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RESUMO

Introdugéo: O transplante hepatico é um procedimento cirdrgico de alta
complexidade, sendo indicado para pacientes portadores de doenca hepatica crénica
avancada, insuficiéncia hepatica aguda e tumores hepaticos, quando ndo ha outra
alternativa de tratamento curativo. As complicagfes do transplante hepéatico podem
surgir logo apés a indugdo anestésica, durante as fases da hepatectomia e
implantacdo do enxerto ou em qualquer periodo do pés-transplante precoce e tardio.
O sangramento é a complicacdo mais comum no trans e pds-operatorio precoce,
possuindo diversos fatores relacionados, estando associado a taxas altas de
morbimortalidade dos receptores. Objetivo: O objetivo deste estudo é avaliar os
fatores de risco para sangramento no perioperatério do transplante hepatico.
Método: Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo, com abordagem
quantitativa, analisando 301 pacientes submetidos a transplante hepatico com
doador falecido, no periodo de 2016 a 2020. Resultados: A casuistica foi composta
de 207(69%) do sexo masculino e 94(31%) do sexo feminino. A idade média dos
pacientes no transplante foi de 54 + 12 anos, com mediana de 56 anos. Dentro da
faixa etaria, 192 (64%) pacientes tinham menos de 60 anos, enquanto 109 (36%)
tinham 60 anos ou mais. O grupo sanguineo O foi predominante (55%), seguido do
grupo A (33%), B (9%) e AB (3%). A média do indice de Massa Corporea foi de 27,1
+ 5,1 Kg/m?, com mediana de 26,4 Kg/m2. A maior parte dos pacientes (75%)
apresentava IMC < 30 Kg/m2, 23% tinham IMC entre 30-40 Kg/m? e 1,3% tinham
IMC > 40 Kg/m2. Dentre os fatores avaliados de pré-operatorio, o escore MELD
elevado, a cirrose descompensada, anemia e trombose portal foram associados com
maior taxa de sangramento. Dentre as variaveis do calculo MELD, os valores de RNI
e creatinina foram significativamente mais elevados no grupo que apresentou
sangramento (p<0,001). Quanto ao escore CHILD-Pugh, 136(45%) foram
classificados como CHILD C, seguido de 128(43%) CHILD B e apenas 37(12%)
CHILD A. Os valores de resultados laboratoriais da hemoglobina, hematécrito e RNI
foram expressivamente relevantes em todos os tempos operatorios (p< 0,001). No
perioperatorio, o tempo total de cirurgia e tempo de isquemia fria, apresentaram
maiores taxas de impacto no sangramento. Trombose portal diagnosticada no preé-
operatorio foi encontrada em 62 pacientes (21%) dos casos, dos quais 46 (74%)
eram parciais e 16 (26%) total. Como achado incidental no transoperatério foram
encontrados 25 casos de trombose portal (8,3%). As comorbidades mais comuns
como hipertensao arterial e diabetes, cirurgia prévia em abdome superior e o uso de
anticoagulantes no pré-operatério nao tiveram repercussdo no sangramento.
Concluséo: Escore MELD calculado maior ou igual a 25, cirrose descompensada
(Child B/C), niveis de hemoglobina menor 10,01g/dL, tempo de isquemia fria
prolongado e trombose portal foram os principais fatores associados com maior taxa
de sangramento.

Palavras-chave: Transplante de Figado; Hemorragia; Complicacdes Intraoperatérias.



ABSTRACT

Introduction: Liver transplantation is a highly complex surgical procedure indicated for
patients with advanced chronic liver disease, acute liver failure and liver tumors when
there is no alternative curative treatment. Complications of liver transplantation can
arise soon after anesthetic induction, during the hepatectomy and graft implantation
phases, or during an early and late post-transplant period. Bleeding is the most
common complication in the trans and early postoperative period, having several
related factors associated with high rates of morbidity and mortality of recipients.
Objective: This study aims to assess risk factors for perioperative bleeding in liver
transplantation. Method: This is a descriptive, retrospective study with a quantitative
approach, analyzing 301 patients undergoing liver transplantation from a deceased
donor from 2016 to 2020. Results: The sample comprised 207 (69%) males and 94
(31%) females. The mean age of patients at transplantation was 54 + 12 years, with a
median of 56 years. Among the age group, 192 (64%) patients were younger than 60,
while 109 (36%) were 60 or older. Blood group O was predominant (55%), followed
by group A (33%), B (9%) and AB (3%). The mean Body Mass Index was 27.1 £ 5.1
kg/mz2, with a median of 26.4 kg/m2. Most patients (75%) had a BMI < 30 kg/m?, 23%
had a BMI between 30-40 kg/m? and 1.3% had a BMI > 40 kg/m2. Among the factors
that we evaluated preoperatively, high MELD score, decompensated cirrhosis,
anaemia and portal thrombosis were those associated with a higher rate of bleeding.
Among the variables of the MELD calculation, the INR and creatinine values were
significantly higher in the group that presented bleeding (p<0.001). As for the CHILD-
Pugh score, 136 (45%) were classified as CHILD C, followed by 128 (43%) CHILD B
and only 37 (12%) CHILD A. The values of laboratory results of haemoglobin,
hematocrit and INR were significantly relevant at all operative times (p< 0.001). In the
perioperative period, total surgery time and cold ischemia time had higher impact
rates on bleeding. We found portal thrombosis diagnosed preoperatively in 62 (21%)
cases. 46 (74%) were partial, and 16 (26%) were total. As an incidental intraoperative
finding, we found 25 cases of portal thrombosis (8.3%). The most common
comorbidities, such as arterial hypertension and diabetes, previous surgery in the
upper abdomen and anticoagulants in the preoperative period, had no impact on
bleeding. Conclusion: Calculated MELD score greater than or equal to 25,
decompensated cirrhosis (Child B/C), haemoglobin levels less than 10.01g/dL,
prolonged cold ischemia time and portal thrombosis were the main factors associated
with a higher rate of bleeding.

Keywords: Liver Transplantation; Hemorrhage; Intraoperative Complications.
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1. INTRODUCAO

Os transplantes de o6rgdos e tecidos sdo reconhecidos como recurso
terapéutico padrdo com finalidade de melhoria na qualidade de vida e cura de
pacientes acometidos por doencas cronicas e agudas terminais (FERRAZZO et al.,
2017). Segundo Silva (2015), o transplante € a transferéncia de células, tecidos ou
orgaos vivos de um doador a um receptor com o designio de assegurar a integridade
e garantir a funcionalidade do material transplantado no receptor.

O Brasil disp6e de um dos maiores sistemas publicos de transplantes do
mundo (COELHO; BONELLA 2019) e é o terceiro pais em numero absoluto de
transplante de figado ficando atrds apenas dos Estados Unidos e da China (ABTO,
2021). Entretanto, quando se avalia o numero de transplantes por milhdo de
habitantes, o Brasil ocupa o0 modesto 25° lugar, refletindo a baixa taxa de doacgéo de
orgados no pais, insuficiente para atender a demanda crescente por transplantes
(DINIZ, 2019).

Segundo o Registro Brasileiro de Transplantes (RBT, 2021), o Brasil ja
realizoul129.979transplantesdeorgaos,sendo23.929transplantesdefigado.Noano de
2021, foram realizados 2.033 transplantes hepaticos, sendo 1.872 com doador
falecido e 161 com doador vivo. A atual taxa de transplantes de figado no Brasil € de
9,6 transplantes por milhdo dehabitantes

E perceptivel que nos Ultimos anos houve um aumento significativo no
numero de transplantes e isso se deve ao aperfeicoamento na preservacao do
enxerto, técnica cirdrgica, profilaxia e tratamento de infeccdes secundarias, tal como
melhor manejo da rejeicdo (LIMA; 2018). No entanto, nos anos de 2020 e 2021, a
pandemia pela Covid-19 causou um impacto negativo na doacdo de orgaos e,
consequentemente, uma reducdo de numero de transplantes no Brasil e no mundo
(ABTO, 2021).

TRANSPLANTE HEPATICO

Otransplantehepatico(TH)éoprocedimentorecomendadoparapacientes
portadores de doenca hepatica em estagio terminal ou insuficiéncia hepatica aguda,

guando esgotados os métodos terapéuticos convencionais, viabilizandomaior
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sobrevida (PEREIRA et al., 2019). Tal procedimento modificou a expectativa de vida
depacientesemestdgiosavancadosdaenfermidadee,desdeentdo,constantemente
passa por aprimoramentos na técnica operatéria (MORAIS et al.,2017).

Descrito cientificamente pela primeira vez por Welch, em 1955, ao propor
um transplante ectopico do figado na cavidade abdominal, o método tinha um caréter
experimental e as primeiras tentativas foram realizadas em cédes (BERNARDI, 2018).
Posteriormente, novas técnicas foram sendo testadas e novos relatos foram sendo
apresentados em 1960 (MOORE et al., 1960).

Somente alguns anos depois, na Universidade do Colorado, em Denver,
nos Estados Unidos, foi realizado o primeiro transplante de figado humano em uma
crianca de trés anos com atresia biliar e trombose da veia porta, que progrediu para
obito devido a coagulopatia e sangramento excessivo (STARZL et al., 1963; MOORE
et al.,, 1964). Outros cinco casos seguintes ndo obtiveram sucesso, devido a
complicagBes cirargicas e protocolos de imunossupressao baseados no transplante
renal (NAWROTH et al. 1985; MEIRELLES JR et al., 2015). No entanto, em 1967, o
Prof. Starzl realizou o primeiro TH com sucesso e sobrevida prolongada.

Com a evolucdo das técnicas operatorias, Starzl paulatinamente
aperfeicoouosprincipiosnorteadoresedesenvolveuprocedimentosqueorientamaté
aépocaatualotransplantedefigado(WATANABEetal.,2021).Aposoéxitoemuma  série
de transplantes hepaticos e a melhora da sobrevida inicial, percebeu-se que havia
grande risco de complicacdes infecciosas e rejeicdes cronicas devido ao esquema
de imunossupressdo nao seletiva, associado a complexidade cirdrgica do
transplante. Ambos os fatores correspondiam as principais causas de morte, precoce
ou tardia, nos pacientes transplantados (MEIRELLES JR et al.,2015).

Apésanosdetentativasdeaprimoramentodatécnicacirirgica,damelhoria
progressiva nos resultados, do avanco trazido por novos estudos clinicos e dos
experimentos para resolucdo de problemas técnicos (cirargicos, tratamento da
rejeicao e controle de sepse), foi a vez do Brasil dar inicio as intervenc¢des cirargicas
em pacientes com doencas hepaticas terminais (MEIRELLES JR et al.,2015).

Realizado pela primeira vez no pais em 1968, o transplante hepéatico
executado pela equipe do professor Marcel Cerqueira Machado, no Hospital das

Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, ndo obteve éxito,
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umavezqueopacientetevesobrevidaapenasde7diasdevidoacomplicacdespos-
operatérias e apresentou infecc¢oes e rejeicdo aguda (MEIRELLES JR, 2015). Outras
tentativas foram feitas em 1969 e 1971, porém ambas semsucesso.

Somente no dia 1° de setembro de 1985, ocorreu o primeiro transplante
hepético bem-sucedido, coordenado pelo Prof. Silvano Raia no Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo, a mesma que realizou
também,em1988,oprimeirotransplantedefigadointervivosdomundo(MEIRELLES JR,
2015; MIES,1998).

O panorama dos transplantes em solo brasileiro foi sendo expandido,
principalmentecomaparticipacdodoSistemaUnicodeSatde(SUS)nodecorrerdos anos.
Com o aumento das equipes transplantadoras, previamente concentradas nas
regides Sul e Sudeste, a atividade transplantadora no sistema publico passou a ser
incrementada nas demais regibes (MEIRELLES JR, 2015). No Nordeste do pais, 0
estado de Pernambuco foi pioneiro na realizagdo do transplante de figado. Ja no
Ceard, o primeiro transplante hepético foi realizado em 18 de maio de 2002, pela
equipe coordenada pelo Dr. José Huygens Parente Garcia, no Hospital Universitario
Walter Cantidio (HUWC) da Universidade Federal do Ceara (UFC) (GARCIA et al.,
2005).

Diante dessa perspectiva, pacientes que anteriormente buscavam
atendimento em outros Estados e que, frequentemente eram encaminhados para a
cidadedeSéaoPaulo,foramtransferidosparaaequipetransplantadoracearense.Vale
ressaltar que, no dia 25 de agosto de 2021, a marca historica de 2.000 transplantes
hepaticos foi atingida, pela equipe Dr. Huygens Garcia, sendo assimdistribuidos:
1.341 no HUWC, 641 no Hospital Sdo Carlos, 18 no Hospital Sdo Camilo (GARCIA &
VIANA, 2022) e, ao longo de 20 anos de atividade ininterrupta, realizou 2.172
transplantes de figado.

Em 2021, o Ceara ocupou 0 4° lugar dentre os estados brasileiros em
numeroabsolutodetransplantehepatico(183),estandoatrasdeSaoPaulo(643),Rio  de
Janeiro (269) e Parana (252). No Brasil, a taxa de sobrevida do receptor, no 1° e 5°
ano, foi respectivamente 75 e 67% (RBT,2021).

OHospitalUniversitarioWalterCantidio,localizadonacidadedeFortaleza-

Ceara, € uma instituicdo de grande porte, que desempenha importante papelna
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assisténciaasatdedoEstadodoCeara,integradoaoSistemaUnicodeSatde(SUS),

funcionando ainda como centro de referéncia para a formacéo de recursos humanos,
ensino e desenvolvimento de pesquisas na area da salde. Dentre 0s servigcos
oferecidos nas mais diversas especialidades médicas, realiza transplante de figado,
rim, pancreas, medula 0ssea, e cornea, sendo referéncia nacional em transplante

hepatico, especialmente para as regides Norte eNordeste.

INDICACOES DE TRANSPLANTE HEPATICO

Devido ao aprimoramento da técnica cirdrgica e anestésica, controle mais
adequado de infec¢cdes e otimizacdo dos imunossupressores, o TH consiste em um
tratamento seguro e eficaz (SOARES et al., 2020).

As doencas hepéticas que se beneficiam do transplante podem ser
elencadas em hepatopatias crénicas avancadas, insuficiéncia hepatica fulminante,
disturbios metabdlicos genéticos e tumores do figado. No grupo das hepatopatias
cronicas virais, estao inclusas as hepatites B, C e D (NEGREIROS; 2015).

No Brasil, a demanda anual por TH € estimada em cerca de 5.000 6rgéos,
embora menos da metade dessa quantidade seja efetivada. Diante dessa escassez
de 6rgaos, um dos principais desafios do TH é otimizar a alocacdo de 6rgaos entre
doadores e receptores, com 0 objetivo de potencializar a sobrevida dos pacientes
submetidosacirurgiaedosqueaindaestdoemlistadeespera.Recentemente,varios
sistemas tém sido propostos com a finalidade de predizer riscos e beneficios na
alocacao de transplantes, os quais consideram variaveis de doadores, receptores ou
ambos (FREITAS et al.,2020).

A classificacdo Child-Turcotte-Pugh (CTP) e o Model for End-stage Liver
Disease (MELD) sado indicadores usados na avaliagdo da gravidade da doenca
hepatica, prognéstico da doenca, predicdo de sobrevivéncia e mortalidade apds o
transplante (AGUIAR et al., 2016).

CRITERIOS DE GRAVIDADE DA DOENCA HEPATICA

OescoredeCTP,foicriadoinicialmenteem1964,paraestimarprogndéstico

depacientescirréticosqueseriamsubmetidosacirurgiasdeshuntportocava.Os
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seguintes parametros eram considerados: albumina, bilirrubina total, estado
nutricional, presenca de ascite e encefalopatia hepéatica. Em 1972, a classificagéo foi
modificadaeacategoriaestadonutricionalfoisubstituidapeloTempodeProtrombina
(TAFAREL,2010).

A classificacdo CTP é considerada um instrumento simples, de facil uso e
capaz de avaliar as condi¢Bes de saude de pacientes com cirrose (OLIVEIRA et al.,
2017).0instrumentopontuade05al5pontos,estratificadosemclasseA(5-6),B(7-
9)ouC(10-15),emquequantomaiorovalor,maioréagravidadedadoencahepatica
(AGUIAR et al.,2016).

No inicio das atividades de transplante, os pacientes eram encaminhados
para o transplante de acordo com o tempo na fila, mas a medida que a confianganos
transplantes de figado se intensificava, as filas também cresciam. Pacientes com
maior gravidade e aqueles que se agravaram durante o periodo de espera faleciam
antes do transplante, aumentando a mortalidade na lista de espera (MELKI;
FERNANDES; LIMA,2022).

Embora o escore CTP seja fidedigno, os parametros subjetivos, como
ascite e encefalopatia hepatica, podem ser subestimados. O modelo de escore de
doenca hepatica terminal (MELD) demonstrou ser um preditor confiavel e superior
para avaliar risco de mortalidade em relacdo ao escore CTP (HUO et al., 2005).

NoBrasil,foiadotadaem2006,apoliticadealocacdodedrgaosporcritério de
gravidade da doenca, através do uso do escore MELD (Model End-stage Liver
Desease). Diversas complicagcbes da cirrose, como ascite e encefalopatia, sao
subestimadas pelo MELD, com alto risco de mortalidade em fila. Por esses motivos,
foram criadas situacfes ditas especiais que recebem pontos de ajuste ao seu escore
MELD (SILVEIRA et al., 2020); (RODRIGUES-FILHO; FRANKE; JUGES,2018).

O MELD é formado pelas variaveis creatinina sérica, bilirrubina total e o
RNI (razdo normatizada internacional do tempo de protrombina) e a realizacdo de
hemodialise na ultima semana (PAULO et al., 2019), onde a partir desses valores é
feito um céalculo matematico para receptores a partir de 12 anos de idade [0,957x
Log e (creatinina mg/dl) + 0,378 x Log e (bilirrubina mg/dl ) + 1,120 x Log e (RNI) +

0,643x10],quedeveserarredondadoparavalorinteiromaispréximoeapartirdesse
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escore, 0 paciente é posicionado na lista de espera (MORAES; OLIVEIRA,
FONSECA-NETO, 2017).

Em2019,aPortarian®2.049doMinistériodaSaude,estabeleceumaisum
parametro importante a ser englobado no d&mbito do célculo do MELD: valor do sodio
sérico leva em consideracdo uma faixa que varia de 125 mEg/l a 140mEqg/l
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019). A finalidade € priorizar candidatos com
hiponatremia, visto ser um importante preditor de mortalidade na lista de espera,
sendo um evento recorrente em pacientes cirréticos com ascite refrataria (FREITAS;
RAMPIM; NUNES; COELHO, 2019) A partir de entdo, o escore MELD sodio (MELD-
Na), € o parametro para priorizacdo do TH noBrasil.

CONSIDERACOES CIRURGICAS

O procedimento do transplante compreende quatro etapas distintas:
cirurgia de extracdo do 6rgdo do doador, cirurgia de banca, hepatectomia e implante
do enxerto no receptor. Durante a extracdo, os 6rgaos deixam de ser irrigados por
sangue apos clampeamento da aorta e da veia porta, levando ao inicio da isquemia
fria através da hipotermia e solucdo de preservacéao (FILHO et al., 2022). O término
da isquemia fria ocorre quando inicia a isquemia quente, momento em que o figadoé
colocado na cavidade abdominal do receptor, realizado as anastomoses das veias
cava e porta e finaliza com a reperfusao do 6rgéo, restaurando o fluxo sanguineo do
enxerto (BARROS; XIMENES; GARCIA, 2022).

Norefinamentodotransplantehepatico,atécnicacirargicatambémapresentou
alteracoes visando a obtencao de melhores desfechos,principalmenteos
relacionados ao equilibrio hemodinamico. A técnica classica dedisseccao dofigadodo
receptor, inicialmente descrita por Starzl et al (1963), estabeleciaoclampeamentoe
resseccdo da veia cava inferior retro-hepética, com utilizacdo de bypassveno-
venosos,ligandooremanescenteinferiordaveiacavainferioreaveiajugularinternaou
externa por meio de canulas plasticas (STARZL et al, 1963). Noentanto,estudos
posteriores demonstraram diversas desvantagens
dessatécnica,principalmenterelacionadasaodesenvolvimentodeinstabilidadehemodin
amica(CHARIetal,1998).

Nessecontexto, Tzakis, TodoeStarzl(1989)descreveraminicialmenteuma

técnica de disseccao do figado do receptor com dissecc¢éo cuidadosa e

22



preservacdo da veia cava inferior retro-hepética, de forma a excluir a necessidade
desse tipo de bypass (TZAKIS, TODO e STARZL, 1989). Tal técnica, especialmente
guandoassociadaaumshuntportocavaltemporario,associou-seamaiorestabilidade
hemodindmicanafaseanepaticadotransplantehepéatico,commenornecessidadede
hemotransfusédo (FIGUERAS et al,2001).

TROMBOSE DE VEIA PORTA

A trombose de veia porta anteriormente era contraindicacdo absoluta para
transplante.Entretanto,essecenariomodificoucomoadventodeaprimoramentodas
técnicas cirargicas como a trombectomia simples, a arterializacdo da veia porta e a
hemitransposi¢cao cavoportal (SONG et al., 2014) (SILVA-FILHO,2015).

A trombose do sistema porta pode se apresentar com diferentes graus de
obstrucdo, com consequentes diferencas nas dificuldades técnicas do procedimento
e desfechos do enxerto. Nesse sentido, Yerdel et al (2000) uma classificacdo para
pacientes com trombose de veia porta, com graus variando de 1 a 4 a depender da
extensdo da obstrucao trombdtica. O grau 1 da classificacdo de Yerdel é reservado
para aqueles pacientes que apresentam trombose minima ou parcial, ocupando
menos de 50% da luz da veia porta, e sem extensdo ou com extensao minima paraa
veia mesentérica superior (VMS). Ja o grau 2 compreende aqueles pacientes que
possuem trombose de veia porta ocupando mais de 50% da luz do vaso, incluindo
obstrucado completa, e sem extensdo ou com extensao minima para a VMS. No grau
3, 0s pacientes apresentam obstrucdo completa de veia porta e por¢ao proximal da
VMS, mas com porc¢éao distal da VMD nao ocluida. Por dltimo, os pacientes com grau
4 da classificacdo de Yerdel compreendem aqueles com obstrucdo completa de veia
porta e porcdes proximais e distais da VMS. O grau da trombose guarda correlacéo
com decisfes da técnica cirdrgica a ser empregada e aumento do risco de
complica¢cBes no perioperatorio, incluindo sangramento (YERDEL et al,2000).

Outro aspecto a ser destacado é o fato da trombose de veia porta ser um
achado incidental, ou seja, ndo observado nos exames de imagem pré-operatérios,
masencontradonointra-operatorio.lssosedeveaofatodasensibilidadedosexames  pré-

operatoriosnaoserdel100%.Yerdeletal(2000)estabeleceramumasensibilidade



da ultrassonografia abdominal de 73% no geral, sendo maior conforme o grau da
trombose:48%paraograul,82%paraograu2e100%paraosgraus3e4(YERDEL et al,
2000). Ravaioli et al (2011) estabeleceram como método de screening pré-
operatérioarealizacdodeultrassonografiaabdominal,tomografiacomputadorizadae
ressonancia magnética de abdome, descrevendo uma sensibilidade de 39% para
trombose parcial e 65% para trombose total (RAVAIOLI et al,2011).

Diante de um paciente com trombose de veia portal submetido ao
procedimento de transplante hepatico, algumas técnicas cirlrgicas sdo descritas
como formas de tratamento desse tipo de trombose. A técnica mais comumente
utilizada consiste na trombectomia, procedimento que consiste na ressecc¢ao
cuidadosa do trombo com o objetivo de alcancar um fluxo adequado na veia porta
(CHO et al, 2008; RODRIGUEZ-CASTRO et al, 2012).

Outra técnica menos utilizada é a interposicdo de um enxerto venoso do
doador entre a veia porta do doador e a veia mesenterica superior do receptor, com
resseccao da veia porta na hepatectomia do receptor (FIGUERAS et al, 1997). Outra
técnica possivel € a resseccdo do segmento venoso acometido com anastomose
término-terminal (RAVAIOLI, et al, 2011). Outros tipos de procedimentos s&o
descritos, mas com indicacbes mais raras e sendo, portanto, menos utilizados
(RODRIGUEZ-CASTRO et al, 2012).

COMPLICACOES DO TRANSPLANTE HEPATICO

Apesar dos muitos avancos alcancados no TH, ainda ha riscos de
desenvolvimento de diversas complicagbes no poés-operatorio (PO), sendo
comumente neuroldgicas, pulmonares, respiratorias, cardiacas, hematolégicas,
vasculares, biliares, relacionadas ao préprio enxerto, assim como complicacdes
intestinais, peritoneais, cirdrgicas, infecciosas e renais (MORAIS et al., 2017).

As complicacdes do TH, como em todo procedimento complexo, podem
iniciar logo apds a inducdo anestésica ou em qualquer periodo pos-transplante. O
primeiro més do transplante € o periodo em que o receptor estd mais suscetivel a
fatores anestésicos, cirlrgicos, complicacdes técnicas em vias biliares e vasculares,
incluindo trombose de artéria hepatica, rejeicdo celular aguda, além de infec¢bes
bacterianas (PINTO, 2018).
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A longo prazo, o TH pode acarretar complicacbes como nefropatias,
relacionadas com o uso prolongado de imunossupressores, especialmente os
inibidores de calcineurina, onde estudos mostram que a incidéncia de doenca renal
em pacientes submetidos ao transplante hepatico € de cerca de 18%; sindrome
metabdlica, acometendo cerca de 52% dos pacientes, geralmente nos primeiros 12
meses de transplante; casos de neoplasias, representando uma incidéncia de cerca
de 3% a 26%, sendo esse fato associado ao uso de imunossupressor a longo prazo
(RODRIGUES:; 2018)

Infeccdo € uma das complicacdes mais frequentes apds o TH, devido ao
uso de imunossupressores utilizados para reduzir as chances de rejeicdo (LUNARDI,
2019.) Sangramento € outra complicagdo comum no trans e pos-operatorio e possui
inimeros fatores relacionados (MORAIS et al., 2017).

NoPO,existeapossibilidadederejeicdododérgdoedonaofuncionamento
primario do enxerto, necessitando de um retransplante em cerca de 5% dos casos. A
hemorragia poés-operatoéria, a trombose da artéria hepatica, as complicacdes biliares,
cardiopulmonares, hematologicas e as infeccdes sdo complicacdes que aumentam a
mortalidade precoce e tardia (MORAIS et al.,2017).

SANGRAMENTO NO PERIOPERATORIO

Apesar de o transplante hepéatico ser a melhor alternativa que se tem hoje
para o tratamento de doencas hepaticas graves, 0 mesmo pode trazer riscos a vida
do paciente, principalmente no que se refere a aspectos do préprio processo
fisiopatol6gico da doenca hepatica de estagio terminal. E do conhecimento cientifico
gue o figado é um dos 6rgados mais importantes, recebendo cerca de 25% do fluxo
sanguineo, sendo de extrema necessidade para a manutencdo da homeostase do
corpo, atuando em funcgBes de grande importancia dentre elas a coagulacéo
sanguinea. Isso porque ele é responsavel pela producédo de trombopoietina (proteina
responsavel pela producéo de plaquetas), pelos principais fatores de coagulacéo (V,
VII, 1X, X, XI, XIl e XIllIl), o plasminogénio, a alfa-2-antiplasmina, pelas principais
proteinas anticoagulantes naturais (C e S) e por proteinas relacionadas a fibrindlise
(destruicdo do coagulo para restabelecimento do fluxo de sangue) (NUNES et al,
2014).
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Diante disso, percebe-se que o figado possui uma funcdo primordial na
hemostasia,emvirtudedaproducaodediversosfatoresdecoagulagdo,queimpedem
aperdasanguineaexcessiva,comotambémumaativacdoexacerbadadacascatade
coagulacao (NEDEL, 2014). A doenca hepética compromete as funcdes do figado e
pode resultar em alteracdes que se estendem além da sintese dos fatores pro-
coagulantes nos hepatdcitos (QUEIROZ; DURAN; CHERMAN,2021).

A perda sanguinea pode ser consequéncia de dificuldades técnicas,
coagulopatias preexistentes ou adquiridas durante o transplante, hipertenséo portal,
trombose da veia porta, cirurgia abdominal prévia e disfuncdo do enxerto
(FELTRACCO et al., 2013, BRUNETTA et al., 2015).

Sangramentointraoperatérioetransfusféessanguineasduranteo THestéo
relacionadas a taxas altas de morbimortalidade dos receptores (LIMA, 2020). As
perdas por sangramento podem ser calculadas indiretamente pelo calculo da
guantidade de sangue necessaria para manutencdo ou alcance dos valores
predeterminados de hematocrito e hemoglobina (FELTRACCO et al.,2013).

Duranteasfasesiniciaisdop0s-operatorio,saorealizadosexamesdiarios,
incluindo exames de coagulacédo, eletrélitos e niveis sanguineos de drogas
imunossupressoras,alémdeacompanhamentodasfuncdeshepaticaseidentificacéo
dequaisquerefeitoscolateraisecomplicacfesaposotransplante(FARKAS;HACKL,;
SCHLITT,2014).

Para os autores Carvalho e Moraes (2016), o periodo perioperatério
compreende 0s periodos pré-operatorio, transoperatorio, pos-operatorio, sendo estes
subdivididos em: pré-operatério mediato, pré-operatério imediato, transoperatorio,
pos-operatorio imediato, pds-operatorio mediato e pds-operatorio tardio.

Um estudo realizado pela Universidade de Sichuan, Chengdu, China, com
241 pacientes adultos que realizaram TH com doador vivo entre 2001 e 2013, teve
como objetivo identificar a incidéncia, os desfechos e os fatores de risco para
hemorragiaabdominalpds-transplantedefigado.Aofimdoestudo,pode-seobservar que
a sobrevida cumulativa de 3 meses foi significativamente menor nos receptores que
tiveram hemorragia em relacdo aos que ndo apresentaram sangramento pos-

operatorio.Alémdisso,onivelpré-operatoriodealbumina,oescoreChild-Turcotte-
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Pugh (CTP) e perdas sanguineas intraoperatorias foram fatores de risco para
sangramento no pés-operatoério (LI et al., 2014).

A ocorréncia de sangramento é potencializada pela ativacdo do sistema
fibrinolitico, que ocorre durante as fases anepatica e reperfusdo (FELTRACCO et al.,
2013). A fase anepatica inicia-se ap0s a ligadura da artéria hepética e veia porta do
receptor e termina com a revascularizagéo portal do enxerto. Nessa fase, verifica-se
diminuicdo consideravel na concentracdo dos fatores de coagulacdo que junto a
extensa lesdo tecidual cirdrgica, produz grande ativacdo da hemostasia e consumo
de mdltiplos fatores para a formacao de fibrina. Em um estado de CIVD (Coagulagéo
Intravascular Disseminada), adicionalmente a esse consumo, essa fase tem um
estado hiperfibrinolitico caracterizado por aumento na geracdo de plasmina
(MARINHO, 2015). Dependendo das demandas por fluidos e do regime de reposicao
volémica empregado, a hemodiluicdo também pode ter papel relevante na reducao
dos fatores de coagulacao durante a fase anepatica (MARINHO et al., 2018).

A fase de reperfuséo, que € iniciada com a liberacéo do fluxo portal para o
enxerto, € um momento critico em razdo das possiveis alteracbes hemostaticas. Ha
casos de que, apOs poucos minutos, ocorre sangramento difuso e descontrolado,
secundario, particularmente a presenca de hiperfibrindlise, que se mantém em até60
minutos apos reperfusao (NEDEL,2014).

A liberacdo de heparina exdégena do enxerto apos a heparinizagcdo do
doador ou de substancias enddgenas também pode desempenhar um papel na
coagulopatia apos reperfusdo do enxerto. Outros fatores intraoperatdrios que
contribuem para a hemorragia prolongada incluem hipotermia, hipocalcemia e
toxicidade por citrato (FELTRACCO et al., 2013).

O citrato de s6dio é um anticoagulante que age sequestrando o calcio,
impedindo a coagulacdo sanguinea e em algumas situacfes ele pode se acumular
causando hipocalcemia, hipomagnesemia, espasmos musculares entre outras
alteracdes.Alémdisso,ocitratodesodiosolubilizadiversosionsmetélicosnoplasma
sanguineo,contribuindoparaaabsor¢caodochumbonoorganismo,facilitandoassim, sua
excrecao (FERRARI,2020).

A hemorragia durante a fase pds-anestésica também pode estar

relacionada a coagulacao intravascular disseminada, em decorréncia da lesdo
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isquémica do enxerto hepatico e ao sequestro de plaquetas (FELTRACCO et al.,
2013).0empregodeterapiaantifibrinolitica,emespecialousodeacidotranexamico, reduz
as perdas sanguineas, o tempo de cirurgia e a atividade fibrinolitica durante o
perioperatdrio (NEDEL,2014)

Dentre os fatores que influenciam na perda sanguinea estéo a gravidade
da doenca, cirurgia prévia, baixos niveis de hematdcrito, fatores cirdrgicos e manejo
intraoperatorio incluindo uso de antifibrinoliticos, podendo levar a necessidade de
transfus@o durante o TH. Dessa forma, é importante rever as tendéncias no uso de
hemocomponentes e hemoderivados no intraoperatério e melhorar a gestédo
anestésica e cirargica desses pacientes, visando a diminuicdo da perda de sangue e
consequente reducdo das transfusdes em pacientes submetidos ao transplante
hepatico (PANDEY et al., 2015).

Diantedisso,éimprescindivelumaabordagemdiferenciadanapreparacdo e
no seguimento dos pacientes para o ato cirurgico, com intuito de garantir a
individualizacdo das condutas, pois o sucesso do transplante hepatico (TH) esta
intimamente relacionado a atuacdo da equipe multiprofissional com finalidade de
fortalecer o tratamento de forma integrada e otimizar os pacientes para 0 programa
de transplante (LIMA et. al,2022).

Portanto, o desfecho positivo no TH comeca na avaliacdo pré-operatoria e
se estende com os cuidados pos-transplante, que sdo de extrema importancia para
manutencado do enxerto e aumento na sobrevida. Assim, a identificacdo dos fatores
de risco para o sangramento no perioperatorio ira contribuir para prevencdo de

complicacBes no pés-transplante hepatico.
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2. RELEVANCIA EJUSTIFICATIVA

O sangramento no periodo perioperatorio de transplante hepatico esta
relacionado ao aumento das complicacdes e da mortalidade. Conhecer os fatores de
risco para hemorragia no pré-operatério podem contribuir para implantacdo de
estratégias que visem reduzir esses eventos e, consequentemente, reduzir a

morbimortalidade do transplante hepatico.
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3. OBJETIVOS
3.1 PRINCIPAL

Avaliar os fatores de risco para sangramento no perioperatério do transplante
hepatico.

3.2 ESPECIFICO

3.2.1. Avaliar se comorbidades como hipertenséo arterial e diabetes melittus tém
impacto na taxa desangramento.

3.2.2. Avaliaropercentualdepacientescomtromboseportalsubmetidosatransplante
hepatico

3.2.3. Comparar a taxa de mortalidade entre os pacientes com e sem sangramento

perioperatorio.



4 METODO
4.1 Desenho doestudo

Trata-se de um estudo descritivo, retrospectivo, com abordagem
guantitativa. Apesquisaquantitativaexigeousoderecursosetécnicasdeestatistica, pois
através dos resultados em nlimeros objetiva interpretar os conhecimentos adquiridos
pelopesquisador.

O estudo foi realizado a partir de dados de revisédo de prontuario oriundos
dos pacientes acompanhados no ambulatério de transplante de figado do Hospital
Universitario Walter Cantidio (HUWC), da Universidade Federal do Ceara, no
municipiodeFortaleza,queforamsubmetidosaotransplantehepaticonoHUWCeno
Hospital S&oCarlos.

4.2 Populagcdo eamostra

Apopulacadodoestudofoicompostaportodosospacientessubmetidosao  TH
nas duas instituicdes selecionadas para pesquisa, entre os anos de 2016 a 2020,
totalizando 717 transplantes. Deste universo foram excluidos 29 pacientes menores
de 18 anos e 06 pacientes transplante figado-rim, permanecendo N= 682pacientes.

Para estimativa da amostra, foi utilizado o calculo para a amostra finita,
considerando os receptores acima de 18 anos. O nivel de confian¢a escolhido foi de
95% (correspondente a dois desvios padrdo) e um erro maximo de 5%. Assim foi

realizado o célculo de acordo com a seguinte féormula (MARTINS, 2005):

n= a2.p.q.N

e?.(N-1) + o2.p.q

Onde:

n: tamanho da amostra

o?: nivel de confianca, expresso em desvio padrdo
p: percentagem com a qual o fenbmeno se verifica
g: percentagem complementar (100-p)

N: tamanho da populacéo

e?: erro maximo admitido

n= . 2250.50.682 =280
52,(682-1) + 22.50.50

Portanto, a amostra minima calculada e necessaria para avaliacdo do

estudoéde280pacientes.Levando-seemcontaopercentualde25%paraasperdas
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durante a etapa de coleta, foram consultados 350prontuarios.

Com o auxilio de um profissional estatistico cego, por meio do software R,
foirealizadaarandomizacdodosprontuéarioselegiveis.Destes350prontuariosforam
excluidos 40 por dados incompletos, 09 inconsistentes por informacdes divergentes
no prontudrio. De forma aleatéria e apoés utilizacdo de critérios de exclusdo, foram

selecionados 301 pacientes para o presente estudo (Figural).

N= 682 (paciente > 18anos + transplante Unico)
n= 280 + 25% perdas = 350

Figura 1- Fluxograma da obtencéo de casos para andlise e de casos excluidos do
estudo

350 Prontuarios coletados

Dados incompletos
em prontuario (n=40)

Dados inconsistentes (n=9)
- < 18anos (1)
- Transplante Duplo(2)
- Duplicados (6)

Selecionados para Analise
301 pacientes

Fonte: Elaborada pelo autor.
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4.2.1 Critérios deincluséo

Todos os pacientes submetidos a TH foram acompanhados no Hospital
Universitario Walter Cantidio/UFC, no periodo de janeiro de 2016 a dezembro de
2020, com idade a partir de 18 anos, procedentes de qualquer estado do pais, em

seguimento no servico de transplante.

4.2.2 Critérios deexcluséao

Foramexcluidosdoestudopacientescomprontuariosepasta-arquivocom
dadosincompletos,queimpossibilitaramacoletadosdadosrelevantesparaaandlise  da
pesquisa, pacientes com idade menor que 18 anos e pacientes submetidos ao
transplante duplofigado-rim.

4.3 Coleta dedados

Osdadosforamcoletadosapartirdapasta-arquivodosreceptoresdeTH e do
prontuario, considerando informacdes de relatdrios cirargicos, resultados de exames
laboratoriais, dados de hemotransfusdo e recuperacao intraoperatoria de sangue
(RIOS). Para tanto, foi utilizado um instrumento semiestruturado(APENDICE
A) contendo dados socioepidemiologicos (sexo, idade na época do procedimento,
procedéncia) e informacdes clinicas, incluindo as variaveis pré-operatérias (grupo
ABO, peso, altura, indice de Massa Corporea, tempo de espera em lista, tempo de
transplante, etiologia da hepatopatia, cirurgia abdominal prévia, retransplante e
indices de gravidade da doenca hepatica (CTP e MELD),registros de exames
laboratoriais pré-operatorios (valor da hemoglobina do pré-operatério imediato,niveis
séricosdefibrinogénio,tempodeatividadedaprotrombinaecontagemdeplaquetas),
presencadecomorbidades(hipertensao,diabetes,coagulopatias, etc.)einformacdes
cirargicas (sangramento, transfusdo sanguinea, complicacées vasculares, uso de

RIOSduranteacirurgia,tempodecirurgia,tempodeisquemiaquenteetempode
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isquemia fria). Os dados do instrumento foram gerenciados usando a ferramenta
eletrdnica REDCap® hospedadas na Unidade de Pesquisa Clinica do Complexo de
Hospitais Universitarios da UFC.

NoProtocolodeAnestesiologiaondefoirealizadooestudo,pacientescom Hb <
8g/dL sao transfudidos no inicio da cirurgia. No Protocolo de transfusdo do
Hemocentro-CearasadoreservadosparacadaTH,02ConcentradodeHemacias(CH), 05
Plasma Fresco congelado (PFC) e 10paquetas.

A partir desses pressupostos, sangramento foi considerado quando houve
necessidade de transfus@o halogénica a partir de um concentrado de hemécias e/ou
transfusdo autéloga, através de RIOS, igual ou maior a 250 ml de sangue e registros
de sangramento nos prontuarios.

A compreensao de cada periodo cirargico e os riscos que envolvem o TH
proporciona melhor gerenciamento das etapas enfrentadas pelo paciente. O periodo
perioperatorio do estudo em questédo considera os periodos pré-operatorio imediato,
transoperatério e poés-operatorio imediato (24 horas depois). Tais etapas
compreendem desde o0 momento da admissao do paciente no hospital para realizar o
TH, com a primeira coleta de exames laboratoriais, a admissdo no centro cirdrgico
com duas coletas de exames correspondentes as fases anepéatica e de reperfusao e
pos-operatorio imediato com trés coletas de exames nas primeiras 24h na UTI

cirargica.

4.4 Analise dosdados

A andlise de dados foi realizada de forma descritiva e inferencial, sendoos
dados processados por meio da plataforma da web REDCap®, ferramenta segura
para criar e gerenciar bancos de dados e pesquisasonline.

Apésacoletadedados,asvariaveisdoestudoforamexpressasemmédia,
desvio-padrdo, mediana, n e prevaléncia. Na analise das caracteristicas dos
participantes foi utilizado o teste U de Mann-Whitney, verificada a ndo aderéncia dos
dados a distribuicdo gaussiana. Na investigacdo de associacao entre as variaveis
categoricas, foram utilizadas o teste de qui-quadrado de Pearson e o teste exato de

Fisher.
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Uma andlise de regressdo logistica binéria foi realizada para avaliar o
comportamento das variaveis independentes frente ao desfecho deste estudo.
Adotou-se um nivel de significancia de 5%. As analises estatisticas foram realizadas
utilizando o programa estatistico R.

As variaveis analisadas foram apresentadas em forma de tabelas e
gréficos, foram elaborados através do software Graphpad prism 6® e discutidas a luz
da literatura publicada sobre o tema.

4.5 Aspectoséticos

Para execucdo deste estudo foram atendidas todas as recomendacdes e
normasregulamentadorasprevistasnaResolucdon®466/2012,doConselhoNacional da
Saude, que trata de pesquisas que envolvem seres humanos, no que se refere as
exigéncias éticas e cientificas. O projeto de pesquisa foi submetido e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) via
Plataforma Brasil com certificado de aceite sob o numero CAAE:
05104918.4.0000.5045 (Anexo A). A pesquisa obedeceu aos critérios dignidade,
autonomia, privacidade esigilo.

O projeto foi enviado inicialmente a Coordenacao Geral do ambulatério de
transplante hepatico para aprovacdo prévia e, por se tratar de pesquisa envolvendo
dados de prontuarios, os pesquisadores assinaram um termo de compromisso para
utilizacdo de dados de prontuarios médicos, comprometendo-se a garantir a
confidencialidade dos participantes e preservar as informacdes dos prontudrios e
bases de dados médicas utilizadas. Além disso, foi solicitada autorizacdo para uso
dos prontuarios e pastas-arquivo a Chefia do Setor de Arquivo Médico, mediante
declaracéo de fiel depositario (ANEXO B).
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5.RESULTADOS

A amostra total foi composta por 301 pacientes, dos quais 207 (69%) eram do
sexomasculinoe94(31%)dosexofeminino.Emrelagaoaprocedéncia,227(75,4%)
eramdaregidonordeste,comdestaqueparaoCeardeRioGrandedoNorte,69(23%) regiao
norte, 3 (1,0%) regido sudeste, 1 (0,3%) regido centro-oeste e 1(0,3%) da regiéao sul
(tabela 1). A idade média dos pacientes no transplante foi de 54 + 12anos, com
mediana de 56 anos. Dentro da faixa etaria, 192 (64%) pacientes tinham menos de
60 anos, enquanto 109 (36%) tinham 60 anos ou mais. O grupo sanguineo O foi
predominante(55%),seguidodogrupoA(33%),B(9%)eAB(3%).Amédiadoindice de
Massa Corpoérea foi de 27,1 + 5,1 Kg/m?, com mediana de 26,4 Kg/m2. A maior
partedospacientes(75%)apresentavalMC<30Kg/m?,23%tinhamIMCentre30-40 Kg/m?
e 1,3% tinham IMC > 40 Kg/m2. Do total de pacientes, 77 (26%) haviam sido
submetidos a cirurgia abdominalprévia.

O tempo médio em lista de espera para o transplante foi de 4,7 £ 6,0 meses,
com mediana de 2,8 meses. Cento e cinquenta pacientes (50%) da amostra tiveram
indicacdo do transplante como situacédo especial. Quanto a classificacdo de CHILD,
136 pacientes (45%) eram CHILD C, seguido de 128 (43%) CHILD B e 37 (12%)
CHILD A (tabela 2). O valor médio do MELD calculado foi de 19 7, com mediana de
20. Dentre as variaveis utilizadas no MELD, o valor médio do RNI na amostra foi de
1,67 £ 0,75, com mediana de 1,46, a média de creatinina foi de 1,25 + 0,86, com
medianade0,96,ameédiadebilirrubinatotalfoide5,5+6,3,commedianade3,4eo0 valor
médio de sadio foi de 135,2 £ 5,7, com mediana de 136. Apenas 14 pacientes (4,7%)
realizavam dialise e 9 pacientes (3%) faziam uso de anticoagulantes antes do
transplante. Quando analisados os escores, incluindo as situacdes especiais, 236
pacientes (78%) possuiam um MELD < 24, enquanto apenas 65 (22%) tinham MELD

igual ou superior a 25 (tabela2).
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Tabela 1 — Dados epidemioldgicos da amostra de pacientes — Fortaleza - 2022

Variaveis n (%)
Sexo
Masculino 207 (69%)
Feminino 94 (31%)

Tipo sanguineo

O

165 (55%)

A 98 (33%)
B 28 (9%)
AB 10 (3%)
Procedéncia
Regiédo Nordeste 227(75,4%)
Regiéo Norte 69 (23%)
Regido Sudeste 3 (1,0%)
Regiéo Centro Oeste 1 (0,3%)
Regiéo Sul 1 (0,3%)
Faixa de idade
Menos de 60 anos 192(64%)
60 anos ou mais 109(36%)
Fonte: Propria.
Tabela 2 — Dados clinicos da amostra de pacientes
Variaveis n(%o) valorp
CHILD <0,001
A 37(12%)
B 128(43%)
C 136(45%)
MELD <0,001
<24 236 (78%)
225 65 (22%)
Situacao especial 0,012
Sim 150 (50%)
N&o 151 (50%)

Fonte: Propria.
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A principal etiologia da doenga hepética na amostra foi a cirrose alcéolica com
119casos(40%),cirrosecriptogénicaem54(18%),hepatiteCem48(16%),hepatite B e
Delta em 53 (17,3%) e esteatohepatite ndo alcodlica (NASH) em 24 (8%) (tabela
3).Dentreessasetiologias,ocarcinomahepatocelularestavaassociadoem82casos
(27%) das hepatopatias. Houve também a presenca de mais de uma etiologia emum

mesmo paciente, justificando o n superior na tabela3.

Tabela 3 — Etiologia da doenca hepética da amostra

Etiologia n (%)
Cirrose alcoolica 119 (40%)
Cirrose criptogénica 54 (18%)
Hepatite B + D 53 (17,3%)
Hepatite C 48 (16%)
NASH 24 (8%)
Hepatite autoimune 18 (6%)
Colangite esclerosante primaria 7 (2,3%)
Sindrome de Budd Chiari 5 (1,7%)
Colangite biliar primaria 5 (1,7%)
Cirrose biliar secundaria 4 (1,3%)
Hepatite fulminante 3 (1%)
Hemocromatose 3 (1%)
Doenca de Wilson 1 (0,3%)
Outras etiologias 14 (4,7%)

Fonte: Propria.

Dentre as comorbidades apresentadas pelos pacientes, a mais frequente foi
diabetes mellitus em 100 casos (33%), seguido de hipertenséo arterial sistémica em
83 (28%), dislipidemia em 14 (4,7%) e nefropatia em 13 (4,3%) (tabela 4).

38



Tabela 4 — Prevaléncia de comorbidades

Comorbidades n (%)
Diabetes Mellitus 100 (33%)
Hipertensao arterial 83 (28%)
Obesidade 14 (4,7%)
Nefropatia 13 (4,3%)
Cardiopatia 5 (1,7%)
DPOC 3 (1%)
Coagulopatias/Trombofilias 1 (0,3%)
Outras comorbidades 69 (23%)

Fonte: Propria.

A técnica cirurgica foi predominantemente, com preservacdo de veia cava
inferior (piggyback) em 99% dos casos, sendo apenas 3 pacientes (1%) usada a
técnicaclassica.Otempodecirurgiafoiemmédia361+70minutos,commedianade
355minutos.Tempodeisquemiafriafoiemmédiade329+97minutos,commediana
de306minutos.Tempodeisquemiaquenteéde29,3  +5,9minutos,commedianade 29
minutos. O tempo de isquemia total foi de 358 + 97 minutos, com mediana de 338
minutos.

Daamostratotalde301pacientes,203(67,4%)apresentaramsangramentono
perioperatorio. Nesse grupo de pacientes, 123 receberam RIOS e 182 receberamum
ou mais concentrados de hemécias. O volume médio de RIOS foi de 617 + 450 ml. A

média de concentrados de hemacias utilizados foi de 3,42 + 2,46 unidades (tabelab)

Tabela 5 — Volume de RIOS e unidades de concentrados de hemacias nos pacientes
gue apresentaram sangramento perioperatorio.

Variaveis n Média + desvio padrdo (mediana)
RIOS (ml) 123 617 + 450 (509)
CH (unidades) 182 3,42 + 2,46 (3,00)

Legenda: RIOS (Recuperacéo Intraoperatdria Sanguinea); CH (Concentrado de hemacias)
Fonte: Prépria.

Entre os pacientes que apresentaram sangramento perioperatorio, 129 (64%)
eram do sexo masculino (p= 0,005). Nao houve diferenca significativa entre a idade
dogrupoqueapresentousangramento.Amédiadeidadeaotransplantedogrupoque
apresentousangramentoperioperatoériofoide53+12anos,commedianade56anos,

enquantonogrupoquenaotevesangramentoamédiafoi55+12anos,commediana



de 57 anos. N&o houve diferenga significativa entre o tipo sanguineo, IMC, cirurgia
abdominal prévia ou tempo em lista de espera.

Entre os pacientes que apresentaram sangramento perioperatorio, 107 (53%)
eram classificados como CHILD C, seguido de 87 (43%) CHILD B e apenas 9 (4%)
CHILD A (grafico I).

Gréfico | — Associacdo entre escore Child-Pugh e sangramento perioperatério
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Fonte: Propria. CHILD

Pacientes com cirrose descompensada (Child B e C) apresentaram maior taxa
de sangramento quando comparados com o grupo de Child A (p<0,001).

A média do MELD no grupo de pacientes que apresentou sangramento foi
significativamentemaiorquandocomparadocomogrupoquenaotevesangramento. A
média no grupo com sangramento foi de 21,0 + 7, com mediana de 21, enquanto que
no grupo sem sangramento foi de 16 = 7, com mediana de 15 (p-valor <0,001)
(tabela 6). Entre as variaveis do célculo usado no escore MELD, os valores de RNI e
creatinina foram significativamente mais elevadas no grupo que apresentou
sangramento (p< 0,001 e <0,001, respectivamente), enquanto os valores de sodio
forammenoresnogrupocomsangramento(p=0,004).Naohouvediferencaestatistica

entre os valores de bilirrubina entre os dois grupos (tabela6b).
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Tabela 6 — Associacdo entre escore MELD e sangramento perioperatorio.

Sangramento
MELD Sim (n=203) N&o (n=98) p-valor
21 +7 (21) 16 + 7 (15) <0,001
RNI 1,75+0,82(1,53) 1,52 +0,53(1,35) <0,001
Creatinina 1,41 +£0,96(1,10) 0,93 +0,47(0,80) <0,001
Bilirrubina total 59+6,5(3,9) 4,6 +5,7 (2,6) 0,015
Sédio 134,6 £ 6,1 (135) 136,6 +4,5(137) 0,004

Fonte: Propria.

Quando comparados, os pacientes com MELD puro maior ou igual a 25

apresentaram maior taxa de sangramento que os pacientes com MELD puro inferior

(grafico II).

Grafico Il — Associacao entre valor do escore MELD e sangramento perioperatorio
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A presenca de cirurgia abdominal prévia e uso de anticoagulantes nao

apresentou significancia entre os dois grupos (p=0,387 e p= 0,723), respectivamente.

A realizacdo de dialise afoi associada com maior incidéncia de sangramento (p=



0,041). A presenca de trombose de veia porta também foi mais prevalente entre os
pacientes que apresentaram sangramento, ocorrendo em 50 casos (25%) do grupo
com sangramento e apenas 12 (12%) do grupo sem sangramento (p=valor 0,013)
(tabela 7).

Tabela 7 — Associacéo entre fatores de risco clinicos e sangramento perioperatorio

Sangramento
Sim (n=203) Nao (n=98) p-valor
_ _ _ o Sim 55 (27%) 22 (22%)
Cirurgia abdominal prévia . ) 0,387
N&o 148 (73%) 76 (78%)
o Sim 13 (6,4%) 1 (1,0%)
Dialise _ 0,041
Ndo 190 (94%) 97 (99%)
_ Sim 7 (3,4%) 2 (2,0%)
Uso de anticoagulante . i 0,723
Ndo 196 (97%) 96 (98%)
. Sim 50 (25%) 12 (12%)
Trombose de veia porta ) 0,013
Ndo 153 (75%) 86 (88%)

Fonte: Prépria.

Trombose de veia porta foi identificada em 62 pacientes (21%), dos quais
46 (74%) apresentavam trombose parcial e 16 (26%) com trombose total. De acordo
comaclassificacaodeYerdel,44pacientes(71%)apresentavamtrombosegraul,13
pacientes (21%) trombose grau I, 5 pacientes (8,1%) trombose grau Ill e nenhum
paciente da amostra apresentou trombose grau IV (tabela8).

Foram encontrados 25 pacientes (8,3%) com trombose incidental de veia
porta. Esse achado foi associado com maior sangramento perioperatoério (p<0,001).

O grau de trombose da veia porta ndo mostrou diferenca significativa com

a presenca de sangramento (grafico Ill).
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Gréfico Ill- Associacdo entre grau da trombose de veia porta e sangramento
perioperatorio
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Fonte: Propria.

Tabela 8 — Associacao entre grau da trombose de veia porta e sangramento
perioperatorio

Sangramento
n (%) Sim (n=62) N&o (n=239) p-valor
Graul 44(71%) 34 (68%) 10 (83%)
Graull 13 (21%) 12 (24%) 1 (8,3%) 0571
Graulll 5 (8,1%) 4 (8,0%) 1 (8,3%)
GraulV  0(0%) 0 (0%) 0 (0%)

Fonte: Propria.

Entre as etiologias da hepatopatia, a cirrose criptogénica foi a mais associada
com sangramento perioperatorio, ocorrendo em 45 pacientes (22%) (p=0,006). O
carcinoma hepatocelular e a hepatite C se associaram em menor incidéncia com
sangramento perioperatorio (p< 0,001). As demais etiologias de doenca hepatica nédo

mostraram diferenca significativa entre os dois grupos (tabela 9).

Tabela 9 — Associagao entre sangramento e etiologia da hepatopatia (continua).

Etiologia Sangramento

n Sim (n=203) Na&ao (n=98) p-valor
Cirrose alcoolica 119 80 (39%) 39 (40%) 0,949
Cirrose criptogénica 54 45 (22%) 9 (9,2%) 0,006
Hepatite C 48 22 (11%) 26 (27%) <0,001
Hepatite B e D 53 31(15,4%) 22(22,1%) 0,595
NASH 24 19 (9,4%) 5 (5,1%) 0,201

Hepatite autoimune 18 13 (6,4%) 5 (5,1%) 0,655
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Tabela 9 — Associagao entre sangramento e etiologia da hepatopatia (concluséo).

Colangite esclerosante primaria 7 4 (2,0%) 3 (3,1%) 0,686
Sindrome de Budd Chiari 5 5 (2,5%) 0 (0%) 0,178
Colangite biliar primaria 5 3 (1,5%) 2 (2,0%) 0,662
Cirrose biliar secundaria 4 4 (2,0%) 0 (0%) 0,308
Hepatite fulminante 3 2 (1,0%) 1(1,0%) >0,999
Hemocromatose 3 3 (1,5%) 0 (0%) 0,553
Doenca de Wilson 1 1 (0,5%) 0 (0%) >0,999
Outras etiologias 14 8 (3,9%) 6 (6,1%) 0,395

Fonte: Propria.

Entre as comorbidades, nenhuma mostrou diferenca significativa entre os

dois grupos (tabela 10).

Tabela 10 — Associacao entre sangramento e comorbidades
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Comorbidades Sangramento

n Sim (n=203) N&o (n=98) p-valor
Diabetes Mellitus 100 64 (32%) 36 (36%) >0,999
Hipertenséo arterial 83 61 (30%) 22 (22%) 0,167
Dislipidemia/obesidade 14 12 (5,9%) 2 (2,0%) 0,157
Nefropatia 13 12 (5,9%) 1 (1,0%) 0,067
Cardiopatia 5 3 (1,5%) 2 (2,0%) 0,662
DPOC 3 1 (0,5%) 2 (2,0%) 0,248
Coagulopatias/Trombofilias 1 1 (0,5%) 0 (0%) >0,999
Outras comorbidades 69 51 (25%) 18(18%) 0,191

Fonte: Propria.

Dentre os valores de resultados laboratoriais no pré-operatorio, o valor da
hemoglobina, hematdécrito e RNI apresentaram diferenca significativa entre osgrupos
(p < 0,001). O valor médio da hemoglobina no pré-operatério dos pacientes que
apresentaram sangramento perioperatério foi de 10,01 £ 2,38, com mediana de 9,80,
enquanto no grupo que ndo apresentou sangramento foi de 12,75 + 2,01, com
medianadel12,70(graficolV).Ovalormédiodohematécritonogrupoqueapresentou
sangramentofoide30+6,commedianade30,enquantonogruposemsangramento foi de
37 £ 5, com mediana de 37. Por fim, o valor médio de RNI no grupo do sangramento
foi de 1,68 + 0,57, com mediana de 1,51, enquanto no grupo sem sangramento foi
1,47 £ 0,42, com mediana de 1,38. Nao houve diferencasignificativa entre os valores

de plaquetas entre os grupos (p-valor 0,937)(tabelall).



Tabela 11 — Associacao entre sangramento perioperatdrio e achados laboratoriais do
pré-operatério imediato.

Sangramento
Sim (n=203) N&o (n=98) p-valor
Hemoglobina 10,01 + 2,38 (9,80) 12,75 + 2,01 (12,70) < 0,001
Plaquetas 99.586 + 62.958 (88.000) 101.593 £ 66.893 (84.500) 0,937
RNI 1,68 + 0,57 (1,51) 1,47 £ 0,42 (1,38) <0,001

Fonte: Propria

A média do tempo de cirurgia no grupo que apresentou sangramento
perioperatoriofoide374+71minutos,commedianade365minutos.Emcomparagéo,  no
grupo sem sangramento, o tempo médio de cirurgia foi 334 + 59 minutos, com
mediana de 325 minutos (p <0,001) (grafico V). O tempo de isquemia fria no primeiro
grupo foi em média 340 + 98 minutos, com mediana de 322 minutos, ja& no segundo
grupootempomeédiofoide306+89minutos,commedianade283(p=0,002)(grafico
VI).Otempodeisquemiatotaltambémfoisignificativoentreosgrupos,commédiade 370 *
99 minutos e mediana de 352 minutos no primeiro grupo e meédia de 335 + 90
minutosemedianade311minutosnosegundogrupo(p=0,002).Naohouvediferenca

significativa entre o tempo de isquemia quente entre os grupos (tabelal?2).

Tabela 12 - Associacdo entre sangramento perioperatorio e tempos de cirurgia e
Isquemia

Tempos operatérios Sangramento

Sim (n=203) N&o (n=98) p-valor
Tempo de Cirurgia (min) 374 £ 71 (365) 334 £59 (325) <0,001
Tempo de isquemia fria (min) 340 £ 98 (322) 306 + 89 (283) 0,002
Tempo de isquemia quente (min) 29,3+5,9(30,00 29,3+5,9(29,00 0,892
Tempo de isquemia total (min) 370 £ 99 (352) 335+ 90 (311) 0,002

Fonte: Propria.
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Gréfico IV — Associagdo entre tempo de cirurgia e sangramento perioperatorio
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Fonte: Propria.

Grafico V — Associacao entre tempo de isquemia fria e sangramento perioperatorio

p-valor: 0,002
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Fonte: Propria.

Foram encontrados 25 pacientes (8,3%) com trombose incidental de veia
porta. Esse achado foi associado com maior sangramento perioperatorio (p<0,001).

Osdadoslaboratoriaisdotransoperatdriomostraramqueogrupoqueteve
sangramento intraoperatorio apresentou valores de hemoglobina e hematdécrito
significativamentemaioresevaloresdeRNIefibrinogéniosignificativamentemenores que

0 grupo sem sangramento (p <0,001) (tabelal3).
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Tabela 13 - Associagdo entre sangramento perioperatorio e dados laboratoriais do

transoperatério.
Sangramento
Sim (n=203) N&o (n=98) p-valor
Hemoglobina 12 coleta 8,87 + 2,04 (8,50) 11,51 + 2,09 (11,65) <0,001
22 coleta 8,40 + 1,73 (8,25) 10,46 + 1,85 (10,10) <0,001
L 12 coleta 24,7 +5,1 (24,2) 28,3 +5,4 (27,0) <0,001
Hematocrito
22 coleta 23,4 £4,9 (23) 27,3 £5,2 (26) <0,001
12 coleta
96.857 + 51.836 102.210 £ 56.687 0,490
Plaquetas (89.000) (87.500)
22 coleta 93.262 + 53.186 93.299 + 55.099 0.945
(82.150) (81.000) ’
RN 12 coleta 2,23 £1,42 (1,83) 1,88 +£1,08 (1,63) <0,001
22 coleta 2,53 £1,10 (2,30) 2,29 £ 0,97 (2,07) 0,023
- o 12 coleta 149 + 74 (134) 186 + 79 (176) <0,001
Fibrinogénio
22 coleta 131 + 62 (120) 156 + 74 (132) 0,010

Fonte: Propria.

No pos-operatério imediato, apenas os valores de hemoglobina e hematocrito

tiveram diferenca (tabela 14)

Tabela 14 - Associacdo entre sangramento perioperatorio e dados laboratoriais do
pos-operatorio imediato. (Continua)

Sangramento
Sim (n= 203) N&o (n=98) p-valor
Hemoglobina 12 coleta 8,22 + 1,85 (8,00) 9,51 + 2,14 (9,39) < 0,001
22 coleta 7,76 £1,70 (7,50) 9,20 + 1,91 (8,90) < 0,001
32 coleta 7,45 + 1,48 (7,20) 8,68 + 1,75 (8,50) < 0,001
Hematocrito 12 coleta 24,7 £5,1 (24,2) 28,3 +£5,4 (27,0) < 0,001
22 coleta 23,4 + 4,9 (23,0) 27,3 +5,2(26,0) < 0,001
32 coleta 22,2 + 4,2 (21,6) 25,5 + 4,7 (24,7) < 0,001
Plaquetas 12 coleta 90.029 +53.139 (74.000) 88.534 £53.349 (71.000) 0,660
22 coleta 74.694 +51.488 (63.000) 77.954 £53.761 (64.000) 0,770
32 coleta 59.582 + 39.283 (50.000) 63.499 + 39.794 (48.000) 0,695
RNI lacoleta 2,61 + 1,93(2,30) 2,37 +0,81(2,13) 0,206
2acoleta 2,29 + 0,74(2,16) 2,26 + 1,16(1,96) 0,082
‘32coleta 2,23 +1,16 (2,0) 2,03 + 0,85 (1,80) 0,083
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Tabela 14 - Associagdo entre sangramento perioperatorio e dados laboratoriais do
pos-operatorio imediato. (Concluséo)

12 coleta 148 + 93 (132) 148 + 67 (142) 0,770
Fibrinogénio 22 coleta 155 + 92 (139) 202 + 97 (182) 0,010
32 coleta 175 + 62 (162) 203 + 140 (227) 0,080

Fonte: Propria.

Nos primeiros 7 e 30 dias apds o transplante ocorreram 15 e 21 6ébitos,
respectivamente (mortalidade de 4,98% em 7 dias e 6,97% em 30 dias). Dentre os
gque faleceram nos 7 primeiros dias, 14 (93,3%) apresentaram sangramento
perioperatorio (p-valor: 0,013). Dentre os que faleceram no primeiro més poés
transplante, 18 (85,7%) apresentaram sangramento (p-valor: 0,026) (tabela 15).

Assim, foi observada uma maior taxa de mortalidade nos primeiros 7 dias
entres 0s pacientes que apresentaram sangramento perioperatorio (7,37% vs. 0,9%),

assim como nos primeiros 30 dias (9,47% vs. 2,7%).

Tabela 15 — Associagao entre sangramento perioperatério e mortalidade

Sangramento p-valor
Sim(n= 203) N&ao(n= 98)

Obitos nos primeiros 7 dias 14 (93,3%) 1 (6,7%) 0,013

Obitos nos primeiros 30 dias 18 (85,7%) 3 (14,3%) 0,026

Fonte: Prépria.

Na analise de regressao logistica (tabela 16), identificou-se que houve
associacaopositivaentrealgumasvariaveis,indicandoquepacientescomdoencade base
cirrose criptogénica apresentaram maior chance de desenvolver sangramento
perioperatorio, revelando associacao fraca (OR = 10,1; IC=1,04;p=0,063).

Pacientes com trombose da veia porta apresentaram maior chance de ter
sangramento, contudo sem indicar necessariamente que a exposicdo aumentou o

risco e sem associacao significativa (OR=4,52; 1C=0,49; p = 0,207).



Osvaloresdahemoglobinadopré-operatérioimediato(p=0,002)eotempo  de
atividade da protrombina (p=0,02) tiveram associagao significativa com a ocorréncia

desangramento.
Otempodecirurgianodesfechosangramentomostrouassociacéopositiva

(OR=1,01; IC=1,00; p =0,020).

Tabela 16 — Regressao logistica no desfecho do sangramento perioperatorio.

OR 95%IC p-valor
Cirrose criptogénica 101 1.04 0,063
Trombose de veia porta 4,52 0,49 0,207
Hemoglobina no pré-
operatorio imediato 0,50 0,31 0,002
T . .
empo de cirurgia 1,01 1.00 0,020

Fonte: Propria.



6. DISCUSSAO

Nopresenteestudo,acirroseporélcoolfoiaetiologiamaisprevalente seguida
dashepatitesBeC,resultadosemelhanteadeumestudorealizadonoCentroOeste
brasileiro (Watanabea et al., 2021) e diferencialmente dos achados publicados por
Song et al (2018) que avaliou os desfechos do Wits Donald Gordon Medical Center
(WDGMC) no periodo de 14 anos, em que Colangite Esclerosante Primaria (CEP) foi
mais prevalente (25%) quando comparada as outras etiologias. Em nossa casuistica,
a CEP foi presente em apenas 2,3% dospacientes.

No presente estudo, valores menores de hemoglobina e hematdcrito no pré-
operatorio imediato apresentaram relacdo com maior incidéncia de sangramento
perioperatorio. Tal achado corrobora com resultados de outros estudos semelhantes.
De Santis et al (2014), ao avaliar retrospectivamente fatores associados a
necessidadedehemotransfusdoeml66pacientesubmetidosatransplantehepatico,
identificaram que valores de hemoglobina inferiores a 10 g/dL se associaram a maior
ocorréncia de transfusdes sanguineas (DE SANTIS et al,2014).

Fernandes et al (2017), em estudo retrospectivo considerando 341 pacientes
submetidos a TH, observaram que, para cada queda de 1 g/dL no valor da
hemoglobina pré-operatéria, aumentava-se o risco de transfusdo de concentrados de
hemacias em 25%. Em uma avaliacdo de 758 pacientes submetidos a TH, também
estabeleceram que valores menores de hemoglobina no pré-operatdrio se
correlacionaram fortemente com aumento da necessidade de hemotransfuséo
(ARAUJO et al, 2010).

Nesseestudo,osvaloresalargadosdeRNInopré-operatérioimediatotambém  se
associaram a maior risco de sangramento perioperatério. O RNI alargado € um
achado comum em pacientes submetidos a TH, servindo para gradacdo da funcéo
hepatica em pacientes com cirrose, em conjunto com os niveis de bilirrubina total e
creatinina, que formam a base do calculo do MELD (KAMATH et al,2001).

O figado é o principal responsavel pela producdo da maioria dos fatores de
coagulacao.Adisfuncdohepaticaapresentadapelamaioriadospacientessubmetidos a
transplante favorece um desequilibrio na homeostase, representado especialmente
por um estado de coagulacdo deficiente, que favorece a ocorréncia desangramentos
(HARTMANN,SZALAIetSANER,2016).Cywinskietal(2014),emestudo
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retrospectivoavaliando804pacientessubmetidosaTH,demonstrouqueaocorréncia de
RNI elevado no pré-operatdrio se associava consistentemente a maior necessidade
de transfusdes sanguineas no periodointraoperatorio.

De Santis et al (2014) também avaliaram que valores de RNI superiores a 1,5
se correlacionaram mais frequentemente a necessidade de transfusdo de
hemocomponentes, especialmente concentrados de plaquetas, plasma fresco
congelado e concentrado de heméacias.

No presente estudo, a plaquetopenia ndo apresentou correlagdo estatistica
com aumento do risco de sangramento (p= 0,937). Araujo et al (2010) estabeleceram
gue a reducdo da contagem de plaguetas no periodo pré-operatorio possui forte
associaco estatistica com o aumento da necessidade de hemotransfusio (ARAUJO
etal,2010).DeSantisetal(2014)estabeleceramgueabaixacontagemdeplaquetas
aumentou a necessidade de transfusdo de hemocomponentes, especificamente de
concentrado de heméacias e plasma fresco congelado, achado que ndo se estendeu
para sangue total e concentrados deplaquetas.

No presente casuistico, cirurgias prolongadas também se associaram a
maiorestaxasdesangramentoperioperatério.Massicotteetal(2004),estabeleceram
guepacientescomnecessidadedetransfusdodemaisde4concentradosdehemacia eram
expostos a cirurgias com maior duracdo (MASSICOTTE et al,2004).

Prolongamento do tempo de isquemia total também se associou fortemente a
maiores taxas de sangramento perioperatorio, as custas do tempo de isquemia fria
especialmente. Em estudo retrospectivo, De Santis et al (2014) identificaram que o
prolongamentodotempototaldeisquemiaseassociouaaumentonanecessidadede
transfusdo de hemocomponentes. No entanto, ndo foi obtida associacdo estatistica
entre o tempo de isquemia fria e necessidade de hemotransfusdo, ao contrario
observado no nossoestudo.

A isquemia quente é descrita como fator de risco para necessidade de
transfusdo intraoperatoria, pois o tempo prolongado de isquemia quente prejudica a
funcdo imediata do enxerto, podendo levar a perda de sangue apdés reperfusdo e
necessidade de transfusdo (RANA et al., 2013). Entretanto, ndo houve relacdo no

presente estudo.
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A faléncia hepética estabelece um desequilibrio no sistema de coagulacéo, de
forma a predispor ndo apenas a sangramentos, mas também a eventos tromboticos,
dentro dos quais se inclui a trombose de veia porta (FORKIN et al, 2018). No estudo
atual,apresencadetrombosedaveiaportacomoachadoincidentalnointraoperatoério
associou-se com aumento do risco de sangramento perioperatorio, possivelmente
relacionadoaosextremosdecoagulopatia,sangramento/trombose,apresentadospor
pacientes cirréticos (CLELAND et al,2016).

Panetal(2009),aoavaliar253pacientescomdiagndsticodetrombosedeveia
porta,identificaramaumentonanecessidadedetransfusdodehemocomponentesem
pacientes com essa condicdo submetidos a transplante hepético. Nesse contexto, a
presenca de trombose de veia porta configura critério para a realizacdo de
trombectomia, estando essa ultima também associada a aumento do risco de
sangramento perioperatorio no presenteestudo.

Nesse estudo, dentre os pacientes com sangramento perioperatoério, 95% dos
pacientes necessitam de algum tipo de transfusdo sanguinea. E interessante
destacar, no entanto, que cerca de 12% dos pacientes submetidos a hemotransfusao
nao apresentaram sangramento perioperatorio, fato importante para destacar que
outras causas além de sangramento podem levar a transfusdo sanguinea em
pacientes submetidos ao transplante hepatico.

Anemias importantes, representadas por baixos niveis de hemoglobina,
conforme ja discutido anteriormente, se relacionaram a aumento da necessidade de
transfusédo sanguinea no intraoperatorio (FERNANDES et al, 2017; ARAUJO et al,
2010). Outro aspecto importante é a transfusdo sanguinea no contexto das
coagulopatias, comuns em pacientes hepatopatas, com transfusdo de concentrados
de plaquetas e/ou plasma fresco congelado em pacientes com INR mais alto,
conforme discutido anteriormente por De Santis et al (2014).

Alguns valores laboratoriais especificamente do intraoperatorio também se
associaram a maior risco de sangramento perioperatorio. Particularmente, niveis
baixos de fibrinogénio medidos no ato cirdrgico, apresentaram relacdo com maiores
taxas de sangramento. Li et al (2012) identificaram que valores de fibrinogénio

inferioresal,5g/Lseassociaramaumaumentodo riscodehemotransfusdomacica.
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Valores inferiores de calcio idbnico na primeira coleta do intraoperatério se
associaram a aumento do risco de sangramento. No entanto, tal associacdo nao se
manteve na segunda coleta do intraoperatorio, nem nas medidas do pds-operatdrio
imediato, o que levanta o questionamento da real importancia do célcio ibnico sérico
como preditor de sangramentos perioperatérios no transplante hepatico.

Na nossa casuistica, a ocorréncia de sangramento no periodo perioperatério
se relacionou com aumento da mortalidade em 7 e 30 dias pds-transplante hepético.
Esse achado vai ao encontro das conclusbes de outros estudos envolvendo
transplantehepaticoesangramento.Emestudoretrospectivoavaliando233pacientes
submetidos a transplante hepético, identificaram que a necessidade de transfuséo
sanguineanointraoperatoriosecorrelacionoucomaumentodamortalidadenomédio e
longo prazo (RANA et al.,2013).

Sangramento no intraoperatorio tem sido associado a varias complicacdes
ap0s o transplante, dentre elas a reintervencdo cirdrgica precoce apos TH
(THOMPSON et al., 2014). YOKOYAMA e et al (2019) avaliaram os fatores de risco
para necessidade de transfusédo halogénica pds-operatoria em TH e observaram que
o escore MELD, cirrose por virus e tempo de isquemia quente sao preditores de
necessidade de transfuséo, corroborando parcialmente com o presente estudo, em
gue o valor elevado do escore MELD esteve associado a sangramento; entretanto,
cirrose por virus esteve associada com menor incidéncia de sangramento
perioperatorio.

Em estudo retrospectivo envolvendo 225 pacientes submetidos a transplante
hepatico, Cacciarelli et al (1999) também identificaram maior mortalidade em
pacientes que receberam 5 ou mais concentrados de hemacias no intraoperatorio
(CACCIARELLI et al, 1999). No entanto, é importante destacar que ha caréncia de
estudos que discutam as consequéncias do sangramento perioperatorio de forma
independente da necessidade de transfusdo sanguinea no contexto do transplante
hepatico.

Dessa forma, estratégias para elevar hemoglobina no periodo pré-
operatorio,melhorarrastreamentode TVPereduziraomaximoostemposdecirurgia e de
isquemia fria podem diminuir taxa de sangramento e, consequentemente de

mortalidade no periodoperioperatorio.
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7. CONCLUSAO

Os fatores de risco de pré-operatdrio associados com sangramento foram
niveis de hemoglobina menor 10,01 g /dL, escore MELD calculado maior ou igual a
25 e trombose portal.

Cirurgia prévia em abdome superior e 0 uso de anticoagulantes no pré-
operatério ndo tiveram impacto na taxa de sangramento. Pacientes com cirrose
descompensada, classificados como Child B e C, apresentaram maior taxa de
sangramento.

O tempo de cirurgia e o de isquemia fria do enxerto foram associados com
maior sangramento.

As comorbidades mais comuns, como hipertensao arterial e diabetes, nédo
apresentaram impacto na taxa de sangramento.

Trombose portal diagnosticada no pré-operatério foi encontrada em 62
pacientes (21%) dos casos, dos quais 46 (74%) eram trombose parcial e 16 (26%)
trombose total.

A mortalidade precoce (7 e 30 dias) foi maior no grupo que apresentou

sangramento perioperatorio.
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APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Formulario n° APLICADOR: Data:

DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

1. Nome: 2. PRONT:
3. Sexo:1.M () 2. F( ) Fortaleza

4 DN: / 6. Origem: Interior/CE

5- Idade: anos (Na data Outro ESTADO

do procedimento)

INFORMACOES CLINICAS

7. Informac@es pré-operatdrias gerais:

1.Grupo ABO: 1.0()2. A( )3.B( ) 4.AB( )

2. Peso: kg 3. Altura: cm 4.IMC: indice de Massa Corpérea:
5. Cirurgia abdominal (superior) prévia:

1. Sim (), Qual: 2. Nao ()

6. Retransplante: 1.Sim () 2.Nao ()

7. Tempo em Lista de Espera: dias DATA de Inscricdo SNT:

8. Tempo de Transplante: meses ou anos DATA do Transplante

9. Local do TH: HUWC HSCARLOS HSCAMILO

10. Classificacdo CHILD: 1.( )A 2.( )B 3.( )C
11. Valor do MELD(puro/calculado) pré- transplante:
Meld Corrigido
RNI: CR: BT: SODIO:
12. Em Dialise: 1.Sim() 2.Nao ()
13. Uso de Anticoagulante Pré TH 1. Sim ( ) 2. Nao ( ) Qual:

14. SITUACAO ESPECIAL : NAO SIM

7. Etiologia da doenca:

() 1. Hepatite B () 2. Hepatite C

() 3. Hepatite D () 4. Alcodlica

() 5. Criptogénica () 6. NASH

() 7. Hepatite Autoimune( )8. Carcinomahepatocelular

() 9. Doenca de Wilson ( ) 10. SindromeHepatopulmonar

() 11. Polineuro. amiloidética familiar ( ) 12. Hemocromatose

() 13. Colestase Autoimune ( ) 14. Cirrose Biliar Primaria
() 15. Cirrose Biliar Secundaria ( ) 16. Colangite Esclerosante Primaria
() 17. Hepatite Fulminante ( ) 18. Sindrome de Budd Chiari
() 19. Outros:

8. Presenca de Comorbidades: SIM NAO

1 Diabetes Mellitus

2 Hipertenséo Arterial () 3 Cardiopatia Isquemica

6 Nefropatia () 7 Obesidade/Dislipidemia

()
()
() 4 Coagulopatias /Trombofilia ( )5DPOC
()
( ) 8 Qutras:
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9. Trombose Veia PORTA:SIM NAO
Tipo EXAME:
Ultrassom Tomografia Abdome Ressonancia Magnética
( ) TVP PARCIAL ( ) TVP TOTAL
Grau | Grau I Grau lll Grau IV

10. Exames laboratoriais pré-operatérios: DIA DO TX
1. Valorda HB: 2. HT:
3. RNI 4. Contagem de Plaguetas:

11. Informagdes cirurgicas:
1. Tempo de Cirurgia: ( Minutos)

2. Tempo de: Isquemia Fria: Isquemia Quente: Isquemia TOTAL

3. Técnica cirargica utilizada_ )
PIGGY BACK CLASSICO
4. ACHADO CIRURGICO:

( ) 1. Sangramento
( ) 2. Transfusdo sanguinea

CH PFC CRIO PLAQUETAS
3.RIOS: 1.Sim( ) 2.N&o( ) Volume Infundido: mi
4. Medicagao: ( ) Transamin ( ) Ypsilon ( ) Heparina
TVP Incidental
TROMBECTOMIA_SIM NAO
Intercorréncias - SIM ~ --------- NAO

12. Exames laboratoriais trans-operatorios

12, COLETA: HB: HT: INR Plaguetas:
Fibrinogenio Ca++ Mg+++

23, COLETA: HB: HT: INR Plaquetas:
Fibrinogenio Cat++ Mg+++

13. Exames laboratoriais pés-operatérios: POI

12 COLETA: HB: HT: INR Plaquetas:

Fibrinogenio Ca++ Mg+++

28, COLETA: HB: HT: INR Plaguetas:

Fibrinogenio Ca++ Mg+++

32 - COLETA: HB: HT: INR Plagquetas:
Fibrinogenio Ca++ Mg+++

14. RE-OPERACAO NAO ( ) SIM( ) CAUSA

15. Desfecho Clinico :

VIVO () OBITO( ) CAUSA DATA:

/

RE-TRANSPLANTE: SIM__ NAO __ CAUSA
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Titulo da Pesquisa: AVALIAGAO DOS FATORES DE RISCO PARA SANGRAMENTO NO
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Area Tematica:
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