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RESUMO

Introdugio: O Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) ¢é pioneiro na realizacdo de transplante hepatico infantil (T'HI) no RS.
A menor oferta de doadores falecidos tem estimulado a realizacdao de transplante hepatico (TxH) intervivos. Objetivo: Descrever
os resultados do THI intervivos do programa THI-HCPA. Método: Estudo descritivo. Incluidos: receptores de TxH intervivos,
18 anos, ambos os sexos e respectivos doadores, voluntarios, ambos os sexos. Excluidos: insuficiéncia hepatica aguda. Variaveis:
receptores: caractetisticas clinico-demograficas, antropométricas; sorologias para Citomegalovirus (CMV) e Epstein-Barr (EBV);
incidéncia de complicagdes pos-operatorias, tempo de internacio, sobrevida 12 meses; doadores: caracteristicas clinico-demograficas,
sobrevida 12 meses. Todas as cirurgias foram realizadas pelo mesmo cirurgido e os dados, coletados prospectivamente. Estudo apro-
vado pelo Comité de Ftica em Pesquisa do HCPA (13-0208). Resultados: Doze TxH intervivos incluidos. Idade dos receptores:
mediana=2 anos (sexo feminino:7). Espera em lista: 141,4£10,3d. Indicacdo de TxH: 83,3% atresia biliar. IMC normal: 100%. Child-
-Pugh: C:7/12(58%). PELD: mediana=11,9a. Pré-TxH:IgG+CMV (10); IeG+EBV(4); ascite (7); peritonite bacteriana espontinea
(3), hiponatremia dilucional (7); encefalopatia hepatica (2); varizes esofagicas (4); hemorragia digestiva alta (3). Idade dos doadores:
31,8+8,4a. Sexo feminino=50%; 92% aparentado. Pesos receptor/doador: 19,2+8,9%. Implante do segmento hepitico lateral es-
querdo: 100%. Tempo de isquemia total: 1,34+0,67h. Duragdo da cirurgia: 5,941+2,58h. Duragdo da internacio (receptores): 30,6
25,2d. Complicagoes receptores: vascular (4), biliar (3), steal syndrome (1), small for size (2), sepse (1). Reintervengdes cirurgicas: 5. Tempo
de permanéncia em UTI: mediana=9d. Primo-infec¢io: CMV (1), EBV (3). Rejeigdo celular aguda (4). Sobrevida em 1 ano: 76,7%.
Tempo de internacio(doadores): 8,1£4,0 d. Complica¢des ao doador: dor pds-operatéria (80%). Conclusdo: Os nossos resultados
se assemelham aqueles da literatura no que se refere a incidéncia de complicacGes. A cirurgia tem se mostrado segura para o doador.
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ABSTRACT

Introduction: Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) is a pioneer in conducting child liver transplantation (CLT) in RS. The lower supply
of deceased donors has stimulated living liver transplant (1.Tx). Ain: To describe the results of living CLT in the THI-HCPA program. Methods:
A descriptive study that included: 1T recipients from living donor, = 18 years old, both sexes and their donors, volunteers, both sexes; and excluded: acute
liver failure. Variables: Receptors: clinical, demographic and anthropometric characteristics, serology for cytomegatovirns (CM1V”) and Epstein-Barr virus
(EBV’) infection, incidence of postoperative complications, length of stay, 12-month survival; Donors: demographic and clinical characteristics, 12-month
survival. All surgeries were performed by the same surgeon and the data were collected prospectively. This study was approved by the Research Ethics Com-
mittee of the HCPA (13-0208). Results: Twelve I.Tx from living donors were included. Age of recipients: median = 2 years (female: 7). Waiting in
list: 141.4 X 10.3 d. Indication for liver transplantation: 83.3% biliary atresia. Normal BMI: 100%. Child-Pugh C:7/12 (58%). PELD: median =
11.9a. Pre-LTx: CMV+1gG (10), EBLV+1¢G (4), ascites (7), spontaneous bacterial peritonitis (3), dilutional hyponatremia (7), hepatic encephalopathy
(2), esophageal varices (4), bigh gastrointestinal bleeding (3). Donor age: 31.8 £ 8.4. Female = 50%, 92% related. Receiver/ giver weights: 19.2 + 8.9%.
Implantation of left lateral hepatic segment: 100%. Total ischemic time: 1.34 £ 0.67 h. Length of surgery: 5.94 £ 2.58 h. Duration of hospitalization
(receivers): 30.6 £ 25.2 d. Complications in receptors: vascular (4), bile (3), steal syndrome (1), small for size (2), sepsis (1). Surgical re-interventions:
5. Time in ICU: median = 9d. Primary infection: CMV" (1), EBV (3). Acute cellular rejection (4). 1-year survival: 76.7%. Length of hospital stay
(donors): 8.1 + 4.0d. Donor complications: postoperative pain (80%). Conclusion: The results resemble those of the literatnre regarding the incidence of

complications. The surgery has been shown to be safe for the donor.

KEYWORDS: Liver Transplantation, Pediatrics, Cirrbosis, Living Liver Transplantation.

INTRODUCAO

Chancelado pelo National Institute of Health — USA, na
década de 1980, como um tratamento promissor para as
principais formas de doenca hepatica grave, o transplante
hepiatico (TxH) estd atualmente consolidado como terapia
definitiva para o tratamento das doencas hepaticas agudas
e cronicas. Com a evolucio técnica, o aprimoramento do
manejo pds-operatorio e o desenvolvimento de novas dro-
gas imunossupressoras, a sobrevida geral atinge percentuais
superiores a 90% (2). Do total de receptores de figado, cerca
de 12% sio criancas e adolescentes, sendo a atresia biliar a
principal doenca motivadora do TxH nessa faixa etaria (1).

A maioria dos transplantes hepaticos em ctiangas € rea-
lizada com enxertos parciais, sendo o transplante com do-
ador falecido a forma mais comum de realizacio do TxH
(3). Esta, entretanto, depende nao sé da disponibilidade de
doadores elegiveis, mas também que estes se tornem efe-
tivos e, finalmente, doadores com 6rgios transplantados.
O ceniario brasileiro atual conta com um numero ainda
reduzido de doadores efetivos e com a crescente oferta
de doadotres subdtimos, classificados como “critérios es-
tendidos” (4). Quando se trata do paciente pediatrico e,
especialmente, da crianca pequena, os enxertos doados de-
verdo, além de preencher os critérios-padrio de bom do-
adot, possuir um volume compativel com o seu tamanho.
Para este fim, duas principais técnicas tém sido realizadas:
a reducio do enxerto e a técnica da biparticio hepatica
(split liver). Nesta tltima, dois receptores sao contemplados:
um pediatrico que recebe o lobo esquerdo ou o segmento
lateral esquerdo e um adolescente ou adulto, receptor do
lobo direito (5). A biparti¢ao seria a melhor alternativa a
escassez de 6rgaos, mas tem sido desencorajada diante de
alguns resultados pouco satisfatérios, especialmente para
os receptores do lobo direito (5, 6).
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A década de 1980 também foi marcada pela realizacao
do primeiro transplante hepatico intervivos do mundo,
técnica desenvolvida pelo Professor Silvano Raia, da Uni-
versidade de Sao Paulo (7). Atualmente, ¢ uma modalidade
de transplante amplamente aceita, em especial para os re-
ceptores pedidtricos, com as vantagens de adequar o me-
lhor momento de realizagao da cirurgia, diminuir o tempo
de isquemia fria, diminuir o tempo de espera em lista para
pacientes com baixa pontuacdo nos escores de alocacio
(hepatocarcinoma, doencas colestaticas e metabdlicas),
além de aumentar o nimero de doadores efetivos (5, 8,
9,10,11). No Estado de Sao Paulo, o transplante intervivos
representa mais de 90% dos casos de transplante hepati-
co pediatrico realizados nos Hospitais Sirio Libanés e A.C.
Camargo (12).

O transplante hepatico com doadores intervivos do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) iniciou em
2002 e vem sendo estimulado em funcio da baixa oferta de
doadores e do aumento do nimero de criangas pequenas
na lista de espera. O presente estudo objetiva relatar os re-
sultados do transplante hepatico com doador vivo em pa-
cientes pedidtricos acompanhados no programa do HCPA.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo, cuja fonte de infor-
magoes foi o banco de dados do Programa de Transplante
Hepatico Infantil (THI) do HCPA. Foram incluidas para
analise as caracteristicas clinicas, cirurgicas e laboratoriais
dos receptores e dos doadores. Todos os pacientes elegiveis
foram transplantados durante o periodo de 21/07/2002 a
08/09/2013 e possuiam idade maxima de 18 anos. Onze
pacientes eram portadores de doenga hepatica cronica, e
um deles foi submetido a transplante duplo figado-rim por
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hiperoxalose primaria. Transplante intervivos por insufici-
éncia hepatica aguda foi excluido da analise. Todas as ci-
rurgias foram realizadas pelo mesmo cirurgiao sénior, e a
coleta prospectiva de dados, feita por um tnico médico do
corpo clinico.

Informacdes demograficas, clinicas, antropométricas
e laboratoriais foram coletadas. Os escores Z de estatura,
peso e IMC foram calculados para a idade e classificados
nas diversas categorias nutricionais. Foi avaliada a compa-
tibilidade sanguinea entre doadores e receptores, além do
grau de parentesco e da concordancia entre 0s sexos.

Com o objetivo de determinar o grau de disfuncio he-
patica do candidato ao TxH e fatores associados aos riscos
de morbidade pré-operatoria, os seguintes dados dos recep-
tores foram avaliados: classificagdo de Child-Pugh (13) e o
escore PELD (Pediatric End-Stage Liver Disease) (14); soro-
logias pré e pos-operatorias para os virus Citomegalovirus
(CMV) e Epstein-Barr (EBV), frequéncia de complicacGes
proprias da cirrose no periodo pré-procedimento e tempo
de espera para o procedimento. Referentes aos petiodos
trans e pos-operatorios, as vatiaveis analisadas foram: in-
cidéncia de complicagbes intraoperatorias e pos-TxH, tais
como: alteracGes vasculares, biliares, imunologicas (rejeicao
do enxerto, hepatite autoimune De Nowo), malignidade, ne-
cessidade de retransplante e 6bito, ocorridos até o primeiro
ano de seguimento.

Nio adesao medicamentosa foi definida como uma va-
riacdo no nivel sérico de tacrolimus (minimo 4 medidas),
considerando um desvio-padrio maior ou igual a dois em
relacdo a média (15), na auséncia de outra causa que justi-
ficasse esse evento.

As caracteristicas intra e pds-operatorias dos doadores
foram avaliadas.

Selec¢ao e avaliagao dos receptores

As criancas e os adolescentes candidatos ao TxH intet-
vivos foram selecionados a partir do ambulatério tematico
de Hepatologia Pediatrica e Transplante Hepatico Infan-
til do HCPA, cumprindo protocolo especifico da institui-
¢do. A avaliacdo teve como base seis pilares: assegurar a
indicacao, identificar as contraindicacdes, avaliar o estado
nutricional, otimizar o tratamento clinico, avaliar o status
psicossocial (paciente e rede de apoio familiar) e identificar
o momento ideal para a realizacdo da cirurgia.

Selecédo e avaliagao dos doadores

Foram selecionados doadores voluntarios saudaveis,
com idade entre 18-40 anos, de ambos os sexos, nao obe-
sos (IMC <30 Kg/m?2), nio portadores dos virus B, C,
HIV ou HTLV, nio alcoolistas, ndo portadores de doengas
cronicas, sem cirurgia abdominal prévia (exceto cesareana)
e/ou contraindicacdes psicossociais.

Todos foram submetidos a tomografia dinamica do
abdémen superior com estudo da vascularizagdo arterial e
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venosa (veia porta e velas hepaticas), e com calculo estima-
do do volume hepatico referente aos diferentes segmentos
anatomicos, complementada com uma colangiorressonan-
cia para estudar a anatomia da via biliar.

Técnica cirurgica

Todos os casos foram realizados por cirurgia aberta,
convencional, através da incisdo subcostal bilateral e pro-
longamento superior até o apéndice xifoide, pela mesma
equipe cirdrgica.

Cirurgia do receptor: realizava-se a resseccao do apén-
dice xifoide, quando necessario. Nos casos em que havia
cirurgia prévia (cirurgia de Kasai), a presenca de aderéncias
do figado com o diafragma, peritonio, estbmago e alcas in-
testinais era a regra, devendo ser desfeitas para possibilitar a
identificacdo e disseccio do pediculo hepatico. Isolamento
e sec¢do com stapler da alca de jejuno (portoenterostomia
prévia) identificando-se a artéria hepatica prépria (AHP) e
veia porta (VP). Liberacdao completa do figado da veia cava
inferior (VCI) com retirada do mesmo apds clampeamento
e secgdo da artéria hepatica (AH), VP e das veias hepaticas
direita, média e esquerda, preservando a VCI (técnica de
piggyback).

Cirurgia do doador: apds avaliagdo macroscopica do
segmento lateral esquerdo (SLE), procedeu-se com a aber-
tura dos ligamentos redondo, falciforme, triangular e coro-
nario esquerdo, expondo a veia hepatica esquerda (VHE)
junto a VCI. Secgio e ligadura do ligamento hepatogas-
trico, cuidando para nao lesar a artéria hepatica esquerda
(AHE), quando sua origem era da artéria gastrica esquerda
(situagio presente em 4 casos). Identificacao da AHE jun-
to ao SLE e isolamento da mesma, assim como do ramo
esquerdo da VP. Realizado colecistectomia com colangio-
grafia transoperatéria em todos os casos, sendo demarcada
a area de secgdo da via biliar (ducto hepitico esquerdo),
com sutura do coto distal com fio de Polidioxanona (PDS)
7-0. Realizada hepatotomia com bisturi ultracision um
centimetro a direita do ligamento falciforme até a libera-
¢io completa e retirada do SLE ap6s ligadura e sec¢io da
AHE, ramo esquerdo da VP e VHE. Revisio cuidadosa da
hemostasia, fechamento da cavidade abdominal com dre-
nagem percutanea de rotina.

Implante: o SLE retirado do doador, jd perfundido e
preparado, era colocado na loja hepatica vazia, sendo aco-
modado de forma a permitir ampla drenagem venosa. Fo-
ram realizadas as anastomoses da VHE do enxerto com as
veias supra-hepaticas do receptor término-terminal, com
PDS 5.0, sutura continua; do ramo esquerdo da VP do en-
xerto com a VP do receptor, término-terminal, com PDS
7.0, sutura continua na postetior e interrompida na ante-
rior; da AHE com a AH do receptor, término-terminal,
com Prolene 8.0, sutura interrompida com uso de lupa ci-
rlrgica, o que proporciona um campo expandido (aumen-
to 3,5 vezes). Anastomose do ducto hepatico esquerdo do
doador com a alga de jejuno do receptor (hepaticojejunos-
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tomia em Y-de-Roux), com PDS 7.0, sutura continua na
posterior e interrompida anterior. Revisao da hemostasia,
verificando a necessidade da drenagem da cavidade antes
de proceder com o fechamento da parede abdominal.

Manejo clinico e intensivo pés-operatério

Uma vez obtida a estabilizagdo clinica, cada paciente
foi submetido a avaliacio laboratorial a cada 12 horas nos
primeiros 2 dias e, a partir dai, uma vez ao dia. A ultras-
sonografia abdominal com Efeito Doppler foi realizada
diariamente na primeira semana, a cada dois dias na se-
gunda semana e sempre que os dados laboratoriais e¢/ou
clinicos indicassem a possibilidade de ocorréncia de com-
plicacdes vasculares. Os antibiéticos foram mantidos por
até 72 horas, quando o uso era profilatico ou conforme
protocolo para cada infec¢do especifica, quando esta era
identificada.

A imunossupressiao foi realizada com metilpredniso-
lona a reperfusio, seguida de prednisona ou prednisolona
quando do restabelecimento da via oral. Terapia de indugao
com Basilixmab foi utilizada quando indicado. O inibidor
da calcineurina tacrolimus foi iniciado em todos os pacien-
tes, visando manter um nivel de sérico de 10-12 ng/mlL nas
primeiras duas semanas e 8-10 mg/mL no primeiro més.

CONSIDERAGOES ETICAS

Projeto aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do
HCPA, sob numero 13-0208. Todos os pacientes maiores
de 7 anos, seus responsaveis e os responsaveis pelas crian-
¢as menores concordaram e assinaram o termo de consen-
timento livre e esclarecido (TCLE), antes da realizacao do
TxH. O mesmo procedimento foi adotado para os doado-
res, os quais assinaram TCLE especifico.

RESULTADOS

Caracteristicas demograficas e clinicas dos
receptores (Tabela 1)

Durante o perfodo estudado, 16 pacientes e doadores
foram selecionados para realizacio de TxH intervivos. Em
duas ocasiGes, houve disponibilidade de doador falecido e,
em outra oportunidade, o doador desistiu do procedimen-
to. No total, treze TxH intervivos foram realizados, sendo
um deles por insuficiéncia hepética aguda.

No periodo de 1995 a 1999, executaram-se 39 trans-
plantes, todos com doadores falecidos, enquanto nos peri-
odos de 2000 a 2009 houve 89 transplantes, sendo 6 com
doadores vivos e, entre 2010 e setembro de 2013, ocorre-
ram 26 transplantes, sendo 19 com doadores falecidos e 7
com doadores vivos.

A mediana de idade dos pacientes sem insuficiéncia he-
patica aguda transplantados com doador vivo foi de 2,0
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anos. Sete pacientes eram do sexo feminino. O tempo mé-
dio de espera em lista foi de 141,4 10,3 dias.

A atresia biliar foi a principal indicagdo de TxH (83,3%),
havendo um caso de fibrose cistica e outro de hiperoxalose
primaria. Em nenhum caso, houve sobreposi¢ao de outra
patologia que justificasse o transplante (hepatite viral, he-
patocarcinoma). Dos pacientes com atresia biliar, somente
um ndo tinha sido submetido a cirurgia de Kasai.

Sete pacientes (58,3%) pertenciam ao grupo sanguineo
O e 5 a0 grupo A.

Do ponto de vista nutricional, observava-se que um pa-
ciente apresentava baixo peso, outro baixa estatura e trés
muito baixa estatura. Todos tinham IMC normal. As médias
e os desvios-padrao de peso, estatura e IMC foram 13,8 £
8,6 Kg, 86,2+ 232cme 17,7 £ 2,1 Kg/m? respectivamente.

Tabela 1 — Caracteristicas demograficas, clinicas e laboratoriais dos

receptores.

Idade (anos)
Sexo feminino

Indicagao do transplante
Atresia biliar
Fibrose cistica
Hiperoxalose primaria

Classificagéo de Child-Pugh
B
C

Escore PELD

Estado nutricional
Eutréfico

Ascite

Peritonite bacteriana espontanea
Hiponatremia por diluigao
Encefalopatia hepatica
Hemorragia digestiva

Sorologia
CMV IgG reagente
EBV IgG reagente

Hemoglobina (g/dL)

Plaguetas (x 103)

INR

Fator V (%)

Sadio sérico (mEg/L)

Creatinina (mg/dL)

Albumina (g/dL)

Aspartato Aminotransferase (U/L)
Alanino Aminotransferase (U/L)
Bilirrubinas Totais (mg/dL)
Bilirrubina Direta (mg/dL)
Bilirrubina Indireta (mg/dL)
Fosfatase Alcalina Total (U/L)
Gama Glutamiltransferase (U/L)

2,0 (variagdo: 0,5 - 11,0)
7 (58,3 %)

10 (83,3 %)
1(8,3 %)
1(8,3 %)

5 (41,6 %)
7 (58,3 %)

11,9 (variagédo: 1,8 - 42,3)

12 (100,0 %)
7 (58,3 %)
3 (25,0 %)
7 (58,3%)
2(12,5 %)
3 (25,0 %)

10 (83,0 %)
4 (33,3 %)

9,8(7,1-10,3)
92,5 (52,8 - 179,3)
1,38 (1,22 - 1,57)
31,2 (18,8 - 79,3)
136,5 (133,8 - 139,0)
0,37 (0,30 - 0,50)
3,05 (2,88 - 3,48)
220,0 (156,3 - 327,0)
118,5 (86,8 - 226,5)
10,7 (3,7 - 30,9)
8,0 (2,7 - 21,4)
2,7(1,4-176)
398,0 (186,5 - 720,5)
54,0 (27,3 - 109,0)

Dados apresentados em frequéncia (%) ou mediana (Intervalo Interquartilico Percentil 25 - 75

ou variagéo).

Revista da AMRIGS, Porto Alegre, 57 (4): 265-272, out.-dez. 2013 €



PROGRAMA DE TRANSPLANTE HEPATICO INFANTIL DO HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE... Kieling et al.

Mais da metade dos pacientes eram Child-Pugh C (es-
core médio = 10,2 £ 2,3) e exibiram escore PELD superior
a 10.

Previamente ao TxH, dez pacientes revelaram imuno-
globulina G reagente para CMYV, sugerindo infec¢io prévia
por este virus e quatro para Epstein-Barr. Houve evidén-
cias ultrassonograficas de ascite em 7 pacientes, dos quais
3 foram subsequentemente diagnosticados com peritonite
bacteriana espontanea (PBE). Dois pacientes apresenta-
vam achados eletroencefalograficos sugestivos de encefa-
lopatia hepatica, e 3 tinham histéria prévia de hemorragia
digestiva alta. Quatro pacientes tinham evidéncias endos-
copicas de varizes esofagicas (trés classificadas como grau
1 e uma como grau 2). Hiponatremia por dilui¢io ocorreu
em 7 pacientes.

Os dados laboratoriais estao apresentados na Tabela 1.

Caracteristicas dos doadores

Metade dos doadores era do sexo feminino. Sua média
de idade era de 31,8 * 8,4 anos. Em cinco casos, doador e
receptor eram do mesmo sexo, enquanto que, em 3 casos,
um receptor do sexo masculino recebeu um 6rgao de um
doador do sexo feminino. Quanto ao grau de parentesco
entre doador e receptor, houve apenas um caso de doagao
nao aparentada (padrasto), que necessitou de autorizacao
judicial. Quanto aos demais, o doador era a mae (5 casos),
o pai (4 casos), o irmio (1 caso) ou o primo (1 caso) do
paciente. Em relagdo a compatibilidade sanguinea, somen-
te um doador nio foi de grupo sanguineo idéntico ao do
receptor, embora compativel.

Dados transoperatérios (Tabela 2)

A média da razio peso do receptor/peso do doador foi
de 19,2%. O peso do enxerto foi obtido em 4/12 casos,
observando-se uma média da razao peso do enxerto/peso
do receptor de 2,8 + 0,8%. A solu¢do de preservagio mais
frequentemente utilizada foi Belzer. Em todos os proce-
dimentos, foi implantado o segmento lateral esquerdo he-
patico (Figura 1). As médias dos tempos de isquemia total
e de isquemia quente foram, respectivamente, 1,34 ¢ 0,72
horas. A média de duracdo total do procedimento foi de
6 horas. Em todos os casos, exceto um, a anastomose do
hepatico esquerdo foi feita com al¢a de jejuno em Y-Roux.
Destes, nove tinham cirurgia de Kasai prévia e em duas
oportunidades, o Y-Roux foi feito durante TxH. No pa-
ciente com fibrose cistica, a anastomose biliar foi realizada
com o colédoco.

Durante a cirurgia, a necessidade de transfusdo de sangue
e hemodetivados foi como segue: concentrado de hemacias
— nove pacientes; plasma fresco — cinco pacientes; concen-
trado de plaquetas — um paciente, e crioprecipitado — um pa-
ciente. O ce// saver foi utilizado em todos os procedimentos.

Trés pacientes necessitaram de terapia de indugdo com
Basilixmab. Todos usaram metilprednisolona a reperfusao,
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a qual foi seguida de predinisolona oral, por perfodo que
variou de 3-6 meses.

Dados poés-operatorios: receptor (Tabela 2)

A média de tempo de internagio dos receptores apos o
procedimento foi de 30,6 dias. No grupo de pacientes que
foi a 6bito, esse valor foide 7,5 * 5,4 dias, enquanto que no
grupo que sobreviveu foi de 46,0 + 24,0 dias.

As principais complicagdes observadas no periodo pos-
-operatério imediato foram vasculares, biliares e infeccio-
sas, assim distribuidas: trombose da artéria hepatica (1),
trombose de veia porta (3), estenose biliar (2), fistula biliar
(1) e sepse com CIVD (1). Houve cinco reintervencdes ci-
rargicas. O tempo de permanéncia em unidade intensiva
pediatrica variou de 2 a 16 dias.

No decorrer do primeiro ano apos o transplante, 1 pa-
ciente desenvolveu infecgdao primaria por CMV e outros 3

Tabela 2 — Dados operatérios do receptor.

Relagéo Peso Receptor / Peso Doador 19,2% + 8,9%

Tempo total de isquemia (horas) 1,34 £ 0,67

Tempo total de cirurgia (horas) 5,94 £ 2,58
Periodo P6s-Operatoério Imediato

Tempo de Internagéo (dias) 30,6 £ 25,2

Mediana: 9

Tempo de permanéncia em UTI (mediana) (dias) (variagdo: 2 - 16)

Periodo Pés-Operatoério Tardio

Infecg&o primaria por CMV 1(8%)
Infecgéo primaria por EBV 3 (25%)
Steal syndrome 1(8%)

Small for size syndrome 2(16%)
Rejeicéo celular aguda 4 (50%)
Ma ades&o medicamentosa 3 (37%)

Valores apresentados em média + desvio-padrao, frequéncia (%) ou, quando indicado, me-
diana (variagdo).

Figura 1 — Segmento lateral esquerdo.
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pacientes, infeccao pelo virus Epstein-Barr. Dos pacientes
positivos para EBV, um deles apresentou amigdalite aguda
severa por Epstein-Barr, sendo amigdalectomizado. Esse
paciente foi seguido com carga viral quantitativa. Houve 4
episodios reversiveis de rejeicao celular aguda (diagnostico
histologico). Nenhum paciente desenvolveu doenga linfo-
proliferativa durante o acompanhamento, de acordo com
critérios diagnosticos internacionalmente padronizados (2).

Um paciente apresentou quadro de steal syndrome (perfu-
sao diminuida de ramos da artéria hepatica, devido ao des-
vio de fluxo sanguineo pela artéria esplénica), e dois outros
pacientes desenvolveram swall for size syndrome (disfuncao
do enxerto relacionado ao influxo venoso portal superior
ao tamanho do enxerto implantado). Na primeira situa¢ao,
foi realizada uma esplenectomia com sucesso. As outras
duas foram resolvidas de maneira conservadora.

Dentre os oito pacientes em acompanhamento, varia-
¢ao do nivel sérico de tacrolimus superior a 2 DP, suges-
tiva de nao adesio medicamentosa, foi observada em 3/8
(37%) dos casos.

Quatro pacientes evoluiram para o 6bito (33,3%). A
mediana do tempo de sobrevida foi de 927 dias (percentil
25 =13 dias e percentil 75 = 1691 dias).

Dados pés-operatoérios: doador

O tempo médio de internacio dos doadores foide 8,1 £
4,0 dias. Dor pos-operatéria foi o sintoma mais frequente-
mente relatado, sendo resolvida com analgesia utilizada na
rotina da Unidade de Terapia Intensiva do HCPA. Infec¢ao
da ferida operatéria ou sistémica, complica¢des vasculares
e/ou biliares nio foram observadas. Em nenhuma ocasido,
houve necessidade de reintervencao cirargica. Nao houve
obito relacionado ao procedimento durante o periodo de
seguimento dos doadores, que foi uma média de 892,5 dias.

DISCUSSAO

O programa de transplante hepatico infantil (THI) do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) completou
18 anos em 25 de marco de 2013. Desde entdo, foram rea-
lizados 154 transplantes, sendo 147 transplantes primarios
e 7 retransplantes. Cento e quarenta e dois pacientes re-
ceberam enxerto de doador falecido e 13 de doador vivo.
A sobrevida geral dos pacientes em 1 ano foi de 62,2% nos
primeiros 5 anos e atingiu 83,0% entre os anos de 2000-
2005. A sobrevida geral dos pacientes em 18 anos do pro-
grama é de aproximadamente 75%.

Considerando-se os cenarios nacional e internacional, as
ultimas duas décadas tém sido marcadas por uma expressiva
melhora nos resultados do transplante hepatico adulto e pe-
diatrico. Isso tem estabelecido este procedimento como uma
opcio terapéutica definitiva e relativamente duravel para to-
das as formas de insuficiéncia hepatica aguda e cronica (10).
Como ¢ de se esperar, esses bons resultados vém atrelados a
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maior demanda de receptores em todo o mundo, a qual, in-
felizmente, nao é acompanhada pela maior oferta de 6rgaos
disponiveis para doagdo (9). A solucdo para este problema,
especialmente nos pacientes pediatricos pequenos, tem sido
a implementacio de modalidades cirargicas “alternativas”,
como s3o o implante de figados reduzidos, seja de doadores
falecidos ou de doadores vivos (5).

A cirurgia hepatica para doagdo intervivos é a maior
cirurgia realizada em individuos saudaveis que se subme-
tem a um procedimento de risco sem qualquer beneficio
direto. As taxas de complica¢bes variam de 0 a 100% e in-
cluem: infec¢do, complicagdes biliares e vasculares (8, 10).
A mortalidade varia de 0,3 a 1% (10, 11). Principalmente
para o receptor adulto ou adolescente, ha o risco adicional
de receber um figado de volume inferior ao suprimento
sanguineo disponivel, podendo ocasionar uma disfungao
grave do enxerto com comorbidades importantes e de di-
ficil tratamento, tais como ascite e colestase (swall for size
syndrome), dentre outras.

No Brasil, a maior experiéncia com transplante hepa-
tico intervivos pediatrico é do grupo do Hospital Sirio
Libanés/A.C. Camargo, da cidade de Sao Paulo, que, en-
tre os periodos de outubro de 1995 a setembro de 2011,
realizou 413 transplantes primarios, com sobrevidas do
paciente e do enxerto em 10 anos de 82,5% e 80,0%,
respectivamente (12).

No HCPA, o primeiro receptor de transplante hepatico
pediatrico intervivos foi uma crianca, na ocasido, com 2
anos de idade, portadora de atresia biliar que recebeu o seg-
mento lateral esquerdo do figado do seu pai. Este paciente
encontra-se em acompanhamento ambulatorial ha 11 anos,
com boa fung¢do do enxerto e excelente qualidade de vida.
Enquanto o RS figurava entre os estados brasileiros com
nimero expressivo de doadores falecidos, o investimento
na modalidade tx intervivos era menor. Atualmente, o RS
ocupa o 6° lugar na lista do numero de doadores efetivos
por estado. Desse modo, o TxH intervivos passa a ser uma
necessidade.

Nos ultimos dois anos e meio, realizamos 0 mesmo nu-
mero de TxH intervivos que realizamos de 1995 a 2010.
A mediana de idade dos pacientes transplantados pelo
nosso programa ¢ semelhante aquela observada em outras
séries, espelhando o grupo de criancas em que o proce-
dimento é mais indicado. Entretanto, o tempo médio de
espera em lista fol longo, especialmente nas fases iniciais
do programa intervivos, quando a avaliacio do doador nao
se dava de maneira mais agil. Esta situacio também con-
tribuiu para o transplante de pacientes com PELD tio alto
quanto 42 e apresentando graves complica¢des da cirro-
se, atestadas pela alta prevaléncia de ascite e hiponatremia
por diluicio. Na série brasileira publicada por Neto e al.
(12), a prevaléncia de ascite foi alta (42%), refletindo outra
situagdo também prevalente no nosso meio, que é o enca-
minhamento tardio de criancgas cirréticas aos centros trans-
plantadores. Atualmente, conseguimos avaliar candidatos a
doacio intervivos em periodo de 12 horas, especialmente
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em situagoes de urgéncia, como a insuficiéncia hepatica
aguda (dados nio publicados). No que se refere as condi-
¢Oes nutricionais dos pacientes transplantados, ao contra-
rio do observado por Neto ¢ al., a desnutricao niao foi um
fenémeno muito prevalente na nossa amostra. Acredita-
mos que a participacdo ativa de nutricionista no acompa-
nhamento ambulatorial e hospitalar dos nossos pacientes,
com intervengao nutricional precoce, seja responsavel pelo
razoavel desfecho nutricional dos nossos pacientes.

Orgios doados de individuos do sexo feminino para
receptores masculinos sio um fator de risco bem docu-
mentado para perda do enxerto quando a doagio provém
de doadores falecidos (17, 18). Acredita-se que este evento
esteja relacionado as diferencas de peso teceptor/doador,
ocasionando swall for size syndrome (17). Yoshizumi et al. ava-
liaram o efeito da diferenga entre os géneros sobre a evo-
lugao do transplante intervivos em cerca de 300 adultos.
A analise multivariada deste estudo identificou a doacdo
de 6rgaos femininos para receptores masculinos como va-
riavel independentemente relacionada a mortalidade (18)
Na nossa série, em trés ocasides houve doagao de 6rgio
feminino para masculino sem qualquer repercussao clinica.
Inclusive nos dois casos de swall for size syndrome observa-
dos por nos, ocorreu o implante de 6rgao masculino para
receptor masculino e masculino para feminino. Este pro-
blema, logicamente, sera de maior magnitude no transplan-
te intervivos, onde doador e receptor pertencem 4 mesma
faixa etaria e é considerada a doacio de lobo direito.

Em criangas previamente negativas para os virus EBV e
CMY, o uso de doadores com IgG positiva para estes virus
acarreta risco de primo-infec¢dao no receptor, com potencial
de desenvolvimento de doenga linfoproliferativa pds-trans-
plante, a qual podera evoluir para diversas formas de lin-
fomas (19). A doenga linfoproliferativa foi responsavel por
aproximadamente 48% da mortalidade em longo prazo dos
pacientes submetidos ao transplante intervivos no Hospital
Sitio Libanés/AC Camargo (12). A doenga linfoproliferativa
pos-transplante nao foi observada em nenhum dos pacien-
tes acompanhados por nés. Entretanto, houve episédios de
primo-infecgdes, alguns dos quais necessitando de hospita-
lizagdao dos pacientes para tratamento efetivo. Acreditamos
que a auséncia de doenca linfoproliferativa nessa série se
deva a fatores como: estratégias de monitoracdo continua
destes pacientes com sorologia ¢ antigenemia (CMV), tra-
tamento antiviral preemptivo, exigéncia de diagnostico his-
tologico de rejeicdo celular aguda e uso restrito de bolus de
corticosteroides para o tratamento desta.

Cerca de 30% dos nossos pacientes evoluiram para o
6bito. A taxa de mortalidade dos pacientes pode ser atri-
buida a dois fatores principais: precarias condigbes clini-
cas dos pacientes e complicagdes técnicas pos-transplante.
As tromboses ou estenoses arteriais sao mais comuns nas
criangas (15 a 20%) do que nos adultos (5% a 10%). Sao
fatores de risco para complicacGes vasculares: o uso de
enxertos na aorta, hipercoagulabilidade pos-TxH, hemo-
concentracao e rejeicdo grave com edema do enxerto, re-
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sultando na diminui¢ao do fluxo e estase arterial (20, 21).
Nenhum desses fo1 identificado nos pacientes transplanta-
dos por nés. A prevaléncia de trombose arterial ou venosa
nos nossos pacientes nio ¢ diferente daquela relatada por
outros estudos (12, 20, 22, 23). No grupo do Hospital Sirio
Libanés, o uso de enxertos vasculares para reconstrucao
portal esteve significativamente relacionado a incidéncia de
trombose porta (12). Na série, também nacional, publicada
por Steinbriik ¢f al., as complicacGes vasculares, especial-
mente em pacientes peditricos, foram o principal fator
relacionado a perda do paciente e do enxerto (22).

A incidéncia de complica¢des biliares no nosso grupo
(25%) foi maior do que a relatada na literatura para pacien-
tes pediatricos (12, 23), mas respeitando o limite de 10-
30% da incidéncia referida para transplantes de figado, em
geral (24). Enquanto o parénquima hepatico recebe sangue
da veia porta e da artéria hepatica, o sistema biliar é suprido
de oxigénio exclusivamente pelo sangue arterial, o que o
torna mais vulneravel a injuria isquémica. Esta podera ser
decorrente de complicagdes sistémicas, como hipotensao,
choque ou vasculares propriamente ditas (24). Sao ainda
fatores de risco para o desenvolvimento destas complica-
¢bes: a reconstrucao biliar do tipo colédoco-jejuno, tempo
de isquemia prolongado, tipo de solugdao de preservacio
utilizada, dentre outros (25, 26).

Dado interessante é a observacio de um numero im-
portante de pacientes apresentando vatiacdo no nivel sé-
rico de tacrolimus, na auséncia de interacao medicamen-
tosa, insuficiéncia renal, insuficiéncia hepatica, historia de
diarreia e a despeito da adogao de estratégia multidiscipli-
nar. Venkat ¢ 2/ (15) demonstraram uma associacio en-
tre a variacdo do nivel de tacrolimus (> 2DP) e episddios
comprovados de rejeicdo celular aguda e sugerem que se
utilize este critério como medida objetiva de ndo adesio
medicamentosa. Hsta é pouco estudada no contexto do
transplante intervivos e estd relacionada a fatores como
inadequado funcionamento familiar, receptores adolescen-
tes, distirbios comportamentais do receptor, dentre outros
(27). Rejeicao celular aguda definida histologicamente foi
observada nos trés pacientes com variacao nos niveis de ta-
crolimus > 2DP. Na auséncia de outros fatores que possam
justificar esses resultados, a nao adesao medicamentosa é
uma hipotese a ser considerada.

A realizagio do transplante intervivos s6 é possivel
com a coopera¢iao de um individuo plenamente saudavel,
compativel com o receptor e sem nenhum favorecimento
proéprio. Assim, a seguranca do doador é uma preocupa-
¢do essencial, ndo devendo o mesmo ser prejudicado pela
remoc¢ao de segmentos hepaticos. Nao observamos ébito
nem complicacdes com o doador. A selecio criteriosa do
doador ¢ a garantia da segmectomia hepatica realizada por
cirurgido experiente (cerca de 1200 transplantes hepaticos
em pacientes adultos e pediatricos) sdo, provavelmente, os
responsaveis pelos bons resultados obtidos com a evolu-
¢ido dos doadores. Um estudo sul-coreano trecente, com
aproximadamente 820 transplantes intervivos, demonstrou
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uma incidéncia de 10% de complicacGes, sendo mais fre-
quentes aquelas relacionadas a ferida operatéria (infecgio,
seroma, deiscéncia e hematoma) (10). Em uma série de 57
transplantes pediatricos intervivos realizados no Hospi-
tal Infandl La Paz, em Madrid, 4/57 doadotes apresenta-
ram complicagoes biliares, sendo esta a complicacdo mais
prevalente (9). Nossa principal complica¢iao foi dor pos-
-operatoria, resolvida por medidas intensivas habituais. A
dor pés-operatéria é fendomeno relatado com frequéncia
quando da realizagdo deste procedimento. Na experiéncia
de Lee ¢z al., as queixas de dor no doador intervivo estive-
ram diretamente associadas ao estado de ansiedade e ao
numero de medicacoes analgésicas utilizadas (28). O ébito
do doador intervivo é raramente relatado e mais frequente-
mente relacionado a doagao de lobo direito (11).

O beneficio da utilizacgio de um doador intervivos ¢
inquestionavel, especialmente quando se trata de criancas
pequenas, cuja possibilidade de um doador falecido ¢ mais
remota. As criangas com cirrose descompensada padecem
dos mesmos riscos que os adultos e, em certas situagoes, tém
inclusive maior morbidade e mortalidade. Esta realidade, en-
tretanto, nao deve ofuscar o fato de que o dador intervivo é
uma pessoa saudavel que, espontaneamente, se submeteu a
um complexo procedimento cirargico, com risco de morte.
Todas as discussoes sobre esta modalidade de transplante
devem enfatizar que a seguran¢a do doador ¢ a preocupacao
primordial. Deve-se garantir que este individuo retera volu-
me hepatico suficiente para manter a sua saide e que o pro-
cedimento, idealmente, ndo traga outras condi¢des médicas
que prejudiquem a sua qualidade de vida.

CONCLUSOES

O programa pediatrico de transplante hepatico intervi-
vos do HCPA ¢ uma realidade. O nimero de procedimen-
tos vem aumentando proporcionalmente nos ultimos anos.
Os resultados se assemelham aos dados da literatura no
que se refere a incidéncia de complicagdes. A cirurgia tem
se mostrado segura para o doador.
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