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RESUMO - Racional: O transplante de figado é realizado em grandes centros de transplante
em todo o mundo como intervencéo terapéutica para pacientes com doencas do figado em
fase terminal. Objetivo: Analisar os resultados e incidéncia de transplante de figado realizado
na Universidade de Sao Paulo e comparar com a do Estado de Séo Paulo antes e depois da
adocdo do Modelo para Doenca Hepatica Estagio Terminal (MELD). Método: Avaliacdo do
nimero de transplantes de figado antes e depois da adogdo do escore MELD. Os valores
médios e desvios-padrdo foram utilizados para analisar variaveis normalmente distribuidas.
Os resultados de incidéncia foram comparados com os do Estado de S&o Paulo. Resultados:
Houve alta prevaléncia de homens, com predominio na meia-idade. A principal indicacdo
para o transplante de figado foi cirrose por hepatite C. A média e as taxas de sobrevivéncia
mediana e sobrevida global em dez e cinco anos, foram semelhantes entre os grupos (p>0,05).
A pontuagdo MELD aumentou ao longo do periodo de estudo para os pacientes que se
submeteram ao transplante de figado (p>0,05). Houve aumento do nimero de transplantes
de figado apds a adogdo do escore MELD na Universidade de Sdo Paulo e no Estado de Séo
Paulo (p<0,001). Conclusdo: A adocao da pontuacao MELD levou ao aumento do nimero de
transplantes de figado realizados em Sao Paulo.

ABSTRACT - Background: Liver transplantation is performed at large transplant centers
worldwide as a therapeutic intervention for patients with end-stage liver diseases. Aim: To
analyze the outcomes and incidence of liver transplantation performed at the University of
Sdo Paulo and to compare those with the State of Sdo Paulo before and after adoption of
the Model for End-Stage Liver Disease (MELD) score. Method: Evaluation of the number of
liver transplantations before and after adoption of the MELD score. Mean values and standard
deviations were used to analyze normally distributed variables. The incidence results were
compared with those of the State of Sdo Paulo. Results: There was a high prevalence of male
patients, with a predominance of middle-aged. The main indication for liver transplantation
was hepatitis C cirrhosis. The mean and median survival rates and overall survival over ten and
five years were similar between the groups (p>0.05). The MELD score increased over the course
of the study period for patients who underwent liver transplantation (p>0.05). There were an
increased number of liver transplants after adoption of the MELD score at this institution and in
the State of Sdo Paulo (p<0.001). Conclusion: The adoption of the MELD score led to increase
the number of liver transplants performed in Sdo Paulo.

INTRODUCAO

o mundo e é uma das principais causas de hospitalizacdo. Em estagios
avancados o transplante de figado (LT) é a Unica intervencdo eficaz que
pode aumentar a sobrevida®®.

O numero de pacientes com disfuncdo renal na lista de espera para transplante de
figado aumentou desde a adocdo do Modelo para Doenca Hepatica Estagio Terminal
(MELD) em 2002 para a alocacdo de enxertos de figado nos EUA278,

Isto é particularmente importante quando se considera os potenciais fatores
demograficos, étnicos e socioecondmicos, o tamanho da lista de espera para o transplante
de figado, e o escore médio do MELD no momento da alocagédo do érgdo. Além disso,
as diferentes politicas utilizadas para encaminhar os pacientes para procedimentos de
transplante combinado pode alterar o prognostico e resultados em longo prazo. Em
2012, a pontuacdo média MELD em pacientes transplantados no departamento foi 31,02.

O objetivo deste estudo foi avaliar a incidéncia e os resultados dos transplantes
de figado realizados em um Unico centro sulamericano antes e apds a adogédo do
escore MELD. Além disso, foram comparados os resultados institucionais com aqueles
de uma grande area vizinha que inclui o Estado de S&o Paulo.

Q doenca hepatica é responsavel por grande nimero de mortes em todo

METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Eticaem Experimentacio Humana da instituicdo.
Dados clinicos de receptores adultos de LT entre janeiro de 2002 e julho de
2012 na Divisdo de Transplante de Figado e Aparelho Digestivo do Departamento de
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ARTIGO ORIGINAL

Gastroenterologia da Faculdade de Medicina da Universidade
de Sdo Paulo, Brasil, foram revisados retrospectivamente. Apds
a exclusao dos que receberam LT dividido, re-transplante, ou
doador de figado vivo, foram estudados 31 pacientes com
transplante combinado figado e rim (CLKT) e 592 pacientes
com LT sozinho (LTA). Especificamente foram analisadas as
variaveis que incluiram sexo, idade, indicagao de transplante,
MELD pontuacéo, a incidéncia de LT sozinho e CLKT baseada
em pontuacdo MELD e taxa de sobrevivéncia (sobrevivéncia
total) ao longo deste periodo de estudo de dez e cinco anos.

Foram coletados dados da Secretaria de Saude do
Estado de Sao Paulo no site oficial do governo (www.saude.
gov.sp.br/transplante), onde 3.961 receptores adultos de
LT ndo selecionados foram registrados durante o mesmo
periodo de estudo em uma grande area vizinha (Estado de
Sao Paulo) que inclui esta e mais de 15 outras institui¢oes.

A pontuagdo MELD foi utilizada para o sistema de
alocacdo de LT no Brasil desde julho de 2006, substituindo
o sistema anterior de alocagdo cronoldgica. Por isso, foram
comparados os resultados destes dois grupos de tratamento:
pré-MELD - de janeiro de 2002 a julho de 2006 -, e pds-MELD
- de julho de 2006 a julho de 2012.

Quase todos os procedimentos cirdrgicos foram
realizados utilizando a técnica piggyback. As solu¢des de
preservagdo habitualmente utilizadas foram Universidade de
Wisconsin e Custodiol. Enquanto oregime deimunossupressdo
foi personalizado para cada paciente, todos os pacientes
receberam um bolus de esterdides durante a fase anepatica;
administracdo de esterdides foi reduzida posteriormente com
a cessacdo completa trés a seis meses apds o transplante;
inibidor da calcineurina (tacrolimus ou ciclosporina) foi
administrado a todos os doentes; micofenolato mofetil foi
dado a pacientes com CLKT ou disfungéo renal.

As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o
programa estatistico SPSS 20.0. Andlises de sobrevida geral
foram realizadas pelo método de Kaplan-Meier (Log Rank;
Mantel-Cox). Os valores médios e medianos e desvios-
padrdo foram usados para examinar varidveis normalmente
distribuidas. O teste t de Student para dados ndo pareado
foi utilizado para comparagdes. O teste do qui-quadrado
foi utilizado para comparar as frequéncias das modalidades
de LT. Os valores de p inferiores a 0,05 foram considerados
estatisticamente significativos.

RESULTADOS

Perfil clinico

Neste estudo, foram analisados todos os LT realizados
no centro ao longo de dez anos. Observou-se alta prevaléncia
de homens no que se refere as ambas modalidades de
transplante. A idade média também foi similar em ambos os
grupos de tratamento, com predominancia de homens de
meia-idade.

Em pacientes que se submeteram CLKT, a pontuacao
media MELD foi de 26,2, variando de 16 a 37. Para o CLKT,
o tempo de isquemia quente e total do figado variaram,
respectivamente, de 35 a 90 min (média+DP 48,29+11,89) e
4,5-13,7h (7,76+2,30). A indicagéo principal para o transplante
CLKT foi cirrose por hepatite C (25,8%), seguido por cirrose
alcodlica (22,5%), cirrose por hepatite B (16,1%), cirrose
criptogénica (12,9%), e hepatite auto-imune (9,7%). Cirrose
combinada de VHB e VHC ocorreu em um caso (3,22%), e
outras causas, tais como colangite esclerosante priméria e
doenca de Caroli ocorreram em trés casos (9,7%).

Sobrevida dos pacientes

fndices da média e mediana de sobrevivéncia e sobrevida
globalaolongo dos dez e cinco anos do estudo sdo apresentados
na Tabela 1. As taxas de sobrevida global de pacientes nos
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grupos CLKT e LT sozinho foram de aproximadamente 68% e
75%, respectivamente. Sobrevivéncia no curto e longo prazo
foi semelhante para os dois tipos de transplante, embora tenha
sido observado decréscimo na de longo prazo do grupo CLKT
(Tabela 1). Nao houve diferencas significativas na sobrevivéncia
entre as modalidades de transplante.

TABELA 1 - Tempo de sobrevida médio e a mediana (dez
anos) para o transplante combinado figado e
rim, transplante de figado sozinho e a taxa de
sobrevida em um e cinco anos

Média 67.8+10.1 75.0+22 747 £22 NS

Mediana 60.0£28.7 84.0 +6.6 840+65 NS
Sobrevida um ano 85% 85% 85% -
Sobrevida cinco anos 50% 65% 60% -

CLKT=transplante combinado figado e rim; LTA= transplante de figado sozinho;
+=média e desvio-padrdo; p=0.620 (NS)

Eras pré e pos-MELD

No grupo p6s-MELD todos os pacientes transplantados
no Estado de Sao Paulo tiveram pontuacdo MELD médio de
28,5, com mediana de 29 e moda de 24. Quanto ao LT realizados
somente nesta instituicdo, os valores do MELD, média, mediana
e moda foram de 30,5, 29 e 29, respectivamente.

CLKT foi realizada com mais frequéncia durante a era
pbs-MELD, como demonstrado na Tabela 2 e Figura 1. A taxa
de CKLT aumentou globalmente de 2,1% para 4% na era pos-
MELD (p <0,0001).

TABELA 2 - Comparacao de todos os transplantes realizados
no Estado de Sdo Paulo da era MELD

HCFMUSP 158 (96.3) 6(3.7) 479 (95) 25 (5) 046
SPestado 989 (98.1) 19(19) 2201 (96.3) 85(3.7) <0.001
Total 1147 (97.9) 25(21) 2680 (96) 109 (4) <0.001

CLKT=transplante combinado figado e rim; LTA= transplante de figado sozinho;
+=média e desvio-padrdo; MELD era: modelo para doenca hepatica estagio
terminal (depois 2006)
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CLKT=transplante combinado figado e rim; modelo para doenga hepatica
estagio terminal (MELD); State SP=Estado de Sdo Paulo; HCFMUSP=Divisdo de
Transplante de Figado e Aparelho Digestivo, Universidade de Sao Paulo

FIGURA 1 - Numero de transplantes realizados no Estado
de Sdo Paulo e na Divisdo de Transplante de
Figado e Aparelho Digestivo, USP, antes e depois
de 2006 (adocdo de MELD), 2002 a 2012

DISCUSSAO

Neste estudo, foram analisados os resultados de LT
realizados em um grande centro no Brasil e comparados
com os resultados obtidos no Estado de S&o Paulo. Foram
avaliados os resultados de transplante de figado realizados
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em um grande centro no Brasil e comparou as taxas de
sobrevivéncia de pacientes de transplante combinado figado
e rim e o transplante de figado sozinho. Estes resultados néo
mostraram diferencas nas taxas de sobrevida global dessas
modalidades de transplantes.

As taxas de sobrevida global de um e cinco anos de
pacientes submetidos a LT (combinados ou procedimento
Unico) foram de 85% e 60%, respectivamente. Os resultados de
sobrevivéncia de curto prazo foram semelhantes para ambas
as modalidades, mas foi observada sobrevivéncia prolongada
de longo prazo no grupo sozinho LT sozinho. A taxa de
sobrevivéncia semelhante em ambos os grupos é interessante,
considerando-se os fatores de morbidade preditivos
encontrados em pacientes que se submeteram CLKT.

Os MELD em pacientes submetidos a transplante antes
de 2006 foi menor do que os previstos para intervencao a
partir de 2006. Isto era esperado, e como resultado do maior
grau de gravidade dos pacientes transplantados a partir de
2006, o seu prognostico era pior. Este resultado é consistente
com o relatado em outros paises &7 91041,

No Brasil, o nimero absoluto de LT observado é
relativamente grande, cerca de 1.500 LT por ano. No entanto,
0 numero de doagdes por milhdo de populagdo é de
aproximadamente dez, menos do que nos EUA e na Europa?’.

Neste estudo, o descompasso entre oferta e demanda
resultou em aumento na pontuacdo MELD, e aumentou o
numero de transplantes apds a adocdo da pontuacdo MELD.

CONCLUSAO

A adocdo da pontuacdo MELD elevou o nimero de
transplantes de figado realizados em S&o Paulo.
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