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TRANSPLANTE DE FIGADO NO
CARCINOMA HEPATOCELULAR:
a escassez de orgaos e resultados
bem estabelecidos justificariam
ampliacao das indicacoes ou de
novas modalidades técnicas?

DESCRITORES — Transplante de figado. Hepatocarcinoma.

O transplante de figado no carcinoma hepatocelular
(CHC) ¢ abordagem muito atraente do ponto de vista
terapéutico, por curar duas doengas concomitantemente: a
doenga de base do figado e o CHC nele assestado, estando
atualmente os critérios de indicagdo claramente definidos na
literatura® ®.

O problema é o de novo carcinoma ou a recidiva local, que
podem atingir taxas de até 60%, mesmo quando o estadio
segue os critérios de um ndédulo de 5 cm ou trés nddulos de 3
cm, porém na ocasido do transplante a doenga mostrou ser
mais avangada do que quando da inclusdo do doente em lista,
existindo pequenos nddulos satélites ndo diagnosticados, ou
porque a doenga progrediu em relagdo ao estadio inicial, em
fungdo da longa espera por um figado de cadaver.

No Estado de Sao Paulo, o tempo de espera por um figado
de doador cadaver, a depender do tipo sangiiineo, pode chegar
a aproximadamente 3 anos. No Brasil ndo existe prioridade
para os portadores de CHC, diferente do que ocorre nos
EUA, onde o diagnoéstico de cancer primario de figado em
cirroticos automaticamente leva o doente ao topo da lista,
independentemente de sua classificagdo pelos critérios clinicos
da UNOS (United National Organs Sharing).

Além da evolug@o natural do CHC, os portadores de cirrose
hepatica, principalmente por virus B e C, apresentam riscos
definidos de carcinogénese, com incidéncias conhecidas de

novos tumores a cada ano®?,
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Em cirroticos com CHC, HEMMING et al.» mostraram
evolugdo mais desfavoravel em transplantados portadores do
virus B, associando o fato a maior recurréncia da doenca,
observacao revertida com a utiliza¢do de drogas anti-virais.

KOIKE et al.©, da Universidade de Tokyo, mostraram
que a recidiva tumoral em pacientes submetidos a ressec¢ao
hepatica depende do estadio pré-operatorio da infecgdo viral,
provavelmente associado no pos-operatorio, a fibrose hepatica
decorrente da atividade da doenca. Importante salientar a
diferenciacdo celular e os niveis de alfa-fetoproteina no pré-
operatorio. Outra questo ¢ se, além da invasdo vascular, o
grau de diferenciacdo celular teria importancia. Segundo
JONAS et al.®), o didmetro do tumor e o0 nimero de nodulos
apresentam correlagcdo com a diferenciag@o celular somente
em tumores maiores que 5 cm. Nestas circunstancias, os
tumores bem diferenciados (25%) tém taxas de invasdo vascular
significativamente menores dos que observados em tumores
pouco ou pobremente diferenciados (100%).

Segundo HEMMING et al.®, somente a invasdo
vascular € significativa estatisticamente, quanto ao aumento
de recidiva da doenga tumoral. Neste numero dos
ARQUIVOS de GASTROENTEROLOGIA, no estudo de
PAROLIN et al.""9, ndo se observou envolvimento vascular
ganglionar e as lesdes s@o sempre menores que 5 cm ou
mesmo achados acidentais, justificando a sobrevida anali-
sada sem mortalidade. Os doentes transplantados pelo grupo
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de PAROLIN et al.'” e aqui publicados, eram portadores majo-
ritariamente de virus C e somente um doente portador de virus B.
O tempo de espera em lista daqueles com diagndstico prévio de
CHC nao consta desta publicacdo, ndo se podendo avaliar o impacto
do tempo em lista, na sobrevida.

Ainda de acordo com HEMMING et al.¥, mesmo com estadio
adequado, quando ocorre invaso vascular, a sobrevida apos 5 anos cai
para 33%, observando-se 57% no grupo em que este fato ndo ocorre.

Recente publicagédo de grupo de YAO et al.!?, da Universidade da
California, mostrou que a ampliag@o de alguns critérios de indicacao
ndo tem impacto negativo na sobrevida, obtendo-se resultados
semelhantes quando se observam os parametros oncologicos classicos.
Este grupo observou que alfa-fetoproteina maior que 1000 ng/mL,
tumor com didmetro superior a 8 cm, estadio pT4 e tumores
pobremente diferenciados teriam sobrevida significativamente
inferiores. Concluem que a indicagdo do transplante, baseado
exclusivamente em tamanho e nimero de tumores, deva ser revista,
frente aos resultados animadores obtidos com lesdes tumorais de até
8 cm, com niveis de alfa-fetoproteina inferiores a 1000 ng/mL.

Diante dos resultados mostrados em publica¢des recentes, muito
promissores quando se seguem os critérios classicos no tratamento do
CHC, ocorreu crescimento do nimero de indicagdes decorrentes do
diagnostico precoce realizado em grupos de risco. Obviamente este
aumento do niimero de receptores acarretou conseqiiente alongamento
do periodo de espera em lista. Neste novo universo, as perspectivas da
crescente indicagdo do transplante de figado, principalmente em
portadores de cirrose associados a CHC, procurou estabelecer novos
critérios de tratamento, baseados em lista de espera longa e que poderiam
acarretar disseminagao da doenga, minimizando todo ganho decorrente
do rastreamento nas populag¢des de risco e do diagnoéstico precoce. O
uso da quimioembolizagdo no pré-operatorio é controverso, assim como
o emprego da ressecgdo hepatica e, mais modernamente, das técnicas de
radioablagdo”, principalmente por ndo tratar a doenga de base. Muitos
centros usam combinagdes destas abordagens com o intuito final de
cura do CHC, associados ao transplante de figado®".

SARASIN et al.'V, baseados no contexto emocional e ético
desencadeado pelos transplantes inter vivos, avaliaram o CHC além
deste cenario, baseando-se na analise de multiplas variaveis clinicas
que afetariam a evolugdo do transplante inter vivos. Observaram que
7 meses ¢ o tempo de espera em lista, acima do qual deveria optar-se
pelo transplante inter vivos nos cirroticos com CHC. Constataram
que os que ndo tiveram que manter-se em lista de espera decorrente
do transplante inter vivos, tiveram a melhores resultados, quando
comparados aos transplantados que receberam figado cadaver e
aguardaram em lista, com custo-efetividade bastante aceitaveis e, mais
importante, aumento da sobrevida.

Fica claro que o crucial é o estadio bem realizado, mas sabemos
agora que o transplante ortotopico de figado deva ser realizado nos
cirréticos com CHC com maior brevidade. Isto ¢ impossivel atualmente
no Brasil na maioria dos Centros de Transplantes Ativos, em funcéo
da estrutura adotada pelo Sistema Nacional de Transplante do Pais,
em que o cancer primario de figado em cirréticos ndo prioriza os
pacientes para o transplante com doador cadaver.

Em todos os paises do primeiro mundo onde se realizam
transplante de figado, o crescimento da indicagdo por CHC cresceu
explosivamente e calcula-se que nos EUA, em 2006, somente esta
indicagdo deva superar o niimero de doadores cadaver®. No Brasil a
estrutura precaria de doagdo e captagdo de 6rgaos tornara o tratamento
de CHC um problema dramatico. Se as autoridades publicas, a iniciativa
privada e a terceira via nao se unirem em campanhas permanentes,
visando conseguir indices de doagdo mais dignos em nosso Pais, o
transplante de figado em cirroticos com CHC estara reservado somente
para aqueles pacientes em que ele é achado incidental, pois aqueles
em lista terdo a doencga disseminada quando na época do transplante,
em fungao do longo periodo de espera em lista. Portanto, resta somente
arealizagdo do transplante inter vivos como opg¢ao terapéutica viavel.
Possivelmente no futuro ou mesmo atualmente, dentro deste prisma,
somente a realizagdo do transplante de figado inter vivos podera
oferecer os resultados aqui mostrados pelo grupo da Universidade do
Parana.
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