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O transplante de figado como método terapéutico para a doenga hepdtica terminal fez com
que um novo problema surgisse apOs sua implantacdo, ou seja: a escassez de Orgaos.
O objetivo deste estudo foi analisar de forma retrospectiva os doadores classificados como
marginais e ideais em relacdo a sobrevida dos receptores no transplante ortotopico de
figado. Dos 197 transplantes realizados de fevereiro de 1991 a dezembro de 2001 no
Hospital das Clinicas da Universidade Estadual de Campinas, 148 tornaram-se elegiveis
para esta pesquisa. A classificagcdo dos doadores marginais foi baseada na presenca dos
seguintes critérios: idade maior que 55 anos, aspartato aminotransferase maior que 150
UI/L, bilirrubina maior que 2mg/dl, sédio maior que 160mEq/l, parada cardio-respiratdria,
tempo de intubagdo oro-traqueal maior que 5 dias e esteatose macrogoticular moderada ou
grave, assim como o uso de dopamina acima de 10ug/kg/min ou qualquer outra amina
vasoativa, designados como critério maior. O uso de dopamina abaixo dessa dose foi
designado como critério menor, assim como antecedente de etilismo, drogadi¢cdo, tempo de
intubagdo oro-traqueal até 4 dias, microesteatose em qualquer grau e macroesteatose leve.
A andlise de regressdo de Cox e o estimador de Kaplan-Meyer ndo mostraram nenhum
desses fatores supracitados influenciando o indice de sobrevida dos receptores no 180° dia
de pos-operatério. A sobrevida encontrada nesse mesmo periodo foi de 77,03%. A
porcentagem de doadores marginais encontrada foi de 61,48%. A utilizagao de doadores
marginais ndo alterou a sobrevida dos receptores. Sendo assim, a utilizagdo de doadores
marginais € vidvel, podendo-se assim, fomentar o nimero de transplantes realizdveis e

diminuir o nimero de 6bitos na fila de espera por um figado.

Resumo
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Liver transplantation like a therapeutic method for treating the terminal diseases of the liver
causes a new problem after its 1implantation: The scarcity of organs.
The aim of this study was to analyze, retrospectively, the donors classified as marginal and
ideal and the relation of this classification with the outcome of the recipients after
orthotopic liver transplantation (OLT). From 1991 to 2001, 197 OLT were done in this
service. 148 became eligible for this study. The classification of marginal donors was based
on the following criteria: age over 55 years, aspartate aminotransferase greater than
150UI/L, serum bile greater than 2mg/dl, serum sodium greater than 150mEq/l, use of
dopamine greater than 10ug/Kg/min or any other amine, cardiac arrest, Intensive Care Unit
(ICU) stays for more than 5 days and moderate or severe macrostetosis were considered
major criteria, when dopamine was up to this dose above, history of alcoholism, drugs
abuse, ICU stays less than 4 days, microsteatosis of any degree and mild macrosteatosis
were considered minor criteria. After statistical analysis using Cox regression and the
Kaplan-Meyer method to calculate the recipient outcome, we saw that any one of these
factors had an influence on the recipient survival after 180 days post-transplantation. The
180th post operative day survival in the same period was 77.03%. The percentage of
marginal donors was 61.48%. The use of marginal donors did not change the survival rate.
We conclude that the use of marginal donors was viable and they could expand safely the

number of liver transplants, diminishing the number of deaths on the waiting lists.

Abstract
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O Transplante ortotdpico de figado passou a ser considerado terapéutico para
as doencas terminais hepdticas em meados dos anos 80. Desde entdo, o numero de
pacientes a espera de um 6rgao vem crescendo substancialmente em relagdo ao nimero de
doadores disponiveis em praticamente todos os servigcos do mundo que realizam tal cirurgia
(ADAM et al., 1991; AVOLIO et al., 1991; MOZES et al., 1991; CASAVILLA et al.,
1996; ABOUNA et al., 1997).

Devido ao aumento na demanda de receptores e pelo fato de esta ndo ser
acompanhada de aumento proporcional no nimero de doadores existentes, a comunidade
cientifica passou a pesquisar uma forma de se ampliar a oferta de 6rgios (BRICENO et al.,

1997).

A curto prazo, a melhor solu¢do encontrada foi uma revisdo nos critérios de
aceitacdo dos 6rgdos disponiveis, numa tentativa de se aumentar o nimero de doadores.
Estes doadores s@ao conhecidos como “doadores marginais” (ALEXANDER et al, 1991).
Doador marginal € todo doador que foge aos parametros tidos como ideais, estipulados pelo
servico o qual o doador foi notificado. Como se pode observar, este € um tema que gera
controvérsia, pois ndo existe um consenso na literatura de quais sdo os critérios ideais e

quais sdo seus parametros entre os varios centros transplantadores.

A grande incégnita no uso de doadores marginais € como serd a resposta do
receptor em relacdo ao 6rgdo transplantado, se havera um maior nimero de rejei¢des ou

uma queda nos indices de sobrevida.

A literatura é farta em trabalhos que defendem o uso de doadores marginais
(ALEXANDER et al., 1991; ADAM et al., 1991; BRICENO et al., 1997; MARING et al.,
1997; ROSEN et al., 1998; BRICENO ef al., 1999), porém ainda persiste a divida em
torno de quais sdo os parametros a serem seguidos e quais sdo os exames que t€ém valor

preditivo em relacdo a cirurgia do transplante de figado.

Introdugdo
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2.1. GERAL

e O objetivo deste trabalho foi analisar de forma retrospectiva o uso de

doadores de figado em relacao a sobrevida dos receptores

2.2. ESPECIFICO
e C(lassificar os doadores como doadores do tipo “marginal” ou “ideal”.

e Avaliar a incidéncia de doadores marginais utilizados neste servico.

Objetivos
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A primeira cirurgia de transplante ortotopico de figado foi realizada por T.E.
Starzl em 1963 (Starzl, 1974). Este brilhante cientista foi o grande pioneiro e mentor da
cirurgia de transplante, desenvolvendo suas técnicas, tanto cirtirgica quanto anestésica e
levando tal cirurgia ao patamar de terapéutica no “National Institutes of Health Consensus
Development Conference” realizado em 1983 e publicado no peridédico “Hepatology”, em

1984.

No inicio, porém, os critérios utilizados para aceitacdo de um Orgdo eram
extremamente rigidos e, pode-se até dizer, empiricos, dada a necessidade de se provar a
eficicia do método como terapéutico. Utilizavam-se apenas Orgdos extremamente
selecionados por meio de critérios inflexiveis, tanto para doadores como para receptores,
fato este que ja chamava aten¢do do grupo de Pittsburgh, EUA, quanto ao desperdicio de
potenciais 6rgdos para transplante (MAKOWKA et al., 1987). Esta inflexibilidade, assim
como a concretizagdo do método como tratamento, levou a um aumento significativo de
doentes na lista de espera por um figado (ADAM et al., 1991; AVOLIO et al., 1991;
MOZES et al., 1991; MOR et al., 1992).

A grande ddvida que se tinha era se os 6rgdos transplantados apresentariam
funcdo normal apés a cirurgia. Vérios foram os métodos utilizados para se predizer a sua
viabilidade: a realizacdo de bidpsia hepdtica (D’ALESSANDRO et al., 1991; PLOEG et
al., 1993), testes laboratoriais rotineiros (AVOLIO et al., 1991) comparados com testes
mais elaborados, como o metabolismo da lidocaina, tendo este gerado polémica na
literatura (PRUIM et al., 1993), com autores que se manifestaram a favor (OELLERICH et
al., 1991), e outros, contra (REDING et al., 1993). Algumas varidveis inerentes a cirurgia
também foram analisadas, tais como o tipo de solu¢do de conservacdo e o tempo de
isquemia fria que esses 6rgdos suportariam (ADAM et al., 1992; GRUENBERGER et al.,
1993; HALLER et al., 1995).

Como visto anteriormente, a confirmacdo do método como terapéutico, assim
como a restricdo em relacdo aos doadores em razdo de qualquer alteracdo que estes
apresentassem que pudesse questionar o sucesso da cirurgia levaram a um aumento
significativo na lista de espera por um 6rgao (ADAM et al., 1993; CUTLER et al., 1993;
GRANDE et al., 1993; SHEIL, 1996; CASAVILLA et al., 1996; SEU et al., 1996).

Revisdo da Literatura
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Este nimero aumentou em 202% entre 1988 e 1993. O tempo médio de espera

subiu de 34 para 162 dias neste mesmo periodo (ALEXANDER & ZOLA, 1996).

A cirurgia de transplante ortotépico de figado expandiu suas indicacdes e
abrangeu um nimero maior de pacientes, pois os indices de sobrevida alcangados ja se
sobrepunham a incidéncia de mortalidade das doengas cronicas hepaticas em estagio

terminal (BRICENO et al., 1997).

Nos EUA, existia um aumento anual de 24% de pacientes em lista de espera

que evoluiram para 6bito sem obter seu transplante (ABOUNA et al., 1997).

No periodo de 1988 a 1996, o nimero de pacientes na lista de espera por um
transplante, também nos EUA saltou de 15000 para mais de 50000, enquanto o nimero de

transplantes realizados subiu apenas de 12.000 para 20.000 (ABOUNA et al., 1997).

Como as listas de espera por um 6rgdo apresentavam um crescimento muito
maior do que a demanda, a comunidade cientifica se empenhou em procurar outras técnicas
para remediar este deficit: redu¢do do enxerto, uso de um figado para mais de um receptor,
aplicacdo da técnica de repique, transplante intervivos e xenotransplante, entre outros
(BRICENO et al., 1997), porém as dividas em relacio a quais as varidveis com valores
preditivos, tanto dos doadores, quanto dos receptores, persistiam (HERNANDEZ et al.,
1998; AVOLIO et al., 1999).

A necessidade em 2000 na Europa era de aproximadamente 50 doagdes por um
milhdo de habitantes, porém os melhores resultados mostravam algo em torno de 14-27

doagdes por um milhdo de habitantes, neste mesmo ano (BRICENO et al., 2000).

Tornou-se imprescindivel aumentar o nimero de doadores. Uma das solugdes

foi a utilizacao dos doadores caracterizados como nao ideais (doadores marginais).
3.1 O DOADOR MARGINAL

O termo “marginal” foi inicialmente usado para doadores idosos, acima de 50
anos, dependendo do autor. Tal definicio foi expandida para qualquer doador que
apresentasse alteracdes clinicas, laboratoriais e/ou histologicas diferentes dos parametros
tidos como ideais a captacdio (ALEXANDER er al, 1991; ADAM et al., 1991;
ALEXANDER, 1992).

Revisdo da Literatura
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Em 1991, estimava-se existirem aproximadamente 12000 potenciais doadores
de 6rgdos nos EUA, utilizando-se os critérios tidos como padrdo para a época. Entretanto,
apenas 1/3 destes foram aproveitados como tal, e ndo tinha havido aumento no nimero

destes nos ultimos 3 anos (ALEXANDER et al., 1991; GARRISON et al., 1991).

Alguns autores ja levantavam a hipétese de que o nimero de doadores talvez
fosse suficiente caso houvesse uma maior organizagdo quanto as captacoes, principalmente
no que concerne a forma de se dialogar e expor os fatos inerentes ao transplante, em
especial os conceitos de morte encefdlica para os familiares do potencial doador

(GARRISON et al., 1991).

Outras idéias foram aventadas no sentido de se aumentar o numero de doadores,
como incentivos monetdrios as familias, despesas funerais, descontos em tratamentos
médicos ou ainda a compra de 6rgdos, método este comum na India, e até mesmo doagdes
involuntdrias, como ocorre com presos condenados a morte na China, onde os corpos apds
a execugdo pertencem ao Estado, sendo-lhes entdo retirados os 6rgaos, principalmente os
rins, para venda, tanto no mercado nacional quanto internacional. Tais idéias criaram
grande polémica, com vdrios autores contrarios a tal politica (WOO, 1992; CAPLAN et al.,

1993).

Os vdrios fatores que envolvem o transplante de um 6rgao sélido foram bem
resumidos em artigo publicado no periddico “The Medical Journal of Australia”
(MOHACSI et al., 1993), que mostrou toda a politica do transplante naquele pais e quais as
diretrizes que devem ser tomadas no sentido de se organizar e fomentar o nimero de

doagdes e, conseqiientemente, o nimero de transplantes realizados.

A dindmica da doagdo de 6rgdos se alterou com o decorrer dos anos. Alguns
autores também salientaram o aumento no ndmero de doadores em valores absolutos,
apesar da escassez dos mesmos em relacdo ao nimero de receptores, porém uma das
caracteristicas mais importantes, tanto nos Estados Unidos como no continente europeu foi
a ampliacdo de doadores com mais de 50 anos e do sexo feminino com a causa mortis
relacionada a enfermidades vasculares, tais como acidente vascular cerebral e infarto agudo

do miocérdio, em relagdo ao nimero de doadores mais jovens, tidos como ideais, € com 0
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6bito mais relacionado ao trauma: acidentes automobilisticos e ferimentos por arma de fogo
(ORLOWSKY & SPEES, 1993; MATESANZ & MIRANDA, 1995; CASAVILLA et al.,
1996; HOOFNAGLE et al., 1996; BROOKS et al., 1996).

ALEXANDER & ZOLA, 1996, realizaram um estudo do perfil de doacdes de
6rgdos, assim como um levantamento bibliografico deste assunto. Esta pesquisa mostrou
que 50% das doagdes frustradas ocorrem devido a recusa familiar. Um acompanhamento
sueco realizado por SANNER, 1994, citado neste mesmo artigo, enviou 1950 cartas para
adultos, dos quais 65% responderam o questiondrio. Destes, 62% aceitavam doar seus
orgdos, mas apenas 39% permitiriam a doacdo de 6rgdos de familiares. A doagdo de 6rgaos
estd relacionada positivamente com jovens, masculinos e com alto grau de instru¢do. Em
todas as faixas etdrias pesquisadas, as mulheres mostraram maior reticéncia na doacdo que

os homens.

Nos EUA, ainda segundo ALEXANDER & ZOLA, 1996, foi realizada uma
pesquisa que mostrou que os fatores negativos para doagdo sao: problemas étnicos, falta de
conhecimento em relagdo ao transplante, aspectos culturais (associando-se neste item a
propria lingua inglesa) e fundamentos religiosos. Tais fatores estdo associados a uma
grande porcentagem de potenciais doadores, como a populacdo afro-americana, hispanica,
oriental e interiorana. Outra grande razdo para a perda de potenciais doadores é o
despreparo de equipes médicas e paramédicas dos hospitais para identificar os possiveis
doadores e esclarecer os familiares para que se disponham a autorizar a doac¢do. Num
hospital de Detroit, a equipe solicitou de forma correta a doacdo em 60% das mortes
encefdlicas ocorridas, mas apenas em 12% completou-se a doagdo. Estima-se que
aproximadamente 30% de individuos em morte encefdlica ndo sdo reconhecidos como

potenciais doadores (ALEXANDER & ZOLA, 1996).

As formas de se expandir o nimero de doadores podem ser agrupadas em 4

categorias, segundo ALEXANDER & ZOLA, 1996:
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e Incentivos individuais e familiares para a doacdo de 6rgaos

Como citado acima, alguns tipos de compensacdo, tais como: pagamento
parcial das despesas funerais, reembolso monetédrio para a familia ou alguém designado
pelo doador, diminuicdo de custos em planos de previdéncia ou outras formas ndo
monetdrias, como preferéncia em fila de espera em caso de necessidade de um transplante
na familia, sdo tipos de incentivos passiveis de serem propostos. Estes tipos de incentivo,
principalmente os de envolvimento monetdrio, geram grande polémica do ponto de vista
ético, por exemplo, o trafico de 6rgdos, j& mencionado. Em outro estudo realizado nos
EUA, também citado por ALEXANDER & ZOLA, 1996, houve uma rejeicao de 78% da
populacdo pesquisada em relacdo a reembolso monetdrio para doacdo de 6rgdos. Em
contrapartida, 52% da populacdo consideravam aceitdvel a idéia de preferéncia numa fila

de espera por um 6rgio em caso de necessidade familiar.
e Criagdo de leis em beneficio do transplante

Como exemplo pode-se citar a lei que previamentemente permite a um cidadao
decidir quanto a doagdo de seus 6rgdos, poupando a familia de tomar uma decisdo dificil
numa situacdo de pesar. Tal enquete pode ser realizada através de pesquisa associada a

algum 6rgao oficial, como por exemplo, o que expede a carteira de habilitagao.
e Educacado

Educagdo da populagdo em geral no sentido de conscientizacdo da necessidade
de incremento no numero de doacdes e seus beneficios para a propria sociedade, assim
como conscientizagdo no proprio meio médico e paramédico, no sentido de se formarem

mais centros de captacdo de 6rgdos em nivel hospitalar.
e Redefinicao dos critérios de aceitacdo de 6rgaos

A comunidade médica ligada ao transplante observou que certas varidveis dos
doadores ndo tinham correlagao com a fun¢do do enxerto apds o transplante nos receptores,

e, portanto, vdrios Orgdos estavam sendo descartados baseados em critérios infundados

(SILVA, 1995; ALEXANDER & ZOLA, 1996).
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A curto prazo, a utiliza¢do dos doadores marginais € sem ddvida a conduta mais
vidvel mais vidvel para a expansio da oferta de 6rgios para transplantes (BRICENO et al.,

1997; MARING et al., 1997; ROSEN et al., 1998; BRICENO et al., 1999).

Na Tabela 1 podem ser observados os vdrios autores e os diferentes parametros
e critérios utilizados por cada um deles, assim como o ano em que foram descritos, para a
classificacdo a de doadores marginais ou doadores ideais (MELENDEZ & HEATON,
1999).

Como pode ser observado, ndo existe um consenso entre 0s autores quanto aos
parametros utilizados, assim como quanto as varidveis, para a aceitacdo de 6rgdos no

transplante.

Virios centros pesquisam a este respeito numa tentativa de encontrar os reais
valores dos parametros utilizados para a aceitacdo de 6rgdos no transplante, porém em
razdo do ndmero altissimo de varidveis e da dificuldade de se provar qual o grau de
influéncia de cada uma delas, torna-se dificil chegar a um consenso universal destes
parametros. O grupo de Pittsburgh, EUA, realizou um trabalho retrospectivo cruzando
dados de doadores e receptores, para obter os fatores de maior risco no resultado do
transplante, numa tentativa de correlacionar qual o melhor doador para determinado
receptor, almejando melhores resultados e organizando a fila de espera de uma forma
racional (MARINO et al., 1998), enquanto que na Alemanha pesquisava-se a utilizagcdo de
doadores marginais em relagdo ao tipo de imunossupressao utilizada no pés-transplante e

sua influéncia nos resultados de sobrevida e disfuncao do enxerto (MUELLER et al., 1999).

Alguns autores sdo categéricos em afirmar que a expansdo do nimero de
doadores com uso dos doadores marginais € ilusoria, que estes 6rgdos sdo de qualidade
inferior e que a conseqiiéncia da sua utilizacio € um empobrecimento nos resultados
obtidos em relacdo a sobrevida, tanto do receptor quanto do enxerto, devendo-se, portanto,

informar o receptor da “qualidade marginal” desse 6rgao (SELLS, 1999).

Nao existe ainda um consenso na literatura, assim como nos varios centros de
transplantes de 6rgaos, de quando, em qual receptor, em quais condi¢des e sobretudo quais
os reais dados para a classificacdo dos potenciais doadores como marginais ou ideais no rol

do transplante ortotépico de figado, porém a subutilizacdo € um fato. Na Poldnia, foi
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realizada uma pesquisa que mostra como a utilizagao de critérios restritos leva a perda de
potenciais doadores. No ano de 1999 havia 314 doadores cadaveres e em 2000, um total de
400. Entretanto apenas 33 e 62 transplantes de figado foram realizados, respectivamente.
Como exemplo, 16,2% dos doadores foram descartados por terem idade acima de 50 anos e
20,9% devido a alteragdes de enzimas hepdticas. Outras causas citadas nessa andlise
mostram problemas tipicos do Terceiro Mundo, como a falta de transporte para a equipe na

busca de um 6rgao (POLAK et al., 2002).

E importante salientar este contraste, ji citado anteriormente, da necessidade de
se expandir o nimero de doadores por meio de educacdo, conscientizacao e treinamento de
equipes médicas, idéia esta compartilhada por SCHUTT, 2002, mostrando tais diretrizes
educacionais na Alemanha. Outros paises apresentam diversos obstdculos pela falta de
cultura e esclarecimentos sobre importantes conceitos préprios do transplante, como

exemplo, a morte encefdlica (AKGUN et al., 2002).
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Tabela 1: Critérios utilizados para classifica¢do e aceitacao de doadores, conforme varios

autores, adaptado de MELENDEZ & HEATON, 1999:

Autor Alexander Moretal. Mirza et Gonzales et De Carlis et Seuetal. Agnes et al.*

etal. al. al. al.

Menor Maior

Ano 1991 1992 1994 1994 1996 1996 1996 1996
Idade (anos) <15/>45 >50 >55 >60 >55 >60 >55 >55
Peso (Kg) >100 Obeso Obeso Sobrepeso  Sobrepeso
AST > 150U/ml  >160U/L >160U/L >150U/d1 >150U/dl
ALT >100U/ml >150U/d1 >150U/dl
Fosfatase alcalina >300U/L
TP >15” <50% <50%
Bile(mg/dl) >2,5 >2 >2
INR >1,5
Na (mEq/l) >160 >160
HbsAg positivo Sim
Anti-HBc positivo Sim
Anti-HCVpositivo Sim Sim
Esteatose >60% Sim Sim
UTI (dias) >3 >5 >5 3a7 >7
Hipotensdo <90(>15) <80(>60) 2(>60) <70(>60) <50(>60)
Parada cardfaca no Sim
intra-operatdrio
Dopa (ng/kg/min) >15 >15 >10
Dobutamina >10
(ng/kg/min)
Adrenalina/nor-adr Sim
(ug/kg/min)
Débito urindrio Oligtria Oligtria Antiria
Acidose metabdlica Severa
pO;, (mmHg) <70 <80 <60
Infecc@o pulmonar Sim Sim
Cultura de ponta de Sim Sim
catéter
Meningite bacteriana Sim Sim
Abuso de dlcool Sim Sim Sim
Abuso paracetamol Sim
Abuso de drogas Sim Sim
Hipertensao Sim
intratdvel
Doenca Sim
cardiovascular
Von Willenbrand Sim

* definiu como doador marginal a presenga de 1 critério maior ou miltiplos menores
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Ainda estamos longe de um consenso, pois o nimero de varidveis e seus reais
valores sdo de dificil mensuragdo. A cada dia, novos trabalhos interrogam os valores
preditivos no transplante ortotépico de figado e as respostas a essas interrogacdes podem

ser o norte para varios centros transplantadores.

3.2 AIDADE

O exemplo mais expressivo da busca de um determinado valor nestas varidveis
¢ a idade do doador. A maioria dos autores utiliza a idade em torno de 50 anos como
parametro para doadores de alto risco, entretanto, nos dltimos 10 anos, este limite de idade
vem se expandindo gradativamente (GRANDE et al., 1993; ADAM et al., 1993; MARINO
et al., 1995; YERSIZ et al., 1995), apesar de alguns autores relatarem indices de sobrevida,
tanto dos enxertos, quanto dos receptores, piores quando foram utilizados doadores com
mais de 60 anos (WASHBURN ef al., 1996), ou mesmo menos (MARINO et al., 1996).
Outros citam a necessidade de cautela no uso de doadores com mais de 50 anos, dizendo

que este ndo deve ser um fator de exclusdo de um 6rgao por si s6 (TISONE et al., 1997).

PALACIOS, 1999, cita que figados de doadores com mais de 50 e menos de 60
anos nao apresentaram diferencas estatisticas no resultado da sobrevida dos receptores,
porém os de doadores com mais de 60 anos apresentaram indices de sobrevida do receptor
menor em cinco anos, porém sem diferenca estatistica. ROMERO et al., 1999, relataram
sua experiéncia na utilizagdo com sucesso de doadores com mais de 80 anos, desde que
outros parametros marginais, tais como esteatose ou tempo de isquemia fria, tenham
margem em relacdo aos seus “pardmetros marginais”. Entretanto, DE CARLIS et al., 1999,
mostraram em trabalho retrospectivo que a controvérsia em relagdo a idade do doador
persiste, principalmente quando associada a outros critérios marginais num mesmo doador.
Outras séries corroboram com as mesmas idéias, BRICENO et al., 1999, preconizaram a
utiliza¢do de doadores marginais em receptores de maior risco ou em casos de urgéncia e,
em trabalho retrospectivo, mostraram ndo haver diferenga estatistica em relagdo a sobrevida
destes receptores quando comparados com outros que receberam figados de doadores ideais

nas mesmas circunstancias.
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Numa revisao bibliogréfica realizada por LOINAZ & GONZALEZ, 2000, estes
autores mostram as controvérsias encontradas na literatura entre varios cientistas, onde
alguns afirmam que a idade € um fator preditivo no transplante de figado enquanto outros
afirmam ndo existir correlacdo entre este dado e a sobrevida dos receptores. Mostram
também o aumento na média de idade dos doadores na Espanha entre 1992, quando esta era
de 33,3 anos, e 1997, quando esta passou a ser de 46 anos. Neste mesmo artigo, os autores
mostraram que outros itens considerados como diretrizes no transplante, principalmente em
relacdo aos doadores, tais como resultados de exames laboratoriais, sexo, tempo de
internacdo em UTI e tempo de hipotensdo, associados ou nao ao uso de drogas vasoativas,

também apresentam grandes controvérsias.

O uso de doadores marginais poderia afetar os resultados a longo prazo dos
enxertos, que poderiam apresentar disfuncdo tardia do 6rgdo enxertado, necessidade de
retransplante, assim como disfuncdo precoce ou outras relacionadas com o seu uso

(BRICENO et al., 2000).

A equipe de Barcelona, Espanha, mostrou a associacdo de doadores
septuagendrios (ou mais idosos) com a disfun¢c@o e perda do enxerto apds um ano de
transplante, questionando a utilizacdo desses doadores de forma liberal e ndo seletiva

(BUSQUETS et al., 2001).

3.3 A ESTEATOSE

A esteatose € outro grande fator que gera polémica entre os centros
transplantadores. Alguns autores, em meados da década passada, ja estudavam a utilizacdo
de figados com esteatose, cujo conceito descreve-se a seguir, numa tentativa de expandir
com seguran¢a o nimero de doadores (STRASBERG et al., 1994; FISHBEIN et al., 1997).
Seu diagndstico histologico € de incidéncia varidvel como mostra o grupo de Barcelona,
Espanha, estando este diagndstico relacionado ao tipo de corante e de técnica de preparo da
lamina a ser examinada (URENA et al., 1998). Virios centros estudam, de forma

experimental, as causas e conseqiiéncias da esteatose na cirurgia de figado e no transplante,
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principalmente em relacdo a resisténcia do figado a isquemia quente, a isquemia fria, ao
fluxo sangiiineo hepatico e as lesdes referentes a reperfusdao (TAKAHASHI et al., 1999;

FUKUMORI et al., 1999; SEIFALIAN et al., 1999; SELZNER et al. 2000).

Na populacdo em geral, a esteatose ocorre numa incidéncia de 6 a 11% nos
paises ocidentais, conforme estudo realizado em autdpsias por morte em acidentes
automobilisticos (SELZNER et al., 2000), porém sua prevaléncia em potenciais doadores €
mais alta, atingindo 26%. A causa deste aumento esta correlacionada, provavelmente, a
uma ma nutri¢do dos potenciais doadores, assim como ao tempo de permanéncia em UTI

em morte encefélica prolongada.

A esteatose é atualmente classificada de forma quantitativa e qualitativa. A
avaliacdo quantitativa é baseada na porcentagem de hepatdcitos contendo vacuolos de
gordura em seu citoplasma. D’ALESSANDRO et al., 1991, propuseram uma classificagdao
usando trés diferentes graus: leve, com até um terco dos hepatdcitos acometidos; moderada,
quando o nimero de hepatdcitos acometidos situa-se entre um terco e dois tercos; e grave,
quando o numero de hepatdcitos com infiltracio gordurosa estd acima de dois ter¢os. A
classificagdo qualitativa divide a esteatose em macro e microgoticular. Esta classificagdo é
baseada na arquitetura histolégica do hepatdcito. A esteatose macrogoticular caracteriza-se
pela presenca de um vactolo de grande dimensdao com a capacidade de deslocar o nicleo
para a periferia. Este tipo € mais comumente associado a obesidade, diabetes e abuso de
ingestdo alcodlica. Na esteatose do tipo microgoticular, o hepatdcito contém vérios

vacuolos gordurosos e o nucleo persiste no centro da célula.

7z

A esteatose microgoticular -ou microesteatose- € causada pela disfuncdo da
B-oxidacdo mitocondrial, estando normalmente associada a toxinas ou distirbios
metabdlicos. FROMENTY et al., (apud SELZNER & CLAVIEN, 2001) propds que a
esteatose microgoticular estd associada a baixos niveis de energia celular (SELZNER &

CLAVIEN, 2001).

A esteatose estd associada a um disturbio da microcirculagdo hepatica na sua
forma macrogoticular por provavel compressdo dos capilares sinusdides devido ao aumento

celular, hipétese que € comprovada por estudos experimentais em ratos, onde se observou
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uma diminuicdo de até 50% da luz desses capilares sinusdides em figados de ratos
esteatoticos (SELZNER & CLAVIEN, 2001). Alguns grupos preconizam que a utilizagdao
de doadores com macroesteatose acima ou igual a 25% aumenta de forma significativa os

riscos de disfun¢do do enxerto pds-transplante de figado (ZAMBONI et al., 2001).

Outro distirbio causado pela esteatose é um perjurio na apoptose do hepatdcito
acometido, levando a formagdo de células mortas an6malas. Finalmente, a regeneragcdo
hepatocelular estd acintosamente comprometida, ndo permitindo a restauragdo de tecido

hepatico perdido (SELZNER & CLAVIEN, 2001).

7z

Como discutido acima, a esteatose ¢ uma das varidveis na classificacdo de
critérios marginais. A provavel fisiopatologia da esteatose na disfuncdo do enxerto é sua
correlacdo entre diminui¢do da luz do capilar sinus6ide com uma diminui¢iao do fluxo e,
conseqiientemente, uma diminui¢ao da oxigenacdo do hepatdcito e amplificacao das lesdes
de isquemia/reperfusdo, ou seja: a turgescéncia hepatocitica, associada ja a uma diminui¢ao
na luz do sinuséide facilitaria, a agregacdo plaquetdria e linfocitdria intravascular,

potencializando-se assim a injuria hepética (SELZNER & CLAVIEN, 2001).

E importante salientar que a esteatose é diretamente proporcional 2 idade, ou
seja: sua incidéncia € mais elevada em individuos mais velhos. Em relato de KORENU &
DIKDAN, 2002, numa andlise de 503 autdpsias em que 24% apresentaram esteatose , 1%
tinha menos de 20 anos, 18% tinham entre os 20 e 40 anos e 39% tinham acima de 60
anos, exatamente a faixa etdria em que mais se observa um acréscimo no nimero de

doadores.

Porém estes dados foram obtidos utilizando-se, na microscopia, a fixacdo com
Hematoxilina-Eosina e, neste mesmo artigo, os autores citaram que, utilizando-se fixadores
mais especificos, como “Oil Red O”, o nimero de casos de esteatose poderia chegar a 50%
(KORENU & DIKDAN, 2002; IMBER et al., 2002, a), corroborando com os achados da

equipe de Barcelona, em trabalho ja citado acima.

Em estudo que na sua esséncia lembra o realizado por MIRZA et al., 1994,
IMBER et al., 2002b, interrogam varias equipes transplantadoras, tanto no Reino Unido
quanto nos Estados Unidos, através de um questiondrio que focaliza a conduta em relagdo a

pesquisa, aceitacdo e utilizacdo de figados esteatdticos. O que se observou foi uma
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variedade de condutas, nio havendo uma uniformidade destas, sendo salientado pelos
autores a necessidade de se organizar uma conduta tnica em nivel mundial IMBER et al.,

2002, b).

3.4 0 SODIO

Uma das primeiras men¢des ao s6dio como critério de selecdo de d6rgaos foi
feita por AVOLIO et al., 1991, que, a época, utilizavam o valor de limite superior da
concentragdo sérica, 145mEq/l como sendo também o limite de consideracao deste como

critério marginal.

GONZALEZ et al., 1994, em um trabalho prospectivo com 178 transplantes e
analisando 54 varidveis chegaram ao resultado de que o sddio era uma das que tinham valor
preditivo, em andlise tanto univariada como multivariada, associado ao tempo total de
isquemia, transfusdo de plaquetas e atividade de protrombina. Estes ja aventavam a
hipétese de que o aumento nos indices de disfuncdo do enxerto em relacdo ao sédio estava
provavelmente ligado a falta de experiéncia das equipes médicas no manuseio dos doadores

no que tange a hidratacdo e distarbio hidroeletrolitico.

BRICENO et al., 1997, num trabalho retrospectivo analisando 153 transplantes,
chegaram a conclusao de que a sobrevida dos receptores que, apés um més do transplante,
que apresentavam o sodio sérico acima de 150mEq/] era estatisticamente inferior aos que
apresentavam este eletrdlito com valores inferiores ao acima citado. Entretanto, a sobrevida

apos seis meses, um ano, dois anos e trés anos era semelhante nos dois grupos.

Em 2000, BRICENO ef al. salientaram a importancia dos cuidados anestésicos
necessarios em relacdo aos receptores quando estes recebem figados de doadores que

apresentavam valores de sddio sérico acima de 155mEq/I1.

3.5 OUTROS CRITERIOS

GRUENBERGER et al., 1993, concluiram que o tempo de permanéncia em
UTI era um dos critérios de maior valor preditivo levantados neste trabalho. A ligacdo deste

fator com a faléncia do enxerto e, conseqiientemente, com a sobrevida dos receptores €
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multifatorial. Provavelmente hd uma ligacdo entre hipernatremia, esteatose, infeccdo e
tempo prolongado em UTI, pois ainda existe uma inexperiéncia no manuseio destes
pacientes no que tange a hidratacdo e nutricdo. Estas hipdteses sdo compartilhadas por
PRUIM et al., 1993, que salientaram a idéia de deplecdo das reservas energéticas hepaticas,

que se exacerbam durante o periodo de isquemia, propiciando a faléncia do 6rgao.

Outros autores defendem a preservacdo dos oOrgdos com Universidade de
Wisconsin, por este permitir um tempo maior de isquemia fria, levantado nestes trabalhos
como sendo um dos fatores preditivos no transplante ortotdpico de figado (ADAM et al.,

1992; PLOEG et al., 1993).
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Foram analisados retrospectivamente os 197 casos de transplantes ortotopicos
de figado realizados de margo de 1991 a dezembro de 2001 na Unidade de Transplante
Hepatico do Hospital das Clinicas da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade
Estadual de Campinas (UNICAMP). Os dados referentes a estes transplantes foram
revisados dos prontudrios médicos e das fichas de acompanhamento dos doadores de 6rgaos
preenchidas pela Central de Captacio de Orgdos do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas e pela Central Estadual de

Transplantes — Secretaria da Saude do Estado de Sdo Paulo.

4.1. CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos os casos que apresentaram os dados requeridos pelo estudo

referentes aos doadores, aos receptores e a cirurgia, acessiveis e de forma completa.

4.2. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos os casos referentes a transplantes de urgéncia, 6bitos ocorridos
durante a cirurgia e os casos de retransplantes, assim como os que apresentavam dados

incompletos.

4.3. POPULACAO DE ESTUDO

Dos 197 casos levantados tornaram-se elegiveis para o estudo 148. Foram
descartados 49 casos, sendo 15 (7,61%) casos de retransplante de figado, em 14 (7,11%) os
dados obtidos foram insuficientes, em 6 (3,05%) a indicacao foi hepatite fulminante e os 14

restantes foram descartados por ocorréncia de 6bito em sala (7,11%).
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4.4. CLASSIFICACAO DOS DOADORES

Os dados dos doadores de figado foram obtidos, como j& mencionado, na
Central de Captacdo de Orgdos do Hospital das Clinicas da UNICAMP, preenchendo-se
uma folha de anotacdo de dados dos doadores (anexo 1). Seguem abaixo os itens

pesquisados em relagdo aos doadores:
e Idade em anos
e Sexo
e Presenca ou ndo de parada cardiaca
e Tipagem sangiiinea pelo sistema ABO

e Presenca ou ndo de pressdo sistolica abaixo de 60mmHg por, no minimo,

uma hora e duragdo deste tempo de hipotensdo, em horas
e Uso ou ndo de dopamina (pg/kg/min)
e Tempo de uso de dopamina em horas
e Uso ou nio de dobutamina (ug/kg/min)
e Tempo de uso de dobutamina em horas
e Uso ou ndo de noradrenalina (ug/kg/min)
e Tempo de uso de noradrenalina em horas
e Antecedente referido de drogadi¢dao
e Antecedente referido de alcoolismo
e Presenca ou nao de infecgdo sistémica

e Valor sérico das bilirrubinas totais em mg/dl
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e Valor do sédio sérico em mEq/1

e Valor sérico da aspartato aminotransferase (AST) em UI/L

e Tempo de intubagdo oro-traqueal em horas

e Presenca ou ndo de esteatose macro ou microgoticular na bidpsia de

congelacgdo.

Os exames laboratoriais dos doadores foram realizados nos hospitais em que

foram realizadas as captagdes, segundo os padrdes de cada servico.

A avaliag@o histologica da bidpsia obtida do figado doador foi realizada no
Departamento de Anatomia Patoldgica da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP,
sendo a leitura realizada pelos patologistas do Grupo de Figado. O fragmento hepatico
selecionado apds a congelacdo foi fixado em formalina a 10%, incluida em parafina,
cortado e corado com Hematoxilina-Eosina (HE). O grau de acometimento da esteatose foi
definido como leve (menor que 30%), moderada (entre 30 e 60%) e grave (maior que 60%),
e qualitativamente como macro e microesteatose, baseado na classificacdo de

D’ALESSANDRO et al., 1991.

4.4.1. Doadores marginais

A classificacdo dos doadores marginais foi adaptada utilizando-se dados
obtidos de vérios autores, como descrito a seguir, e seus valores de referéncia constam na

Tabela 1:

O critério “idade” teve seus limites baseados em trabalho realizado por

MIRZA et al., 1994; DE CARLIS et al., 1996 e AGNES et al., 1996.

O limite das aminotransferases foi obtido com base em trabalho realizado por

AGNES et al., 1996; MOR et al., 1992 e MIRZA et al., em 1994.
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O valor limitrofe de bilirrubina e do sédio sérico se baseia em dados publicados

por AGNES et al., 1996.

A utilizagdo de drogas vasoativas teve seu numero de corte baseado em dados
publicados por DE CARLIS et al., 1996, e BRICENO et al., 1997. A presenca de parada
cardiaca e o tempo de intubagdo oro-traqueal foram utilizados como critérios baseando-se

em dados de MIRZA et al., 1994.

Antecedentes pessoais, como um todo, abrangendo o uso de dlcool e
drogadicdo, foi considerado como parametro marginal baseado em publicagdes de

MIRZA et al., 1994; GONZALEZ et al., 1994 e SEU et al., 1996.

A bidpsia hepdtica foi realizada somente nos casos em que houve suspeita
macroscopica de esteatose. As alteragdes em relacio a esteatose na bidpsia hepdtica tiveram
seus parametros definidos com base em dados publicados por MIRZA et al., 1994,

DE CARLIS et al., 1996, SELZNER & CLAVIEN, 2001 e IMBER et al., 2002a.

A definicdo destes critérios separando-0s em maior ou menor se encontra-se na
Tabela 2. Foram classificados como marginais todos aqueles que apresentaram pelo menos
trés critérios maiores ou um critério maior e trés menores, ou dois maiores € dois menores.
Procedeu-se entdo a comparagdo do indice de sobrevida dos receptores que receberam os
orgaos dos doadores com trés ou mais critérios maiores e daqueles que os receberam de

doadores com menos de trés critérios maiores.

4.4.2. Doadores ideais

Foram classificados como doadores de figados ideais todos aqueles doadores
que apresentaram até 3 critérios menores ou menos, ou um critério maior € somente

2 menores ou menos.
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4.5. CARACTERISTICAS DOS RECEPTORES

Foram analisados os dados obtidos dos prontuarios médicos dos receptores. Em
relacdo a estes, as varidveis sdo citadas a seguir, assim como a sobrevida e o tempo desta e

dos mesmos em meses:
e Jdade em anos
e Sexo

e FEtiologia da doencga hepatica, sendo estas divididas em quatro causas, a

saber:

1. alcodlica associada ou ndo ao carcinoma hepatocelular (CHC)

\9)

. heredo-degenerativa associada ou nio ao CHC
3. colestatica associada ou ndo ao CHC
4. viral associada ou ndao ao CHC

observagdo: o mesmo paciente pode apresentar mais de uma causa que indicou

o transplante.
e Tempo de isquemia fria em minutos
e Tempo de isquemia quente em minutos
e Tempo de cirurgia em minutos
e Quantidade de unidades de hemdceas transfundidas no intra-operatorio
e Valor do critério de Child-Pugh imediatamente anterior ao transplante

Todos estes dados estdo explicitados no Anexo 2, excetuando-se os nomes,
tanto dos doadores quanto dos receptores, sendo estes identificados pelo registro hospitalar

dos receptores.
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4.6. ANALISE ESTATISTICA

Utilizaram-se tabelas de freqiiéncias para as varidveis categoricas (sexo,
parada cdrdio-respiratéria, tipagem sangiiinea, hipotensdo, uso de dopamina, uso de
dobutamina, antecedente referido de drogadi¢cdao e/ou dlcool e antecedente de infeccdo) e
estatisticas descritivas para as varidveis continuas (idade, peso, tempo de hipotensao,
tempo de uso de dopamina, tempo de uso de dobutamina, tempo de uso de noradrenalina,
valor sérico das bilirrubinas totais, valor sérico do sddio, valor sérico da aspartato

aminotransferase e tempo de intubacdo oro-traqueal).

A sobrevida dos receptores foi avaliada até o 180° dia de pds-operatdrio.
Para verificar quais destes fatores acima tiveram influéncia na sobrevida dos receptores,
utilizou-se o estimador de Kaplan-Meyer para as curvas de sobrevida dos receptores.
Para comparar as curvas de sobrevida de cada grupo utilizou-se o teste Log-rank.
Para verificar quais das varidveis que influenciaram no tempo de sobrevida foi utilizada a

Andlise de Regressao de Cox (COLLET, 1994).

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de

Ciéncias Médicas da UNICAMP sob o parecer 384/02.
Os programas computacionais utilizados nesta andlise estdo descritos abaixo:

e The SAS System for Windows (Statistical Analysis System), versao 8.02.
SAS Institute Inc, 1999-2001, Cary, NC, USA.

e Microsoft Windows XP.
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Tabela 2: Apresentacdo da classificacdo dos critérios ditos maiores ou menores utilizados

para andlise dos dados coletados dos doadores de figado para fins de classificacdo destes

doadores como ideais ou marginais.

Dados Critérios Menores Critérios Maiores

Idade Maior que 55 anos

Peso Maior que 100 kg

AST Maior que 150 UI/1

Bilirrubina Maior que 2 mg/dl

Sédio Maior que 160 mEq/1

Drogas vasoativas Dopamina até 10 pg/kg/min  Dopamina maior que 10pg/kg/min ou uso de
dobutamina e/ou noradrenalina em qualquer dose

Parada cardiaca Auséncia Presenca

Antecedentes Etilismo e/ou drogadicdo

pessoais

Tempo de intubacdo 0 a4 dias

oro-traqueal

Bidpsia hepatica Esteatose leve*
Hipotensao

arterial

Infeccdo presente

Maior que 5 dias

Esteatose moderada** ou grave***

Se pressdo sistélica menor que 60mmHg por, no

minimo, 1 hora

AST = Aspartato Aminotransferase

*leve = microesteatose em qualquer porcentagem e/ou macroesteatose em até 30% dos hepatdcitos

**moderada = macroesteatose presente entre 30% e 60% dos hepatdcitos

***grave = macroesteatose presente em mais de 60% dos hepatdcitos
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Em relacdo aos doadores:

Dos 148 doadores dos transplantes que se tornaram elegiveis para este estudo,
108 (72,97%) eram do sexo masculino e 40 (27,03%) do sexo feminino. Destes,

cinco (3,38%) apresentaram idade superior a 55 anos.

A distribui¢dio dos doadores em relagdo ao tipo sangiiineo se encontra

representada no Gréfico 1.

Hipotensao prévia a doacao foi observada em 26 (17,57%) dos doadores, sendo
que o tempo desta variou de uma 1 até 24 horas, como mostra a Tabela 3. Nao foi possivel
colher tais dados em 10 pacientes, por ndo terem sido relatados em nenhum dos

documentos. Apenas 13 (8,78%) apresentaram parada cardio-respiratdria prévia a doagao.

Em relagdo ao uso de aminas vasoativas, em 116 (79,45%) doadores foi
administrado dopamina, com tempo médio de uso de 24,28 horas (1 - 216). Em 6 doadores
(4,14%) foi administrado dobutamina, com tempo médio de uso de 26,5 horas (3 - 48) e em
40 (27,59%) foi utilizado noradrenalina, com tempo médio de uso de 26 horas (2 - 120).
N3ao havia referéncia ao uso de tais drogas em 8 casos. Somando-se os casos em que foi
utilizado dopamina acima de 10pg/kg/min com os casos em que se usou dobutamina e/ou
noradrenalina em qualquer dose, conforme a classificacdo de doadores marginais utilizada,

59 (40,41%) casos apresentavam estas condicoes.

Antecedente de alcoolismo foi positivo em apenas 7 (4,73%) dos doadores e de
drogadicdo em 3 (2,03%). Quadros infecciosos foram registrados em 27 (18,24%) dos

doadores.

Em relacdo a andlise dos resultados das dosagens de bilirrubina dos doadores, 9
(6,62%) apresentaram dosagem acima de 2 mg/dl. Nao houve referéncia de tal dado em 12

doadores.

O sddio apresentou-se acima de 160mEq/l em 24 (17,02%) dos doadores, com

uma perda da referéncia em 7 casos.
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A aspartato aminotransferase se encontrou-se acima de 150 UI/L em

19 doadores. Este dado também nao foi disponivel em 6 casos.

O tempo de intubagdo oro-traqueal acima foi de cinco dias em 141 (98,60%)

dos casos, sendo que em 2 casos ndo se obteve tal dado.

Em 57 casos realizou-se bidopsia hepdtica de congelacdo por suspeita de
esteatose. Destas, a microscopia Optica, observou-se 1 (1,75%) caso de macroesteatose
grave, 3 (5,26%) casos de moderada e 3 (5,26%) de leve. Em relacdo a microesteatose,
observaram-se 3 (5,26%) diagnosticadas como graves, 3 (5,26%) como moderadas e

25 (43,86%) como leves. Em 23 (45,61%) bidpsias, o resultado foi normal.

A classificacdo dos doadores segundo a aplicagdo dos critérios maiores e
menores (referentes aos dados obtidos) mostrou que 91 (61,48%) deles foram marginais e

57 (38,53%) ideais.
Em relacdo aos receptores:

Dos 148 receptores dos transplantes de figado do grupo estudado, 109 (73,65%)
eram do sexo masculino e 39 (26,35%) do sexo feminino. A idade média dos receptores foi
de 43,7 anos (8-67). Segundo a classificagdo de Child-Pugh, 1 (0,68%) apresentava-se
classificado como A, 22 (14,86%) eram B e 125 (84,46%) eram C. As causas, bem como
suas respectivas freqii€éncias, que originaram a indicacdo dos transplantes se encontram

apresentadas no Grafico 2:
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Graficol: Distribui¢do da freqiiéncia da tipagem sangiiinea dos casos estudados segundo as
anotacdes obtidas da ficha da Central de Captacdo do Hospital de Clinicas da
UNICAMP.
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Tabela 3: Distribuicdo da freqiiéncia do nimero de doadores segundo o tempo de

hipotensao apresentado, obtido da ficha da Central de Captacdo do Hospital das

Clinicas da UNICAMP.
Tempo de hipotensao Freqiiéncia de doadores Porcentagem

1 hora 2 1,45%

2 horas 4 2,90%

4 horas 1 0,72%

5 horas 2 1,45%

6 horas 2 1,45%
12 horas 1 0,72%
17 horas 1 0,72%
24 horas 3 2,17%
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Grafico 2: Distribuicdo das indicagdes dos transplantes conforme etiologia, segundo
dados colhidos na Central de Captacdo de Orgdos do Hospital das Clinicas
da UNICAMP.

(+/-CHC = presenca ou ndo de associacdo com carcinoma hepatocelular)
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O tempo de isquemia fria foi, em média, de 649+140 minutos (330 - 1050). Em
relagcdo a isquemia quente, a média foi de 64+24 minutos (30 - 165), enquanto que o tempo

de cirurgia foi de 517+132 minutos (270 - 900).

A média de transfusio de concentrado de hemaceas foi de 7,59+8,67 unidades

(0 - 64), com mediana de 5,50 unidades.

Foram realizadas 57 bidpsias hepdticas, das quais 34 (59,65%) apresentaram
alteragdes. Destas, 30 (84,23%) foram classificadas como esteatose leve e 4 (15,77%) como

esteatose moderada/grave.

A sobrevida dos receptores de figado em 180 dias foi de 77,03%, segundo o
estimador de Kaplan-Meyer (Grafico 3).

Nao se observou diferencga estatisticamente significante quando se relacionou a
sobrevida dos receptores com as seguintes varidveis: idade, sexo, AST, bilirrubinas, sédio,
uso de aminas vasoativas, antecedentes referidos de alcoolismo, drogadi¢ado, infeccdo ou

grau de esteatose.

Nao houve diferenca estatisticamente significante quando se comparou a
sobrevida dos receptores com o uso de doadores marginais em relacdo ao uso de doadores

ideais (p=0,45), como apresentado no Gréfico 4.

Nao houve diferenga estatistica significante quando se comparou a sobrevida
dos receptores que receberam O6rgdos oriundos de doadores com trés ou mais critérios
maiores em relagdo aqueles que receberam 6rgaos de doadores com menos de trés critérios

menores (p=0,80).
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Gréfico 3: Curva de sobrevida segundo, o estimador de Kaplan-Meyer, dos 148
pacientes submetidos ao transplante de figado na Unidade de
Transplante Hepdtico do Hospital das Clinicas da UNICAMP no
periodo de 1994 a 2001.
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Grifico 4: Curvas de sobrevida dos receptores de figados oriundos de doadores
classificados como ideais (n=57) ou como marginais (n=91), no periodo
de 1994 a 2001, na Unidade de Transplante Hepatico do Hospital das
Clinicas da UNICAMP.

Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre os dois grupos

(p=0,45).
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Grafico 5: Curvas de sobrevida dos receptores transplantados na Unidade de
Transplante Hepatico do Hospital das Clinicas da UNICAMP que
receberam figados de doadores com 3 ou mais critérios maiores e de

doadores com menos que 3 critérios maiores.

Nao houve diferenca estatisticamente significante entre estes dois grupos

(p=0,80).
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Apesar de ser pequeno o nimero de doadores acima de 55 anos nesta andlise -
apenas cinco casos - ndo se observou diferenca estatistica em relacdo a sobrevida dos
receptores, portanto, nesta andlise, a idade do doador ndo foi um fator relevante no

resultado do transplante de figado.

A idade, como j4 destacamos, é um dos aspectos mais estudados no sentido de
expandir os critérios de aceitacio de Orgdos e aumentar o nimero de doadores.
Alguns grupos, no inicio da década anterior, ja alertavam em relaciao as suas experiéncias
positivas na utilizacdo de doadores mais idosos. GRANDE et al., 1993, ja afirmavam que o
limite utilizado até entdo pelo servico de Barcelona, de 45 anos de idade, era empirico,
baseado em limites utilizados para outros 6rgaos, como coragao e rim, que apresentam uma
queda funcional com a idade, fato que ndo se observa no figado, provavelmente por seu
aporte sangiiineo muito acima de suas necessidades. Estes autores passaram a utilizar
doadores com idade superior a acima citada e, posteriormente, comparando os dois grupos -
o primeiro com idade média de 25 + 9 anos e o segundo com 53 + 7 anos - observaram nao

haver diferenca estatistica em relagdo a sobrevida em 30 meses de acompanhamento.

ADAM et al., 1993, corroboram este principio, mas alertam para o fato de que
doadores mais idosos apresentam indices maiores de esteatose hepatica, em que a bidpsia
tem seu valor diagndstico e deve ser usada mais rotineiramente. Confirmando este dado, o
indice de recusa de 6rgdos nesta faixa etdria devido a esteatose foi de 40%. Interessante
notar que a evolucdo dos receptores em relacdo a disfuncdo do enxerto foi menor no grupo
oriundo de doadores mais idosos, provavelmente por estes terem sido mais policiados em
relacdo aos outros critérios. Com doadores com mais de 60 anos, iguanlmente, ndo se
observou diferenca em relacdo ao grupo controle. Portanto, este centro também € favoréavel
ao uso de doadores idosos no sentido de diminuir a fila de espera e, conseqiientemente, o

ndmero de Obitos nesta.

YERSIZ et al., 1995, em estudo semelhante, chegaram a conclusdao de que o
uso de doadores acima de 50 anos € vidvel, porém obtiveram indices mais elevados de
disfun¢do tardia do enxerto, ou seja: necessidade de retransplante em até 30 dias. Estes
autores salientaram uma ocorréncia maior de colestase no periodo pds-operatério nos

pacientes que receberam figados oriundos de doadores idosos, independentemente da
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normaliza¢do do tempo de protrombina, assim como das aminotransferases neste mesmo
periodo, o que caracterizava a disfuncdo tardia. Entretanto, o indice de disfunc¢do priméria
do enxerto foi 0 mesmo nos dois grupos, assim como a sobrevida. Os autores concluem,
entdo, que a utilizacdo de doadores considerados marginais devido a idade devem ser
utilizados, com a ressalva de se estar atento ao diagndstico precoce dos casos de disfungdo
tardia do enxerto e desde que a equipe esteja ciente de um aumento no numero de
retransplantes, assim como da necessidade de diminuir o tempo de isquemia fria a que estes
orgdos sdao submetidos e, concordando com ADAM et al., 1993, recomendam a utilizagdao

de bidpsia hepética de forma mais liberal.

Contrariamente a estas conclusoes, MARINO et al., 1995, em trabalho
retrospectivo analisaram 462 transplantes realizados, dividindo-os em 2 estudos.
No primeiro compararam a sobrevida do enxerto em pacientes que receberam Orgaos
oriundos de doadores com idade entre 60 e 79 anos com a de pacientes que tiveram seus
doadores abaixo desta faixa, chegando a conclusao de que a sobrevida dos pacientes no
primeiro grupo foi de 62% e no segundo de 78% (p=0,37), porém a sobrevida do enxerto
foi de 43% e 71%, respectivamente (p=0,0001). No segundo estudo, chegaram a conclusao
de que as Unicas varidveis que levaram a um maior indice de disfuncdo do enxerto foram a
idade e o sexo do doador, no primeiro caso, quando este tinha mais de 45 anos e, no
segundo, em doadoras femininas para receptores masculinos, questionando o uso de
doadoras acima de 60 anos. Concluiram, nos dois trabalhos, que estes 6rgdos ndo devem ser

descartados e sim, aproveitados para pacientes em situacdes excepcionais.

WASHBURN et al., 1996, também concluem que deve existir cautela no uso de
doadores com mais de 60 anos, recomendando seu uso apenas em pacientes em situagdao

especial na lista de espera e ndo de forma indiscriminada em pacientes, teoricamente, Saos.

Conclusdes semelhantes foram alcancadas por TISONE et al, 1996, que
preconizaram aten¢do em relacdo ao tempo de isquemia fria (semelhante a YERSIZ et al.,
1995), pois quando submetidos a0 mesmo tempo de isquemia que Orgaos de doadores
ideais, estes passaram a apresentar maior indice de disfunc¢do inicial, entendendo, porém,

que nao se deve desprezar um 6rgdo simplesmente por este ser oriundo de um doador idoso.

Discussdo

55



ROMERO et al., 1999, publicaram a experiéncia do servi¢o de Madri, Espanha,
mostrando quatro casos em que os doadores apresentavam mais de 80 anos e que tiveram
boa evolugdo pds-operatdria, segundo as normas basicas de critérios de aceitabilidade, tais
como tempo de internacdo em unidade de terapia intensiva até 24 horas, auséncia de
hipotensdo ou utilizagdo de drogas vasoativas em valores baixos, tempo de isquemia fria
inferior a nove horas e esteatose dentro dos limites aceitaveis (microesteatose moderada em

todos, com um individuo apresentando associada macroesteatose menor que 10%).

Na mesma época, DE CARLIS et al., 1999, publicaram suas experiéncias na
utilizacdo de doadores marginais, dando énfase a idade, chegando a mesma conclusdo do
cuidado em relacdo a utilizacdo de doadores marginais idosos associada a esteatose,
recomendando a bidpsia hepatica como rotina nos doadores com mais de 55 anos, assim

como ROMERO et al., 1999.

LOINAZ & GONZALEZ, 2000, publicaram uma revisdo da literatura, numa
tentativa de chegar a um consenso sobre os diversos critérios marginais e suas relacdes com
transplante de figado no decorrer da sua historia. Nesta andlise, os autores salientaram que
alguns trabalhos que defendiam o uso indiscriminado de doadores com idade avancada
podem apresentar falhas estatisticas em seus métodos e que, quando levados em conta os
trabalhos com grandes séries, como a UNOS (United National Organ Sharing), nos Estados
Unidos, ou a ELTR (European Liver Transplant Registry), na Europa, estes passaram a
apresentar diferencas em relacdo a doadores mais jovens e doadores idosos, tentando-se
chegar a um nimero corte de 60, ou no maximo, 65 anos como limite de seguranca para

pacientes eletivos.

Esta conclusido é compartilhada por BUSQUETS et al., 2001, que mostraram
em seu estudo retrospectivo de 400 transplantes que receptores com figados oriundos de
doadores com idade acima de 70 anos apresentaram indices de sobrevida, num periodo de 6

meses, bem inferiores em relagdo ao grupo controle: 56% e 81%, respectivamente.

A provével causa do pequeno niimero de doadores acima de 55 anos deve-se ao
fato do desconhecimento da maioria dos profissionais de que estes sdo potenciais doadores,

0 que leva a uma subutilizacdo e um conseqiiente aumento nas filas de espera por um
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orgdo. Assim, é de extrema necessidade a conscientizagao do meio médico e paramédico de
saber diagnosticar um potencial doador. Esta conscientizacdo deve se iniciar em nivel
universitario e ser reforcada no periodo de residéncia médica, para que se torne uma

conduta automadtica a notificacio deste as centrais de captagdo de 6rgaos.

Cursos de reciclagem devem ser proporcionados a profissionais da saude que
trabalham em unidades de terapia intensiva, para que haja um maior esclarecimento quanto
ao diagnostico de potenciais doadores e o preparo adequado de equipes multidisciplinares
para notificagdes e didlogos com familiares ou responsaveis pelos potenciais doadores,
esclarecendo as indicacdes e as dividas quanto ao transplante e todas as implicacdes que

este envolve.

Outro aspecto a merecer consideracdo em nossa andlise foi a parada
cardio-respiratéria. Nao foi observada influéncia de parada cédrdio-respiratéria do doador
em relac@o a sobrevida do receptor. Importante frisar que estas paradas ocorreram antes da
captacdo, tendo sido realizadas as manobras de ressuscitacdo com €xito, € que, no momento
da captacgdo, estes pacientes ndo se encontravam com parada. Num dos tnicos artigos em
que se encontrou mengao a parada cardio-respiratoria, este referia-se a mesma durante a
retirada dos 6rgdos, afirmando a viabilidade do método quando o tempo de isquemia quente
ndo ultrapassasse 45 minutos e fossem utilizados métodos de resfriamento dos 6rgaos
in situ. Este artigo (ABOUNA, 1997) conclui que, com a utilizagdo de doadores em parada
cardiaca, poder-se-ia aumentar o nimero de 6rgdos para transplante na ordem de 20 a 50%,
ressaltando que devem ser utilizados apenas doadores com parada cardiaca controlada, ou

seja: Maastricht 3, segundo classificacdo que leva este nome.

Nenhum autor citou a tipagem sangiiinea como um parametro que influenciasse
na sobrevida dos receptores. Vale salientar que todos os transplantes de nossa amostra

foram feitos com compatibilidade sangiiinea entre doadores e receptores.

Historia de hipotensdo ou uso de drogas vasoativas prévias ao transplante nao
influenciou nos resultados referentes a sobrevida nesta analise. Outros estudos obtiveram os
mesmos resultados (PRUIM et al.,, 1993; MIRZA et al, 1994 e SILVA, 1995).

A hipotensdo pode ser secunddria ao trauma, assim como a morte encefélica que também
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pode levar a formacao de edema cerebral, que € tratado a maioria das vezes com restri¢ao
de volume de infusdo. Outros mecanismos podem estar associados, como a estimulagdo da
bomba de Na/K, que leva a um consumo de ATP e declinio nos niveis de AMP ciclico,
entre outros. Apesar de todos estes mecanismos, o figado é considerado um 6rgéo resistente
a isquemia, sendo, portanto, utilizdvel mesmo apds processos que acarretem hipotensao.
Importante salientar que o uso de drogas vasoativas também ndo comprometeu os
resultados desta série, também em concordiancia com SILVA, 1995. Pode-se concluir
assim, que a manuten¢cdo hemodinamica do doador em niveis normais € benéfica, e que o
doador deve estar aos cuidados de profissionais devidamente habilitados, o que daria

melhores progndsticos para os receptores e aumentaria a oferta de érgaos.

Antecedentes referidos de drogadi¢do, alcoolismo ou infec¢do nos doadores nao
tiveram influéncia em relagdo a sobrevida dos receptores, concordando com outras séries

(MIRZA et al., 1994).

Nesta casuistica ndo foi observada alteracdo na sobrevida em relacdo a
concentracdo de sddio. Entretanto, este € um tema que gera polémica na literatura, com
alguns autores que defendem este critério como preditivo no transplante ortotopico de

figado.

AVOLIO et al., 1991, foram um dos primeiros autores a salientar a importancia
do sddio como dado a ser observado e analisado nos doadores. Nesta publicacdo, vemos
que o valor de corte era extremamente rigoroso, pois nao dava margem nenhuma em
relacdo aos valores padrdo. Os autores apresentaram o s6dio como uma varidvel com valor

preditivo, aventando a hipdtese de que a elevagao do mesmo ocorre por iatrogenia.

GONZALEZ et al., 1994, concordaram com este raciocinio, explicando tal fato
pela morte encefdlica, que leva a uma inibicdo na producdo de hormoénio antidiurético,
assim como no tratamento do edema cerebral, que associados, levam a um balanco hidrico
negativo. Entretanto, a relacdo da hipernatremia com disfuncdo do enxerto e,
conseqiientemente, na sobrevida dos receptores, ainda é obscura. Estes mesmos autores

aventam a hipdtese de que a hipernatremia seria um sinal de que houve um provével
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descuido com o doador, a ponto de este chegar a apresentar um distirbio hidroeletrolitico,

J4 mostrando assim um comprometimento generalizado e grave de todos os 6rgaos.

BRICENO et al., 1999, ressaltaram ainda a ocorréncia de hipertonicidade e

lesdo vascular, podendo ocorrer isquemia das células de linhagem sinusoidal.

A aspartato aminotransferase do doador ndao foi uma varidvel com valor
preditivo em relacdo a sobrevida dos receptores dos transplantes ortotopicos de figado,
corroborando os autores pioneiros na utilizacdo do método, tais como MAKOWKA et al.,
1987, ALEXANDER, 1991 e, principalmente, MARING et al., 1997, que em sua anélise
retrospectiva ndo encontraram nenhum fator de risco, tendo sido utilizados os mesmos
parametros deste estudo, e concluiram que novos testes deveriam ser desenvolvidos e que,
enquanto isto, a utiliza¢do de doadores marginais era justificada. Quanto a bilirrubina, esta

também ndo teve valor preditivo quanto a sobrevida dos receptores.

Contrariamente a esta conclusdo, BRICENO et al., 1999, obtiveram em sua
série um pior prognostico em relacdo a sobrevida de seus receptores quando utilizados
doadores com sddio acima de 155mEq/l associado a aspartato aminotransferase acima de

170U/L.

Apesar de vdrios autores utilizarem o tempo de intubagdo oro-traqueal como
um parametro marginal na avaliagdo dos doadores, em nossa casuistica este nao pdde ser
avaliado por existirem apenas quatro casos em que esta varidvel apresentou-se com menos
de 120 horas, tempo este estipulado como varidvel nesta pesquisa e aceito pela maioria dos
autores como critério, sendo, portanto, impossivel tirar-se alguma conclusdo estatistica
sobre esta varidvel. Importante salientar que a sobrevida dos 141 receptores que receberam
figados de doadores que permaneceram intubados por mais que cinco dias estdo dentro dos

valores alcancados pela literatura mundial.

A esteatose, conforme observado nos resultados, foi um critério que nao
influenciou a sobrevida dos pacientes analisados, tanto na forma macrogoticular quanto

microgoticular. Apenas 4 doadores apresentaram a forma macrogoticular.

Discussdo

59



Importante ressaltar que a bidpsia foi realizada nos 6rgdos em que, a retirada, o
cirurgido interrogou a existéncia de esteatose. Portanto, os 6rgaos que ndo foram biopsiados
j4 eram considerados, previamente, como normais. Os Orgdos caracterizados
macroscopicamente como esteatéticos nao foram utilizados, o que explica-se a baixa
incidéncia de macroesteatose nesta casuistica, sendo assim, configurando um parametro que

se torna dificil de interpretar.

D’ALESSANDRO et al., 1991, foram um dos pioneiros em relacdo a
classificagdo quanto a quantificacio da esteatose, publicando este artigo, que até hoje serve
como base para critério de aceitacio desta no rol do transplante de figado. Neste trabalho
prospectivo, o grupo de Pittsburgh obteve nimeros referentes as transaminases,
desidrogenase latica e amoOnia sérica maiores quando se tratava de doadores portadores de
esteatose severa e como 100% de 6bito dos receptores no periodo pds-operatorio, fato este

ndo observado quando utilizados figados com esteatose moderada ou leve.

FISHBEIN et al., 1997, alertaram em relagdo ao fato de que os varios trabalhos
realizados até entdo ndo distinguiam entre doadores com macroesteatose dos com
microesteatose. Apenas MARKIN et al., 1993, realizaram andlise nestes parametros, porém
descartaram os casos de microesteatose em sua andlise. Aqueles, em andlise retrospectiva
de 426 transplantes realizados, dos quais 40 destes com doadores que apresentavam
microesteatose moderada e/ou severa, obtiveram numeros semelhantes ao grupo controle
em relacdo a sobrevida, tanto do enxerto quanto dos receptores, assim como em relacdo aos
casos de disfunc@o priméria ou disfuncdo tardia do enxerto, concluindo que estes 6rgaos

poderiam aumentar o nimero de doadores de forma segura.

A fisiopatologia da esteatose em relagdo a disfuncdo do enxerto e,
conseqiientemente a sobrevida dos receptores, € motivo de pesquisa em VAarios centros.
TAKAHASHI et al., 2000, induziram cées a desenvolver macroesteatose através de dieta e
posteriormente os submeteram a isquemia quente. Estes observaram que todos os animais
que apresentavam mais que 30% de hepatdcitos com infiltragio gordurosa ndo
sobreviveram apds uma hora de isquemia quente. A provavel causa mortis do grupo foi
uma congestdo ao nivel dos sinusoéides, principalmente nas zonas periportais, podendo-se

estender até dreas perivenulares. Nestas dreas de grande congestdo, foram observadas
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colunas de células hepaticas destruidas com varios sinuséides distorcidos contendo varias
c€lulas sangiiineas. Esta linha de raciocinio € acompanhada por SEIFALIAN et al., 1999
que, também em trabalho experimental, mostraram que o fluxo sangiiineo hepdtico ¢é

diminuido em figados de ratos que apresentavam macroesteatose moderada e severa.

Entretanto parece-nos, de certa forma, simpléria a idéia de que a
macroesteatose esteja associada a um maior indice de disfuncdo do enxerto devido a uma
causa apenas fisica, como descrita nestes dois trabalhos citados, ou seja: ligado apenas ao
fluxo hepatico prejudicado devido a uma tortuosidade dos sinuséides. Esta idéia, até certo
ponto, vai contra o raciocinio de que o figado tem um aporte sangiiineo muito maior do que
0 necessdrio, tendo, portanto, uma reserva mais do que suficiente para um problema fisico
que levaria a uma diminui¢cdo de sua perfusdo. Como ja citado, GRANDE et al., 1993,
explicaram desta forma a possibilidade de utilizacdo de doadores marginais idosos. A
esteatose deve ter, portanto, outros mecanismos de acdo em relacdo a disfuncdo dos

enxertos apos o transplante de figado.

FUKUMORI et al., 1999 defenderam, em trabalho experimental, que alteragcdes
ultraestruturais também ocorrem na esteatose, porém com exacerbacdo destas no periodo de
preservacdo fria destes 6rgdos. Estes autores submeteram ratos Zucker homozigéticos, que
devido ao bloqueio nos receptores de leptina a nivel central, desenvolvem esteatose severa
ap6s superalimentacdo e diminuicdo do gasto energético (SELZNER er al., 2000)
comparado-os com os ratos heterozigéticos. O estudo dos figados destes dois grupos com
microscopia eletronica mostrou ji haver uma tortuosidade e diminui¢io da luz dos
sinus6ides nos figados com esteatose, conforme SEIFALIAN et al., 1999, e TAKAHASHI
et al., 2000, porém, apds isquemia e preservacao em solucao de Universidade de Wisconsin
por seis horas, observou-se, no grupo controle, que os sinusdides apresentavam-se
praticamente normais, apenas uma pequena destruicao da lamina de Sieve e poucas bolhas
no limen dos sinuséides, enquanto que, no grupo com esteatose, as células de revestimento
sinusoidal apresentavam uma destruicdo considerdvel, bem como uma diminuicdo das
microvilosidades dos hepatécitos. Varias bolhas foram encontradas no limen dos
sinusdides. As células endoteliais (ndo sinusoidais) encontravam-se praticamente normais

nos dois grupos. Apds 12 horas, tempo este que representa o valor de divisdo para se
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considerar este critério como maior do ponto de vista “marginal”, adotado pela maioria dos
grupos, notou-se que as células de revestimento sinusoidal apresentavam uma maior injuria,
mesmo nos ratos do grupo controle, porém nestes, as células endoteliais ainda estavam
alongadas e fixadas aos hepatdcitos situados logo abaixo. Ja no grupo de ratos esteatéticos,
a injdria ao nivel de células de revestimento sinusoidal era bem mais expressiva, sendo
estas ausentes em algumas dreas. As células endoteliais encontravam-se arredondadas e
ocasionalmente destacadas dos hepatdcitos justapostos. Vdrias bolhas eram vistas na luz
dos sinusdides. Outro fato importante observado neste trabalho foi a diminui¢do da relagao
entre colesterol e triglicérides na membrana plasmatica dos hepatdcitos, o que leva a uma

fluidificacdo da mesma e a uma deteriora¢ao na funcao mitocondrial.

Também em trabalho experimental, SELZNER et al., 2000, pesquisaram as
alteracdes em relacdo a esteatose hepdtica e a0 mecanismo de apoptose dos hepatdcitos,
assim como esteatose versus isquemia/reperfusdo. Utilizando semelhantemente ratos
Zucker, estes mostraram que, comparativamente a ratos normais, 0s ratos com esteatose
apresentaram, apos 60 minutos de isquemia, sempre niveis maiores de AST, observados em
mensuragdes com 3, 6, 12, 24 e 48 horas apds reperfusdo. Os ratos normais voltavam a
apresentar niveis normais de AST apdés 6 horas, enquanto que os ratos esteatdticos
persistiam aumentando estes niveis até 48 horas apOs reperfusdo. Mais, todos os ratos
esteatoticos morreram apos trés dias, enquanto que todos os ratos normais sobreviveram
por 30 dias, concordando com os resultado de TAKAHASHI et al., 2000. Em relacdo a
apoptose, observou-se que esta ¢ mais pronunciada nos ratos normais. Apds 60 minutos de
isquemia e trés horas de reperfusdo, 39+9% dos hepatdcitos dos ratos esteatdticos
apresentaram apoptose, enquanto que no mesmo periodo, este fato ocorria em 85+12% dos
hepatdcitos dos ratos normais. Tal fato foi explicado pelas alteracdes vistas na cascata das
reacoes que induzem a apoptose. Observou-se uma diminui¢do na atividade da caspase 8,
que pode ser detectada logo na primeira hora apds a reperfusdo, que é responsavel pela
ativacdo mitocondrial para elaborag¢do do citocromo c, que por sua vez ativa a caspase 3,
responsavel pela indugdo da fragmentacdo do DNA e posterior morte celular, sendo este
ultimo passo mais detectdvel 3 horas apds reperfusdo. Apesar de parecer contraditéria a
idéia de que ratos esteatdticos toleraram menos isquemia que os ratos normais € que a

apoptose foi maior neste grupo, conforme apresentacdo dos nimeros acima, a explicagdao
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para isto se deve ao fato de que, neste ultimo grupo, a morte celular rdpida leva a uma
ativacdo imediata das células de Kupffer (macréfagos), que removem estes restos celulares
de forma ordenada, como se pode provar pelos niveis de AST ndo tdo elevados, além de
ndo provocar uma reacao inflamatdria tdo exacerbada, ao contrario do que ocorre nos ratos
esteatoticos. Esta rea¢do ordenada limita a injdria ndo apenas no figado, mas também no
rim, onde, a microscopia, foi observada necrose tubular aguda nos ratos esteatoticos, fato
este ndo observado nos ratos normais na mesma quantidade. Como se pode observar, a
fisiopatologia da esteatose em relagcdo a cirurgia hepdtica e, logicamente o transplante, €
complexa, necessitando de mais estudos experimentais para elucidacdo das dividas quanto

a utilizagdo e manipulacao destes 6rgaos.

Apesar dos resultados obtidos nessa andlise, outros grupos defendem a
utilizacdo de figados com microesteatose, independentemente do grau encontrado. Como
exemplo, pode-se citar a experiéncia de FISHBEIN et al., 1997, ZAMBONI et al., 2001,
SELZNER & CLAVIEN, 2001, e IMBER et al., 2002a. Estes tultimos publicaram a
experiéncia do grupo constatando que, apos a utilizagdo de figados com microesteatose,
seus receptores apresentaram numeros semelhantes ao grupo controle em relacdo a
sobrevida. O mesmo nao ocorreu com a utilizacdo de figados que apresentavam mais de
25% de macroesteatose, com indices de disfuncdo do enxerto, assim como de sobrevida
foram estatisticamente piores, experi€éncia esta que ndo se reproduziu em nossa andlise, em
que a macroesteatose moderada ou grave ndo teve valor preditivo na sobrevida dos
receptores. Importante salientar, entretanto, que ndo € de praxe a utilizacdo destes doadores,

conforme opinido praticamente geral expressa pela literatura mundial.

Analisados os doadores que apresentavam trés ou mais critérios marginais e,
comparados com os doadores que apresentavam menos que trés critérios, ndo se observou
diferenca em relacdo a sobrevida dos receptores destes dois grupos. Alguns autores
obtiveram resultados semelhantes quando avaliaram suas casuisticas desta forma, a
exemplo de BRICENO et al., 2000, ainda que estes tenham relatado uma maior incidéncia

de perda do enxerto, com maior necessidade de retransplantes.
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Em nosso trabalho, os tempos de cirurgia e de isquemia quente ndo foram
diferentes daqueles citados na literatura, mas observou-se que o tempo de isquemia fria foi
maior do que o relatado (TISONE et al ., 1996; MARINO et al., 1998; ROMERO et al.,
1999; IMBER et al., 2002a e 2002b). Isto se deveu principalmente devido a maior distancia
entre o centro captador e o centro transplantador. Foi sugerido por estes autores que este
tempo de isquemia fria deve ser mantido dentro de parametros usuais para que nao interfira

com outros critérios.

A quantidade de transfusdes de concentrados de hemdceas realizadas assim
como o tempo de cirurgia apresentado neste trabalho nio diferem daqueles relatados na
literatura. MARING et al., 1997, relataram que estes dados estdo normalmente associados

ao grau de dificuldade de técnica operatoria.

O ndmero de doadores marginais observado neste trabalho foi de 61,48%,
semelhante aos indices apresentados por TRONCOSO et al., 2002, mostrando uma
casuistica argentina multicéntrica com 270 transplantes realizados. Estes também concluem
ndo ter encontrado nenhuma significincia nos critérios utilizados na classificacdo dos

doadores como marginais em relacdo a sobrevida. Importante salientar que estes sdo

extremamente semelhantes aos utilizados neste trabalho.

O tempo de pos-operatdrio precoce utilizado nesta andlise deveu-se ao fato de
se tentar excluir outras enfermidades que poderiam alterar a sobrevida dos pacientes, sem
ter nenhuma relagdo com os doadores, como recidivas virais, infec¢des virais por outros
agentes, recidivas tumorais quando estas estavam associadas a primeira cirurgia e a
possivel ocorréncia de rejeicdes cronicas. Além do mais, KATZ, 1971, afirma que este é o
melhor periodo de estudo por incluir, possivelmente, todos os efeitos adversos referentes a

cirurgia, tais como a técnica e o proprio trauma a que os pacientes sao submetidos.

A possibilidade do aumento da demanda e da utilizagdo de doadores
classificados como marginais deve ser repensada visando principalmente minimizar ou

coibir a utilizacdo de doadores vivos e sadios em transplantes de 6rgaos.

Discussdo

64



Nesta andlise nao foi avaliado o nimero de casos em que ocorreram disfungdes
dos enxertos em relacdo a utilizacdo de doadores marginais, ficando assim, uma proposta

para a continuagdo desta linha de pesquisa para o futuro.
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CONCLUSAO

66



Neste estudo, a prevaléncia de doadores marginais foi de 61,48%.

A sobrevida dos receptores de figado ao final de 180 dias de pds-operatério

foi de 77,03%.

O uso de doadores classificados como marginais ndo alterou a sobrevida

dos receptores quando comparados com doadores ideais.

Conclusdo
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Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC IDADE SEXO PESO PCR ABO HIPO THIPO DOPA TDOPA DOBUTA TDOBUTA NORA | TNORA
1141.28.75-1 21 0 80 0 A+ 0 0 6 48 0 0 0 0
2:40.74.55-4 25 0 70 0:0+ 0 0 6,5 12 0 0 0 0
3137.67.65-7 29 0 70 0:B+ 0 0 14,2 16 0 0 0 0
443.16.92-6 20 0 75 0 A+ 0 0 5 3 0 0 0 0
5143.88.98-1 28 1 40 0.0+ 0 0 20 12 0 0 0 0
648.87.16-7 12 0 45 0:0+ 0 0 4.5 24 0 0 0 0
7:47.87.26-4 27 0 75 1.0+ 1 2 7 2 0 0 0 0
8148.87.12-1 15 1 54 0:0+ 0 0 5 6 0 0 0 0
9:51.70.40-2 14 0 40 0:0+ 0 0 12 40 0 0 0 0

10/52.66.62-7 31 0 75 0:0+ 0 0 13 35 0 0 0,05 35
11/51.17.87-0 26 0 100 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
12145.79.00-9 26 0 80 0.0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
13/40.45.02-2 27 0 75 0 A+ 0 0 5 12 0 0 0 0
14140.88.58-7 16 1 45 0 A+ 0 0 4 18 0 0 0 0
15/38.85.72-0 43 0 85 0:0- 0 0 5,88 17 0 0 0 0
16/45.98.86-1 21 0 90 0:0+ 0 0 5 18 0 0 0 0
17/52.48.31-6 20 0 65 0:0+ 0 0 10 30 0 0 0 0
18/53.57.14-7 57 0 80 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
19/38.85.67-5 25 0 60 1.0+ 1 24 16 16 0 0 0 0
20/55.18.38-7 46 1 60 0:0+ 0 0 6,3 96 0 0 0 0
21146.15.38-8 35 0 72 0:0+ 0 0

22141.49.21-5 48 1 60 0:0+ 0 0 13 9 0 0 0 0
23152.23.06-7 33 1 50 0 A+ 0 0 5 24 0 0 0 0
24:51.18.87-6 23 0 65 0:0+ 0 0 10,25 48 0 0 0 0
25/56.11.50-1 34 0 80 0 A+ 0 0 5 25 0 0 0 0
26157.42.25-1 18 0 70 0 A+ 1 17 5,95 17 0 0 0 0
27/58.65.91-0 15 1 55 1A+ 1 12,12 16 0 0 0 0
28158.58.86-6 45 0 70 0:B+ 0 0 6,42 6 0 0 0,19 14
29/50.58.32-1 60 0 60 0 A+ 0 0 4,7 21 0 0 0 0
30/55.42.36-4 42 0 60 0:B+ 0 0 0 0 0 0 0 0
31.57.76.00-6 43 1 60 0:0+ 0 0 11,1 57 0 0 0,03 23
32149.14.13-6 24 1 90 0 A+ 0 0 3,7 48 0 0 0 0
33150.84.45-5 8 1 25 0.0+ 0 0 11,33

34152.55.60-6 26 0 77 0 A+ 0 0 4,3 9 0 0 0,25
35148.26.52-3 25 0 85 0:0- 0 0 5.8 48 0 0 0 0
36/55.24.15-8 43 1 75 0 A+ 0 0 10 24 8 24 0 0
37126.70.58-2 14 0 60 1A+ 1 5 144 0 0 0 0
38156.24.14-2 23 1 75 1:A- 1 10 12 5 12 0 0
39116.19.80-8 37 1 70 0:0+ 0 0 16,6 9 0 0 0 0
40 59.67.29-7 50 0 80 0.0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
41 58.19.85-0 19 0 65 0 A+ 0 0 15 3 0 0 0 0
42 59.64.68-5 48 1 60 0:B+ 0 0 5 24 0 0 0 0
43 58.72.50-5 28 0 65 0 A+ 0 0 7 18 0 0 0 0
44 58.96.29-4 25 1 46 0 A+ 0 0 7 12 0 0 0 0
45 59.03.61-9 41 0 60 0:0+ 0 0 8,3 6 0 0 0 0
46 18.42.85-3 46 1 46 0 A- 1 24 14,5 24 21,73 24 0 0
47 41.63.48-6 45 0 80 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
48 61.16.63-7 17 0 70 0 A+ 0 0 4 48 0 0 0 0
49 51.15.23-2 55 0 70 0:0+ 0 0 10,71 48 0 0 0 0
50162.35.39-2 50 0 90 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
51160.44.37-9 54 1 70 0:0+ 0 0 7,1 48 0 0 0 0
52154.37.58-7 24 0 75 0:A+ 0 0 2,2 24 0 0 0 0
53161.92.17-0 21 0 70 0 A+ 0 0 4,76 24 0 0 0 0
54162.62.31-3 42 1 60 0.0+ 0 0 5.5 12 0 0 0,26 42
55160.84.87-2 21 0 75 0:B- 0 0 5,55 24 0 0 0 0
56157.58.67-2 32 0 90 0:B+ 0 0 52 30 0 0 0 0




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC IDADE SEXO PESO PCR ABO HIPO THIPO DOPA TDOPA DOBUTA TDOBUTA NORA | TNORA
57/61.49.78-1 31 0 65 0:0+ 1 12 7,64 48 7 48 0 0
58163.01.15-9 40 0 80 0:0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
59:60.30.67-3 35 0 85 0:A+ 1 4 0 0 0 0 1,32 120
60161.29.61-4 47 0 90 0 A+ 0 0 9,25 48 0 0 0 0
61:58.07.05-1 13 1 29 0.0+ 0 0 5 8 0 0 0 0
62161.90.24-1 27 0 60 0:0+ 0 0 4 90 0 0 0 0
63165.30.68-7 25 1 60 0:0+ 0 0 8,35 216 0 0 0 0
65164.79.34-0 38 0 70 0 A+ 0 0 4 24 0 0 0,1 24
66:30.76.10-7 40 0 70 0:0+ 0 0 4,6 96 0 0 0 0
67.64.47.30-1 20 0 70 0 A+ 0 0 9,52 48 0 0 0 0
68164.79.31-8 28 0 75 1A+ 1 10,1 48 4.4 48 0 0
69164.61.75-9 41 0 70 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
70/64.38.97-8 28 0 90 0:0+ 0 0 14,8 24 0 0 0 0
7164.31.48-5 24 0 70 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0,78 24
72165.42.07-2 17 0 70 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0,07 24
73166.23.19-5 15 0 60 0:0+ 0 0 2,7 8 0 0 0 0
74166.79.97-8 46 1 60 0 A+ 0 0 11,2 30 0 0 0,17 30
75146.43.95-5 14 0 65 1:0- 1 7,69 24 0 0 0 0
76:66.77.80-3 42 0 70 0.0+ 0 0 3,57 19 0 0 0 0
7740.10.87-1 32 1 60 0:0+ 0 0 5,55 48 0 0 0 0
78165.30.65-5 43 0 70 1:0+ 1 19.4 24 14,28 3 0,038 2
79167.73.47-5 31 0 85 0 A+ 0 0 10 15 0 0 0 0
8063.10.51-4 34 0 63 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
81,63.63.05-8 45 1 60 0 A+ 1 5,55 24 0 0 0,13 24
8237.83.78-4 12 0 50 0:B+ 0 0 5 48 0 0 0 0
83166.51.20-3 29 0 75 0 A+ 0 0 2,2 24 0 0 0,1 24
84167.21.49-6 23 0 75 1A+ 0 0 6 48 0 0 0 0
85/68.29.63-8 26 0 60 0.0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
86/63.70.55-2 20 0 80 0 A+ 0 0 4,1 24 0 0 0 0
87,35.01.97-6 38 0 75 0:0+ 0 0 8,88 1 0 0 0 0
8854.61.98-2 43 1 70 0:0+ 0 0 2,38 24 0 0 0 0
8966.35.58-0 41 0 80 0 A+ 1 24 3,15 12 0 0 0,06 12
90166.22.66-2 36 0 80 0. AB+ 0 0 7 48 0 0 0 0
91/67.26.76-9 31 1 65 0:0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
92153.52.80-6 58 0 65 0.0+ 0 0 5 8 0 0 0 0
93163.73.52-8 37 1 70 0.AB+ 0 0 2,8 0 0 0 0 0
94133.52.68-0 49 1 75 1A+ 1 0,75 4.4 24 0 0 0,14 96
95164.66.94-5 14 0 50 0:0+ 0 0 33 24 0 0 0 0
9666.14.04-9 18 0 50 0:B+ 1 6 6,6 24 0 0 0,2 12
97162.69.32-9 54 1 70 1.0+ 1 5,92 24 0 0 0,15 24
98168.49.02-8 40 0 85 0 A+ 0 0 7,84 24 0 0 0,06 12
99168.51.12-2 27 1 75 0:0+ 0 0 8 24 0 0 0 0

100{37.02.56-4 29 0 60 0:0- 0 0 3,5 72 0 0 0 0
101:69.35.60-7 25 0 85 0:0+ 0 0 8 24 0 0 0 0
102:68.35.04-5 40 1 60 0:0+ 0 0 0 0 0 0 0 0
103168.50.91-2 42 0 70 0:0+ 0 0 4,76 0 0 0 0
104:69.20.29-6 21 0 75 0.0+ 1 2 4,44 5 0 0 0 0
105:67.71.40-5 22 0 85 0:0+ 0 0 10 35 0 0 0 0
106:27.76.83-1 22 0 75 0:B+ 0 0 0 0 0 0 1 24
107158.06.86-9 44 1 65 0:0+ 0 0 0,3 6 0 0 0 0
108:68.76.36-2 21 0 90 0:0+ 0 0 3,7 40 0 0 0,08 28
109:65.97.96-8 18 0 50 0:B- 0 0 6,66 24 0 0 0,08 24
110:70.74.40-6 16 0 75 0:B+ 0 0 7 24 0 0 0 0
111:57.38.05-0 51 1 65 0.0+ 0 0 10 24 0 0 0,04 6
112/68.89.87-4 21 0 70 0:0+ 1 5 6 5 0 0 0 0
113168.45.61-0 21 0 95 1:A- 1 10 0 0 0,5




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC IDADE SEXO PESO PCR ABO HIPO THIPO DOPA TDOPA DOBUTA TDOBUTA NORA | TNORA
114169.68.87-4 44 0 75 0:0+ 0 0 6 24 0 0 0,06 8
115:63.60.34-1 51 0 90 0:0+ 0 0 5.5 24 0 0 0 0
116:65.05.78-1 18 0 65 0:0+ 0 0 6 11 0 0 0 0
117:69.01.42-0 55 0 65 0 A+ 0 0
118:32.97.91-7 14 0 50 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
119153.43.62-3 18 0 60 0 A+ 1 8,4 0 0 2,5
120:70.34.38-5 20 0 70 0:0- 0 0 9,5 48 0 0 1,03 3
121169.18.20-1 17 1 60 0:0+ 0 0 11,1 24 0 0 0 0
122:70.97.89-4 26 1 60 0:0+ 0 0 0 0 0 0 0,04 24
123:66.88.70-1 35 0 68 0:0+ 0 0 9,7 144 0 0 0 0
124:70.31.57-3 55 1 70 0 A+ 0 0 0,3 48 0 0 0,09 48
125:45.38.98-2 13 0 50 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
126:69.33.99-6 25 0 85 0 A+ 0 0 9 26 0 0 0 0
127:71.23.02-1 22 0 80 0:B+ 1 1 6 24 0 0 0 0
128162.45.29-4 53 0 80 0:A- 0 0 1.8 40 0 0 0,05 40
129:61.84.47-0 20 0 60 0:0+ 0 0 10 30 0 0 0 0
130:62.15.89-7 44 1 65 1A+ 0 0 1,53 48 0 0 0 0
131:69.98.65-7 22 1 90 0:B+ 0 0 0 0 0 0 0,02 2
132:70.34.34-5 23 0 70 0 A+ 0 0 5 24 0 0 0,1 24
133171.65.49-9 29 0 90 0:A- 0 0 0 0 0 0 0 0
134165.39.62-7 15 0 60 0 A+ 0 0 6 24 0 0 0,1 24
135169.26.89-2 46 0 85 0:0+ 0 0 0 0 0 0 2 24
136:64.75.58-2 35 0 75 0:B+ 0 0 0 0 0 0 0 0
137:57.77.48-4 25 0 70 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0,05 20
138172.23.70-6 60 0 80 0:0+ 0 0 4,7 24 0 0 0 0
139:66.25.57-9 19 0 70 0.0+ 1 2 0 0 0 0 0,9 24
140140.31.40-3 30 0 80 0:0+ 1 5 7 24 0 0 1,2 24
141:70.39.85-8 43 0 70 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
142161.14.14-4 53 0 75 0:0+ 0 0 0 0 0 0 0,5 24
143171.31.93-5 47 0 70 0 A- 0 0 6 24 0 0 0,8 24
144:16.85.67-1 15 0 70 0:0- 0 0 5 6 0 0 0,07 6
145:72.05.97-2 57 1 60 0:B+ 1 2 2,77 18 0 0 0,08 18
146:12.77.84-2 12 0 42 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
147:66.29.15-5 22 0 70 0:0+ 1 6 14 48 0 0 0 0
148:26.92.65-1 34 1 55 0 A+ 0 0 0 0 0 0 0 0
149140.53.73-6 46 1 70 0.0+ 0 0 7,14 16 0 0 0 0




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC ALCOOL DROGA |INFEC BT NA AST IOT DATATX IDADER SEXOR |OBITO SV MACRO
1:41.28.75-1 0 0 0: 2,65 143 21 48 28/2/1994 21 0 1 15 normal
2:40.74.55-4 0 0 0. 032 143 59 48 22/5/1994 33 0 0: 180 normal
3:37.67.65-7 0 0 0 0,5 139 87 12 1/6/1994 43 0 0: 180 normal
4.43.16.92-6 0 0 0 135 36 22/2/1995 36 0 1 180 normal
5143.88.98-1 0 0 0. 148 158 31 24 1/3/1995 27 1 1 23 normal
6:48.87.16-7 0 0 1. 042 143 20 24 6/9/1995 41 1 1 2inormal
7.47.87.26-4 0 0 0: 0,68 146 55 18 25/9/1995 47 0 0: 180
8:48.87.12-1 0 0 0. 0,68 145 23 14 9/10/1995 14 0 1 23 leve
9:51.70.40-2 0 0 0 150 48 21/12/1995 25 1 1 180 normal

10:52.66.62-7 0 0 0 0,3 158 333 168 15/1/1996 51 0 0: 180 normal
11.51.17.87-0 0 0 0. 047 143 58 24 7/2/1996 47 0 1 125
12.45.79.00-9 0 0 0. 095 132 49 184 9/2/1996 57 0 0. 180
13.40.45.02-2 0 0 1. 0,84 164 53 96 11/2/1996 56 1 0. 180
14.40.88.58-7 0 0 0 1,2 153 44 30 5/3/1996 38 0 0; 180ileve
15.38.85.72-0 0 0 0. 024 141 43 168 8/3/1996 37 1 1 68 normal
1645.98.86-1 0 0 0 33 165 29,6 150 19/4/1996 46 0 0: 180 normal
17:52.48.31-6 0 0 0 31 144 28/6/1996 49 0 0: 180 normal
18.53.57.14-7 0 0 0: 0,63 138 8 72 17/7/1996 34 0 0. 180
19.38.85.67-5 0 0 0 0,7 165 116 48 16/8/1996 48 0 1 180 normal
2055.18.38-7 0 0 0. 032 140 138 120 2/11/1996 41 0 0. 180
21.46.15.38-8 0 0 0 48 6/11/1996 45 1 1 101 'moderada
22.41.49.21-5 0 0 0 156 12, 15/11/1996 39 0 1 180
23152.23.06-7 0 0 0: 041 158 21 46 19/12/1996 32 0 1 180
24:51.18.87-6 0 0 0 153 239 48 15/1/1997 55 1 1 180
25:56.11.50-1 0 0 0. 0,79 150 32 24 18/1/1997 47 0 1 180
26.57.42.25-1 0 0 0. 1,51 144 80 12 5/3/1997 58 0 0. 180
27.58.65.91-0 0 0 0 60 48 14/4/1997 50 0 1 180
28.58.58.86-6 0 0 0: 033 147 68 7 26/4/1997 37 0 0: 180
29:50.58.32-1 0 0 0. 039 149 53 48 3/5/1997 30 0 0. 180
30:55.42.36-4 0 0 0 1,6 159 99 48 13/5/1997 39 0 1 180
31:57.76.00-6 0 0 0: 046 154 25 7/6/1997 54 0 0: 180
32.49.14.13-6 0 0 0. 037 148 162 72 26/6/1997 40 0 0. 180
33.50.84.45-5 0 0 0. 0,66 145 179 4/8/1997 9 1 0. 180
34:52.55.60-6 0 0 0 0,9 168 200 120 4/8/1997 37 0 1 2igrave
35.48.26.52-3 0 0 0 172 17 72 4/9/1997 17 0 1 180
36.55.24.15-8 0 0 0. 2,64 138 77 24 7/10/1997 27 1 0. 180
37.26.70.58-2 0 0 0 0,3 43 144 24/10/1997 18 0 0. 180
38156.24.14-2 0 0 0 0,2 159 67 12 5/12/1997 35 0 1 180
39:16.19.80-8 0 0 0. 034 140 396 96 5/2/1998 37 1 0. 180

40 59.67.29-7 0 0 0. 043 147 113 108 19/2/1998 44 1 0. 180

41 58.19.85-0 0 0 1 1,6 162 43 25/2/1998 28 1 0. 180

42 59.64.68-5 0 0 1. 034 163 21 24 28/2/1998 45 0 1 180:leve
43 58.72.50-5 0 0 0 0,6 163 15, 120 30/3/1998 34 0 1 86

44 58.96.29-4 0 0 1 0,2 179 36, 120 28/4/1998 47 0 0. 180

45 59.03.61-9 0 0 1 0.4 134 60 240 1/5/1998 57 1 1 28

46 18.42.85-3 0 0 0 0,3 143 71 48 30/5/1998 51 0 0 180

47 41.63.48-6 0 0 0 0.4 144 293 24 6/6/1998 12 1 0 180

48 61.16.63-7 0 0 0 0,5 145 280 82 23/7/1998 60 0 0 180

49 51.15.23-2 1 0 0 0,3 145 21 48 30/7/1998 35 0 0 180 moderada
50:62.35.39-2 0 0 0 1 138 29 20 15/8/1998 38 0 1 61
51:60.44.37-9 0 0 0 0.4 122 11, 120 27/8/1998 45 0 1 180
52154.37.58-7 0 0 0: 0,56 141 17 96 29/8/1998 36 0 0. 180
53.61.92.17-0 0 0 0 0,7 147 141 96 5/9/1998 56 0 1 113
54162.62.31-3 0 0 0 0,7 151 170 96 12/9/1998 55 0 0. 180 moderada
55.60.84.87-2 0 0 1 0,6 121 61 360 15/9/1998 8 0 1 134 normal
56.57.58.67-2 0 0 1 0,3 147 12, 144 25/9/1998 30 0 0 180 normal




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC ALCOOL DROGA |INFEC BT NA AST IOT DATATX IDADER SEXOR |OBITO SV MACRO
57.61.49.78-1 0 0 0 0,4 166 51 162; 16/10/1998 62 0 0. 180
58.63.01.15-9 0 0 0 1,6 143 79 200 24/10/1998 16 1 1 180
59:60.30.67-3 0 0 0 1 133 16 12, 30/10/1998 28 0 1 8 normal
60:61.29.61-4 0 0 0 0,6 137 25 120 26/10/1998 36 0 0: 180 normal
61:58.07.05-1 0 0 0 0,3 155 36 72, 28/11/1998 14 1 0. 180
62:61.90.24-1 0 0 0 24 38 60 8/12/1998 54 0 1 180
63.65.30.68-7 0 0 1 0.4 145 42 168 19/12/1998 46 0 1 8 normal
65:64.79.34-0 1 0 0 0.4 135 55, 144 15/1/1999 41 0 0. 180
66:30.76.10-7 1 0 0 3 148 6 96 18/1/1999 35 0 0. 180
67.64.47.30-1 0 0 0 0.4 157 14 72 22/1/1999 60 1 0: 180
68:64.79.31-8 0 0 0: 0,65 48 30/1/1999 52 0 0. 180
69:64.61.75-9 0 0 0 25 24 4/2/1999 50 0 0 180
70:64.38.97-8 0 0 0 0,8 129 40 24 13/2/1999 58 0 0. 180
71,64.31.48-5 0 0 1 0,6 130 28 240 1/4/1999 41 0 0: 180 normal
72.65.42.07-2 0 0 0 0,5 157 80, 169 8/4/1999 43 0 0. 180
73.66.23.19-5 0 1 0. 029 176 416 72 23/4/1999 52 0 0. 180
74.66.79.97-8 0 0 0 0.4 144 20 24 28/4/1999 50 0 0: 180
75.46.43.95-5 0 0 0 1 125 109 48 5/5/1999 43 0 0. 180
76.66.77.80-3 1 0 0 0,7 143 36 24 25/6/1999 48 0 0. 180
77.40.10.87-1 1 1 0 0,3 145 24 24 24/7/1999 61 0 0. 180
78.65.30.65-5 0 0 0 044 147 26, 120 22/8/1999 53 0 0: 180 normal
79.67.73.47-5 0 0 0 0,8 183 107 152 15/9/1999 49 0 1 5
80:63.10.51-4 0 0 0 130 30,20 192 17/9/1999 49 0 0: 180 normal
8163.63.05-8 0 0 0 0,7 135 220 312 25/9/1999 52 1 0: 180 normal
8237.83.78-4 0 0 0 0,3 152 11,90 120 27/9/1999 39 1 1 180
83.66.51.20-3 0 0 1. 088 1708 28,3 48 29/9/1999 41 0 0 180
84.67.21.49-6 0 0 0 0.4 140 36, 168 16/10/1999 58 0 0. 180
8568.29.63-8 0 0 0 0,7 133 30, 192 20/10/1999 50 0 0: 180 normal
8663.70.55-2 0 0 0 0,7 146 18 24 5/11/1999 65 1 1 12 normal
87.35.01.97-6 0 0 0 0,2 140 46 12, 13/11/1999 44 1 1 135
88.54.61.98-2 0 0 1 0.4 149 62 48 15/11/1999 17 1 0: 180
89 66.35.58-0 0 0 1 0,7 146 28 72, 23/11/1999 20 0 0. 180
90:66.22.66-2 0 0 0. 326 148 950 48 9/12/1999 52 0 0. 180 normal
9167.26.76-9 0 0 0 0,3 152 26 24 12/1/2000 58 0 0: 180 normal
92.53.52.80-6 0 0 1 0,3 152 7 72 24/1/2000 51 0 0: 180 normal
93163.73.52-8 0 0 1. 028 154 57 144 29/1/2000 48 0 0: 180
9433.52.68-0 0 0 1 3 134 35 348 16/3/2000 35 0 0: 180 normal
95:64.66.94-5 0 0 0 0,6 146 22 96 17/3/2000 35 0 1 80 normal
96:66.14.04-9 0 0 0 2 164 52 36 29/3/2000 54 1 1 2
97.62.69.32-9 0 0 0 0.4 188 152,6 72 30/3/2000 30 0 0. 180
98:68.49.02-8 0 0 0 1 148 239 48 18/4/2000 50 0 1 88
99.68.51.12-2 0 0 0 0,5 134 60 72 28/4/2000 14 0 0: 180

100:37.02.56-4 0 0 0 0,2 133 69 366 5/5/2000 49 0 1 6
101:69.35.60-7 0 0 0 2,9 133 26 48 8/5/2000 43 0 0. 180
102:68.35.04-5 0 0 0 170 144 11/5/2000 40 0 0: 180 normal
103:68.50.91-2 0 0 1 0,3 130 60 264 27/5/2000 41 0 0: 180 normal
104:69.20.29-6 0 0 0 0.4 135 11, 144 30/5/2000 60 1 0. 180
105:67.71.40-5 0 0 0 1,1 147 63 12 4/6/2000 52 0 0: 180 normal
106:27.76.83-1 0 0 0 0,9 147 18 72 8/6/2000 46 0 1 31 normal
107:58.06.86-9 0 0 1. 1,23 136 51 48 28/6/2000 45 1 1 6:normal
108:68.76.36-2 0 0 0 0,2 151 359 29/6/2000 53 0 0: 180 normal
109:65.97.96-8 0 0 0 3,1 125 99 8 3/7/2000 43 0 1 7 normal
110:70.74.40-6 0 0 1 0,5 121 16, 384 8/7/2000 53 0 1 77 normal
111:57.38.05-0 0 0 1 0,2 136 35 192 10/7/2000 44 0 1 163
112:68.89.87-4 0 1 0 0,7 163 56 36 11/9/2000 61 0 0. 180
113:68.45.61-0 0 0 0. 1,14 160 106 48 14/9/2000 55 0 1 13




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC ALCOOL DROGA |INFEC BT NA AST IOT DATATX IDADER SEXOR |OBITO SV MACRO
114:69.68.87-4 1 0 0. 0,71 149 29 72 15/9/2000 47 0 0:  180/normal
115:63.60.34-1 0 0 1 0,8 138 40 96 27/9/2000 63 0 1 1 normal
116:65.05.78-1 0 0 1. 0,18 159 241 240: 27/10/2000 55 0 0: 180 normal
117:69.01.42-0 0 0 0 150 71 14/11/2000 62 1 1 7
118:32.97.91-7 0 0 1 1.5 137 209 240 27/11/2000 16 1 0: 180 normal
119:53.43.62-3 0 0 0 1 158 75 96, 29/11/2000 53 0 1 10 normal
120:70.34.38-5 0 0 0 0.4 175 195 24 8/12/2000 38 0 1 11
121:69.18.20-1 0 0 0 0,6 183 86 24, 13/12/2000 54 1 1 88
122:70.97.89-4 0 0 0 1 149 33 720 25/12/2000 51 0 1 180
123:66.88.70-1 0 0 0 0,7 118 60 144 7/2/2001 46 0 0: 180 normal
124:70.31.57-3 0 0 0 0.4 139 8 48 3/3/2001 56 1 1 86
125:45.38.98-2 0 0 0 1,2 129 69 48 21/3/2001 51 0 0. 180
126:69.33.99-6 0 0 0 0,7 146 26 24 25/3/2001 65 0 0. 180
127:71.23.02-1 0 0 0 0,9 174 4.8 72 8/4/2001 50 0 0: 180 normal
128:62.45.29-4 0 0 0 1.4 152 21 20 27/4/2001 60 0 0. 180
129:61.84.47-0 0 0 0 0.4 135 208 4 30/4/2001 37 1 0 180 normal
130:62.15.89-7 0 0 0 0,6 139 22 72 30/4/2001 62 1 0: 180 normal
131:69.98.65-7 0 0 0. 0,13 150 13 48 5/5/2001 53 0 0. 180
132:70.34.34-5 0 0 1. 1,09 148 443 144 12/5/2001 55 0 0. 180
133:71.65.49-9 0 0 0 1,6, 1457 52 24 16/6/2001 44 0 0. 180
134:65.39.62-7 0 0 1 1,1 171 30 48 19/6/2001 52 1 0: 180
135:69.26.89-2 0 0 0. 0,89 160 39,6 48 6/7/2001 50 0 0. 180
136:64.75.58-2 0 0 0 0,2 146 63 120 9/8/2001 53 0 0. 180
137:57.77.48-4 0 0 1. 059 157 230 112 5/9/2001 44 0 0: 180
138:72.23.70-6 0 0 0. 0,16 175 23,2 96 4/9/2001 18 1 0. 180
139:66.25.57-9 0 0 0 0,5 143 65,3 12 25/9/2001 67 0 0. 180
140:40.31.40-3 0 0 0. 027 141 17 48  11/10/2001 52 0 0. 180
141:70.39.85-8 1 0 0 0,64 136 19 24, 22/10/2001 50 1 0: 180 normal
142:61.14.14-4 0 0 0. 046 148 104 96,  23/10/2001 15 1 0. 180
143:71.31.93-5 0 0 0 0,3 163 53,5 720 25/10/2001 17 0 0. 180
144:16.85.67-1 0 0 0 04, 1498 26, 192 6/11/2001 63 0 0: 180
145:72.05.97-2 0 0 0 0.4 161 52 2. 16/11/2001 55 0 0. 180
146:12.77.84-2 0 0 1 1,2, 1438 75, 120 4/12/2001 50 1 0. 180
147:66.29.15-5 0 0 0. 1,74 145 144 24 7/12/2001 61 1 0. 180
148:26.92.65-1 0 0 0: 0,69 147 39 24, 21/12/2001 54 1 0: 180
149:40.53.73-6 0 0 0. 053 151 44 48  27/12/2001 29 1 0. 180 normal




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC MICRO ISQFRIA  ISQUENTE CAUSAI CH CHILD TC doador
1:41.28.75-1 moderada 11 120ic 16.C 14 marginal
2:40.74.55-4  normal 11 75 alcool 12.C 12 ideal
3:37.67.65-7 leve 11 90 alcool 27.C 10 marginal
443.16.92-6 leve 10 75 alcool 14.C 8 ideal
5:43.88.98-1 leve 5.5 120 cep 11.C 11 marginal
6 48.87.16-7 normal 11 165 cbp 23 C 11 ideal
7:47.87.26-4 12 105 ¢ 15C 12 marginal
8:48.87.12-1 leve 13 90 cep 3.C 5iideal
9:51.70.40-2  normal 14 45 cep 6.C 6. marginal

10:52.66.62-7 normal 8.5 50 c+alcool 7.C 8 marginal
11 51.17.87-0 8 150 c+alcool 11C 7 ideal
12:45.79.00-9 12 60 b+c+alcool 5.C 6 ideal
13 40.45.02-2 10 60 ¢ 11 B 6 marginal
14 40.88.58-7  inormal 12 90 ¢ 6B 11 ideal
15 38.85.72-0  normal 12 70 ¢ 13C 5 ideal
16 45.98.86-1  normal 12 S55¢ 1C 5imarginal
17 52.48.31-6  normal 12,5 45ic 18 C 10 ideal
18 53.57.14-7 9 60 ¢ 2.C 6 marginal
19.38.85.67-5 normal 13 70ic C 6:marginal
2055.18.38-7 7 50 alcool C 6 marginal
21 46.15.38-8  normal 14,5 75 ¢ 16 B 6 ideal
22.41.49.21-5 14 75.¢ 3C 6 marginal
23 52.23.06-7 13,5 58 c+che 6.C 8 ideal
24:51.18.87-6 16 40 c+che 3.C 7 marginal
25 56.11.50-1 13 45ic 17.C 9 ideal
26 57.42.25-1 10 45 alcool+chc 7.C 12 ideal
27 58.65.91-0 12 70 b+chc 6.C 7 marginal
28 58.58.86-6 15 70 def alfal 8 C 9 marginal
29:50.58.32-1 9 85 hip nod regen 8.C 7 marginal
30 55.42.36-4 12,5 55 c+alcool 5.C 7.5 ideal
31 57.76.00-6 12 50 c+che 8C 9 ideal
32 49.14.13-6 11,5 45ic 1:.C 10 marginal
33 50.84.45-5 9 55 def alfal 3.C 6 marginal
34.52.55.60-6 | grave 12 53ic 17B marginal
35 48.26.52-3 10 55¢ 9.C 6 marginal
36.55.24.15-8 8 50icbp 0B 6 marginal
37.26.70.58-2 11,5 45 criptogen 2.C 4,5 'marginal
38 56.24.14-2 12 75 ¢ 5.C 8 marginal
39.16.19.80-8 12 90 c 6C 6 marginal
40:59.67.29-7 8 45 cbp 2.C 7 ideal
41 58.19.85-0 11 90 cbp 3C 7 marginal
4259.64.68-5 leve 9 70ic 3.C 7 marginal
43:58.72.50-5 11 45 c+alcool 4:C 6,5 marginal
44.58.96.29-4  leve 15 70 c 4.C 7 marginal
4559.03.61-9 10,5 60 cbp 2.C 4,5 marginal
46 18.42.85-3 9,25 60 b+c 10C 11 marginal
47 41.63.48-6  leve 6 56 hai 6.C 6:marginal
48 61.16.63-7 12 70 alcool 5C 8 marginal
49.51.15.23-2  inormal 11 75ib+c 5.C 9 marginal
50 62.35.39-2 10 75 ¢ 15C 10 ideal
51.60.44.37-9 10 75.¢c 13.C 8,5 iideal
52:54.37.58-7 8,75 75 c+alcool 4C 8 ideal
53.61.92.17-0 11 75 amiloidose 3B 8 ideal
54162.62.31-3  |grave 14,5 77ic 10.C 9! marginal
55 60.84.87-2  normal 6 70 def alfa 1 0C 6 ideal
56.57.58.67-2  leve 8,25 70 c 2.C 7,5 ideal




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC MICRO ISQFRIA  ISQUENTE CAUSAIL CH [CHILD TC doador
57:61.49.78-1 12 45 :c+che 6C 7,5 marginal
58.63.01.15-9 10 100 |hai+chc 6.C 8,5 ideal
59:60.30.67-3 leve 10,5 90 c+alcool 1.C 8,25 marginal
60 61.29.61-4  moderada 17 100 alcool 6.C 10 marginal
6158.07.05-1 10 75 histiocitose+cep 4B 8ideal
62 61.90.24-1 11 60 alcool+chc 7.C 7 marginal
63.65.30.68-7 leve 11 60 c+alcool 12C 8 ideal
65 64.79.34-0 9,45 80ic 8.C 10,5 marginal
66:30.76.10-7 13 45 ¢ 6.C 10 marginal
67.64.47.30-1 11 150ic 7.C 8!ideal
68:64.79.31-8 11 50 alcool 4.C 6,5 marginal
69:64.61.75-9 11 50ic 4.C 11 ideal
70:64.38.97-8 13,25 50ic 6.C 8,5 marginal
71.64.31.48-5 normal 10,5 55 c+alcool 4:.C 10,5 marginal
72.65.42.07-2 10 70 c+che 5.C 10 marginal
73.66.23.19-5 8 45 ¢ 6.C 8,25 marginal
74.66.79.97-8 9 45 c+alcool 8 C 10 marginal
7546.43.95-5 10 38ic 64.C 9,3 marginal
76.66.77.80-3 7 55ic+che 0.C 9:ideal
77:40.10.87-1 12 70 alcool 6.C 9 ideal
78.65.30.65-5 leve 9 55ib+chc 0B 8!marginal
79.67.73.47-5 10 50ic 16.C 12 marginal
8063.10.51-4  leve 12 80'b 11B 10 ideal
81:63.63.05-8 normal 13 60 c 5C 8,5 marginal
82.37.83.78-4 12 60ic 8.C 12 ideal
83.66.51.20-3 11,25 80.c 6.C 10 marginal
84.67.21.49-6 14 40 c+che 10.C 10 marginal
85:68.29.63-8 leve 13 75 alcool 11.C 11 ideal
86.63.70.55-2  normal 11 75ic 62.C 10 ideal
87.35.01.97-6 9,5 90 hai+chc 11 A 10 ideal
88.54.61.98-2 8,5 45 hai 8.C 6,5 ideal
89:66.35.58-0 9,5 45 talassemia 3.C 8imarginal
90 66.22.66-2 leve 11,75 50c¢ 10:C 8:marginal
91.67.26.76-9 normal 6 35¢ 2.C 6,5 ideal
92.53.52.80-6 leve 12 55 c+b+alcool 0.C 6,5 marginal
93.63.73.52-8 9,75 55 b+alcool 2.C 8iideal
94:33.52.68-0 leve 7 60 ¢ 2B 8,5 marginal
95.64.66.94-5  normal 10,75 55ic 8.C 7 ideal
96.66.14.04-9 14,75 70ic 17.C 11 marginal
97 62.69.32-9 9,75 120ic 3.C 10 marginal
98:68.49.02-8 7,5 70:alcool 9C 7,5 marginal
99.68.51.12-2 12,25 120 ‘hai 10.C 12 ideal

100:37.02.56-4 14,5 90 alcool 16.C 12ideal
101:69.35.60-7  leve 12 110ic 2.C 9 marginal
102:68.35.04-5  normal 13 50 ¢ 2B 8 marginal
103.68.50.91-2  normal 15,25 55¢c 3B 9iideal
104:69.20.29-6 6,75 65 icbp 3B 9iideal
105.67.71.40-5 leve 10,25 30icbp 2B 7ideal
106:27.76.83-1 leve 10,5 45 ¢ 8.C 6. marginal
107 .58.06.86-9  leve 10 120 cbp 5B 11 ideal
108:68.76.36-2 leve 6,5 55.¢ 5C 14 marginal
109.65.97.96-8 leve 15 60.c 24.C 13,5 marginal
110.70.74.40-6  normal 13,5 30ic 2:.C 7ideal
111:57.38.05-0 10 40:c 7.C 9! marginal
112:68.89.87-4 7 70:c 3.C 6,5 marginal
113:68.45.61-0 9 60:alcool 3C 8,5 marginal




Anexo 2 - Tabela Geral

IDENT HC MICRO ISQFRIA  ISQUENTE CAUSAIL CH [CHILD TC doador
114.69.68.87-4  ileve 9 45 alcool 3.C 9 marginal
115:63.60.34-1  leve 13,25 90 c+che 24.C 15 ideal
116.65.05.78-1 normal 8 50 c+alcool 4.C 9iideal
117:69.01.42-0 11,5 60ic 15.C 10,2 ideal
118:32.97.91-7 normal 12,25 120 hai 2.C 9,5 marginal
119:53.43.62-3  igrave 11,25 90ic 1.C 9 marginal
120:70.34.38-5 10,5 40 alcool 0.C 10 marginal
121:69.18.20-1 10 60ic 23.C 12 marginal
122:70.97.89-4 6,5 45:c 0:C 8,5 marginal
123:66.88.70-1  normal 14 46 ¢ 0.C 7 ideal
124:70.31.57-3 10 60ic 23.C 12 marginal
125:45.38.98-2 9 30ic 12.C 9.ideal
126:69.33.99-6 11 40 alcool+chc 21.C 11 ideal
127:71.23.02-1 moderada 10,5 50c¢ 2.C 12 marginal
128:62.45.29-4 9 35 c+alcool 3.C 10 marginal
129:61.84.47-0  normal 12 30ic 1.C 7 ideal
130:62.15.89-7 normal 11,25 35¢c 1.C 7 marginal
131.69.98.65-7 6 60:c 7.C 9 marginal
132:70.34.34-5 12 50 c+alcool 5.C 6:marginal
133:71.65.49-9 12 40 alcool 8.C 6,8 ideal
134.65.39.62-7 11 45c 12C 6,5 marginal
135:69.26.89-2 8 45 idiopatica 4.C 7 marginal
136:64.75.58-2 12 40 c+alcool+chc 1.C 6,5 ideal
137:57.77.48-4 17.5 60 c+alcool 6.C 11,75 /marginal
138:72.23.70-6 10,5 30icep 1B 9 marginal
139:66.25.57-9 7.5 45:alcool 1B 8,5 marginal
140:40.31.40-3 8.5 56 alcool 8 C 7,5 marginal
141.70.39.85-8  leve 9 60.c 6.C 10,5 /ideal
142:61.14.14-4 16 60 hai 3B 8,5 marginal
143:71.31.93-5 12 80 hai 2.C 6 marginal
144:16.85.67-1 9 40 alcool 1.C 6 marginal
145:72.05.97-2 9 70 idiopatica 3iC 8,5 marginal
146:12.77.84-2 10,5 60ic 5B 12 ideal
147:66.29.15-5 12 45:c 7B 11 marginal
148.26.92.65-1 12 70 c+che 4B 10 ideal
149:40.53.73-6  normal 11 60 cbp 5B 10 ideal




