (group B, n = 183), at the same period.

The transplant in both groups were similar concerning to: the type of the
procedure (elective, urgent or emergency) total of blood units transfused during the
intra-operative period, cold and warm ischemia time, UTI and ward stay, graf
primary nonfunction, one month graft survival and one year graft, and recipient
survival. The groups differed only regarding greater AST levels on the first day and
between the first and the fifth day post-transplantation, on the group A compared to
the grdup B. These data showhed that the liver transplantations performed with
"marginal” livers and "good" livers presented similar outcome.

The results of this study indicatet that many livers, which came from marginal
donors, are potentially good for transplantation,
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