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RESUMDO

Objetivo: avaliar os resultados dos nossos pacientes que foram submetidos a transplante hepatico por lesdo iatrogénica do ducto
biliar. Métodos: todos os pacientes que foram submetidos a transplante hepatico para tratamento de complicacdes da lesao do
ducto biliar foram incluidos no estudo. Os prontuarios e protocolos de estudo desses pacientes foram analisados retrospectivamente
para determinar caracteristicas demogréficas e clinicas, tratamento e desfecho dos pacientes. Resultados: de um total de 846
transplantes hepdticos realizados, 12 (1,4%) foram por leséo iatrogénica de via biliar: 10 (83,3%) ocorreram durante colecistectomia,
1 (8,3%) apds quimioembolizacdo e 1 (8,3%) durante laparotomia para controle de sangramento abdominal. A colecistectomia foi
realizada por via aberta em 8 pacientes e por via laparoscépica em dois. Haviam 8 mulheres (66,7 %) e 4 homens (33,3%), com média
de idade de 50,6 + 13,1 anos (variacao de 23 a 70 anos). Todos os transplantes foram realizados com figados de doadores cadavéricos.
O tempo operatédrio médio foi de 565,2 + 106,2 minutos (variacao de 400-782 minutos). A reconstrucdo biliar foi realizada com
hepaticojejunostomia em Y de Roux em 11 pacientes e coledococoledocostomia em um. Sete pacientes morreram (58,3%) e cinco
(41,7%) estavam vivos durante um seguimento médio de 100 meses (variacdo de 18 a 118 meses). Conclusdo: o transplante
hepéatico em pacientes com lesdo iatrogénica das vias biliares € um procedimento complexo com elevada morbimortalidade.

Palavras-chave: Transplante de Figado. Colecistectomia. Cirrose Hepatica. Cirrose Hepatica Biliar.

INTRODUCAO

Aleséo iatrogénica do ducto biliar ¢ uma complicagcao

grave com consequéncias importantes nao
somente para o paciente, mas também para sua familia,
cirurgido e hospital’3. Embora a colecistectomia seja de
longe a principal causa de lesao iatrogénica do ducto
biliar, outras causas importantes sdo relatadas, incluindo
operacdes abdominais superiores e procedimentos
percutaneos ou endoscépicos. A colecistectomia é o
procedimento cirdrgico intra-abdominal mais comum
em todo o mundo, com incidéncia estimada de lesao
do ducto biliar (LDB) entre 0,3-0,6%*’. Quando a
lesdo evolui com estenose biliar, resulta em exposicdo
crébnica da membrana canalicular aos acidos biliares
hepatoxicos. Isso leva a um processo de proliferacdo
ductal e inflamacéo portal juntamente com fibrogénese,
conhecido como reacao ductal e consequente fibrose
local e colestase. Nesse contexto, dependendo do grau

de estenose e do tempo de evolucdo, a incidéncia de

cirrose biliar secundaria pode variar de 7 a 25% dos
casos® .

A  maioria das complicacbes é tratada
dilatacdo  endoscépica
transparietohepatica da estenose biliar'®'". Nos casos
de falha do tratamento com esses métodos, a terapia
cirdrgica torna-se imperativa. A hepatojejunostomia
em Y de Roux é a operacdo mais utilizada, com
taxa de sucesso de 79% a 93% dos casos**'". No
entanto, alguns pacientes evoluem para complicacdes
incapacitantes, como colangite recorrente, calculos
biliares, cirrose biliar secundaria e doenca hepatica
terminal. O transplante hepatico (TH) pode representar
a Unica opcdo curativa e salva-vidas para o manejo de
LDB complicada''>. Existem poucas publicacdes sobre
TH em pacientes com LDB'>'. No Brasil, hd apenas
um Unico manuscrito com uma peqguena série de casos
sobre esse importante assunto’™. O objetivo do presente
estudo é avaliar os resultados dos pacientes que foram

submetidos a TH por LDB em nossos hospitais.

inicialmente  com e/ou
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METODOS

Todos os transplantes hepaticos realizados no
Hospital das Clinicas da Universidade Federal do Parana
e no Hospital Nossa Senhora das Gracas, Curitiba, Brasil,
no periodo de setembro de 1991 a dezembro de 2020
foram revisados. Todos os pacientes submetidosa TH para
tratamento de complicacdes do LDB foram incluidos no
presente estudo. Os prontuarios e protocolos de estudo
desses pacientes foram analisados retrospectivamente.

Foram obtidos e analisados os seguintes
dados: idade, género, indicacdo de transplante, grupo
sanguineo, causa do LDB, presenca de lesao vascular
associada, classificacao da LDB de acordo com Strasberg-
Bismuth?°, escore MELD (Model for End-stage Liver
Disease) no momento do transplante, tratamentos prévios
percutaneos, endoscopicos e cirurgicos realizados,
achados e complicacbes operatorias, tipo de transplante,
resultado do transplante e resultado anatomopatolégico
do figado removido. Os valores foram expressos como
média = DP (desvio padrdo). Este estudo foi aprovado

pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana (Protocolo
numero de aprovacdo CAAE 40205120.2.1001.0096).
O consentimento informado foi dispensado devido ao
desenho nao intervencionista e retrospectivo do estudo.
Todos os pesquisadores assinaram um acordo de uso de
dados para garantir o sigilo dos dados e o seu uso ético.

RESULTADOS

De um total de 846 TH realizados, 12 (1,4%)
foram por cirrose biliar avancada secundaria a LDB
iatrogénica. Todos os 12 pacientes foram encaminhados
de outros hospitais.

Havia 8 mulheres (66,7%) e 4 homens (33,3%)
com média de idade de 50,6 + 13,1 anos (variacdo
de 23 a 70 anos). Em relacdo a tipagem sanguinea, 7
receptores eram do tipo sanguineo O, 2 do tipo B e 3
do tipo A. O escore MELD médio determinado no dia
do transplante foi de 24,2+ 4,34 (variacdo de 19 a 34)
(Tabela 1).

Tabela 1 - Dados Demogréficos e Clinicos, Tratamento e Resultado do Transplante Hepético de Pacientes com Lesdo do Ducto Biliar.

Paciente 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
Idade no dia da LDB 50 23 70 52 39 47 57 50 53 68 32 36
Género Masc Masc Fem Fem Fem Fem Masc Masc Fem Fem Fem Fem
Procedimento que causou  Quimio CA Lap CA CA CA CA CA CA CA CL CL
a LDB

Tipo de lesao (Classificacdo  E3 E3 E2 E1 E2 E1 E1 E2 E2 E2 E2 E2
Strasberqg)

Numero de procedimentos 2 2 0 5 1 4 0 1 4 6 4 4
endoscépicos

Numero de procedimentos 3 1 3 4 4 3 6 1 4 2 3 1
radiolégicos

Numero de procedimentos 3 1 2 2 1 2 1 2 2 2 2 1
cirdrgicos

Tempo da LDB ao TH 60 90 78 54 93 80 96 23 54 24 120 58
(meses)

Escore de MELD no diado 23 27 23 21 20 19 34 27 28 24 22 23
TH

Tipo de reconstrucao biliar  H)J C-C HJ HJ HJ H  HJ HJ HJ HJ Hl  HJ
no TH

Duracdo do TH (min) 615 620 565 580 540 660 450 535 782 470 320 520
Resultado do TH Obito  Obito Obito Obito Vivo Vivo Obito Obito Obito Vivo Vivo Vivo

LDB: lesdo do ducto biliar; TH: transplante hepatico; MELD: model for end-stage liver disease;, Masc: masculino; Fem: feminino; Quimio: quimioem-
bolizagao, Lap: laparotomia; CA: colecistectomia aberta, CL: colecistectomia laparoscopica; C-C: coledococoledocostomia, HJ: Hepaticojejunostomia.
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A causa mais comum de LDB foi lesdo iatrogénica
durante colecistectomia (n=10; 83,3%) por laparotomia
(n=8) ou laparoscopia (n=2). Um paciente (8,3%)
apresentou lesdo do ducto biliar intra-hepatico direito
ap6s quimioembolizacdo e 1 (8,3%) apresentou lesdo
do ducto hepatico comum durante laparotomia realizada
para controle de sangramento causado por ferimento por
arma branca no hilo hepatico.

A lesdo foi no ducto hepatico comum em 7
pacientes (58,3%), no ducto colédoco em 3 (25%), no
ducto hepatico intra-hepatico direito em 1 (8,3%) e em
ambos ductos hepéticos direito e esquerdoem 1 (8,3%). Os
pacientes foram classificados de acordo com a classificacao
de Strasberg com modificagdo do Bismuth? no tipo E2 em
7 pacientes (58,3%), tipo E1 em 3 (25%) e tipo E3 em 2
(16,7%). A artéria hepética direita foi ligada em 1 paciente
(8,3%). Lesao da veia porta nao foi registrada.

A lesdo do ducto biliar foi identificada durante a
colecistectomia em 6 (50%). Desses seis pacientes, quatro
foram tratados com hepaticojejunostomia em Y de Roux e
posteriormente necessitaram de intervengdes radiolégicas
e endoscépicas com colocacdo de stent. A média de
troca de cateter foi de 4,67 vezes (variacdo, 4 - 6). Em 1
paciente foi realizada sutura primdaria da lesao e teve que
ser submetida a 5 colangiopancreatografia endoscépica
retrograda (CPRE), e posteriormente foi submetida a
hepaticojejunostomia em Y de Roux, que culminou na
necessidade de outras 3 intervengdes radioldgicas com
colangiografia percutanea trans-hepdtica (CPTH). Um
paciente foi tratado inicialmente com drenagem externa
com dreno de Penrose e foi encaminhado ao nosso centro.
Este paciente foi submetido a hepaticojejunostomia em Y
de Roux em um més e posteriormente também necessitou
de 2 intervencdes radioldgicas com CPTH.

Nos pacientes (50%), a
lesdo foi diagnosticada apenas no poés-operatério do
procedimento que causou a lesdo. Quatro pacientes
foram submetidos a CPRE com média de 4,67 (variacao,
4 - 6) procedimentos. Posteriormente, esses pacientes
necessitaram de hepaticojejunostomia em Y de Roux e
outros procedimentos radiolégicos e endoscopicos. A
média de troca de cateter foi de 3 (variacdo, 2 - 4). Um
paciente foi submetido a hepaticojejunostomia 4 dias
apés o ferimento por arma branca e posteriormente
necessitou de 3 procedimentos radiolégicos com CPTH.

seis restantes

Em apenas 1 paciente, que foi submetido a 4 sessdes de
guimioembolizacado, foi necessario drenagem cirtrgica de
um bilioma e 3 procedimentos radiolégicos com CPTH.
Todos esses pacientes desenvolveram estenose biliar e
consequente cirrose biliar secundaria com insuficiéncia
hepatica avancada e foram submetidos TH. O tempo médio
desde o diagnoéstico da LDB até o TH foi de 62,1+35,4
meses (variacao, 23-120 meses).

Todos os transplantes foram realizados com
figados de doadores cadavéricos. O tempo operatério
médio foi de 558,2+105,2 minutos (variacdo, 400 - 782). A
reconstrucao biliar foi realizada com hepaticojejunostomia
em Y de Roux em 11 pacientes e coledococoledocostomia
em um.

Transfusdo operatéria de concentrado de
hemacias foi necessaria em todos os pacientes, com média
de 6,78+1,61 unidades (variacdo de 5 a 10). Uma média
de 5,9+2,76 unidades (variacdo, 1 - 10) de plasma e de
4,3+3,46 unidades (variacdo, 0 - 10) de plaguetas foram
transfundidas.

Nos primeiros 30 dias ap6s a cirurgia, houve
necessidade de transfusdo de 3,4+2,66 (variacao O - 8) de
concentrado de hemaécias, de 3,6+4,52 (variacao, 0 - 14)
de plasma e 2,2+3,45 (variacdo, 0 -10) de plaquetas.

Houve complicacdo biliar
apenas 1 paciente. Este paciente foi submetido a
hepaticojejunostomia que evoluiu com fistula no poés-
operatorio imediato. Insuficiéncia renal aguda pos-
operatoria ocorreu em 4 pacientes.

Dos 12 pacientes, 7 morreram (58,3%), 3 nas
primeiras 24 horas por choque hemorragico refratario e
0s outros 4 nos primeiros 6 meses apods o transplante por
insuficiéncia renal aguda, hemorragia digestiva e choque
séptico de origem pulmonar. Os outros cinco (41,7%)
pacientes estdo vivos com seguimento médio de 100
meses (variacdo de 18 a 118 meses).

O exame anatomopatolégico mostrou cirrose
hepatica e dilatacdo ductal importante. Nenhum carcinoma
associado foi identificado em todos os doze figados
explantados.

com fistula em

DISCUSSAO

A LDB é uma das complicagdes cirtrgicas
abdominais mais graves e temidas. E um evento
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potencialmente devastador paraopaciente. Ascomplicacdes
incluem fistula e/ou estenose biliar, colangite recorrente,
cirrose biliar secundaria e insuficiéncia hepatica?'?2. Os
pacientes com LDB também apresentam estresse emocional
e financeiro importante com grave comprometimento da
qualidade de vida por muitos anos ou mesmo por toda a
vida6. Além disso, o indice de demandas judiciais é bastante
expressivo 22324,

Cerca de 80 a 90% das LDB ocorrem em
pacientes submetidos a colecistectomia'?. Atualmente,
a taxa de LDB é semelhante em pacientes submetidos a
colecistectomia aberta ou laparoscépica e varia entre 0,1 e
0,6%%122627 No entanto, a colecistectomia laparoscépica
esta associada a lesées mais graves devido a localizacdo mais
proximal da lesao na arvore biliar e a frequente associacao
com lesao vascular*'2, Varios outros procedimentos
cirdrgicos no abdome superior também podem causar LDB,
como transplante de figado, hepatectomia, gastrectomia,
linfadenectomia e derivacdo portocava®*. As estenoses
biliares também foram relatadas ap6s radioterapia,
radioablacdo, quimioembolizacdo, injecdo de substancias
esclerosantes em Ulcera duodenal hemorragica e apds
trauma contuso ou penetrante do ducto biliar*?'.

Semelhante a outros estudos, a principal causa
de LDB em nossa série foi a colecistectomia. Embora o
risco de LDB seja baixo em um paciente submetido a
colecistectomia, em geral essa operagdo é a principal causa
de LDB, pois a colecistectomia é a operacdo abdominal
mais realizada em todo o mundo®. A maioria dos estudos,
incluindo o nosso, mostra que a taxa de LDB é maior no
género feminino, pois a colecistectomia é realizada 3 a
4 vezes mais comumente nesse género devido a maior
prevaléncia de célculos biliares no género feminino>'3.

Ao contrario das publicacdes dos EUA e da
Europa, mas semelhante a outro estudo brasileiro, a
maioria de nossos pacientes foi inicialmente submetida
a colecistectomia aberta?’'"1319  Possivelmente, esta
observacao se deve ao fato de que a maioria de nossos
pacientes foi operado inicialmente em hospitais de pequeno
porte, onde a maioria das colecistectomias é realizada por
laparotomia.

O tratamento adequado da LDB depende do
intervalo de tempo de reconhecimento da lesdo, sua
extensdo, condicao clinica do paciente e disponibilidade
de equipamentos adequados e especialistas hepatobiliares

experientes*®'*. Uma equipe multidisciplinar, incluindo
endoscopista experiente, radiologista intervencionista e
cirurgido hepatobiliar, é de suma importancia para alcancar
o melhor resultado. Idealmente, o paciente deve ser
encaminhado para um centro com experiéncia em cirurgia
hepatobiliar complexa. Como atualmente a maioria dos
cirurgides tem maior experiéncia com procedimentos
laparoscopicos do que com operacbes por lapatoromia,
pode ser preferivel encaminhar os pacientes com LDB para
uma instituicdo de referéncia apropriada®’.

Alguns fatores como demora no estabelecimento
do diagnéstico correto, encaminhamento tardio ao centro
terciario, lesdo na juncao do ducto biliar direito e esquerdo
ou acima dela, lesdes vasculares simultaneas e realizacao de
multiplos procedimentos cirdrgicos prévios para tratamento
da LDB tém um impacto negativo no resultado a longo
prazo do tratamento da LDB#®'327  Alguns pacientes
com LDB associada a lesdo grave da artéria hepatica e
da veia porta podem desenvolver insuficiéncia hepatica
aguda devido a necrose hepatica macica e necessitar de
transplante hepatico de emergéncia®'2°.

Em nossa experiéncia, todos os nossos 12
pacientes que foram submetidos a TH por LDB tiveram
multiplas sessdes de tratamento endoscépico e radioldgico.
Todos os pacientes também tiveram pelo menos um
procedimento cirdrgico. Hepaticojejunostomia em Y de
Roux foi a operacdo mais comum.

Varios autores também demonstraram que,
muitas vezes, sdo necessarios multiplos procedimentos
endoscoépicos, radiolégicos e cirdrgicos para tratar as LDB
maiores e suas complicacdes'> 92>, Apesar dessas diversas
opcoes terapéuticas, alguns pacientes evoluem para estado
critico devido a complicacdes secundarias a cirrose biliar e
insuficiéncia hepética crénica. TH pode ser a Unica opcao
de tratamento final para esses pacientes.

Em nossa série, o intervalo de tempo médio
entre o LDB e o TH foi muito longo, seis anos. Este longo
tempo possivelmente reflete o extenso periodo de tempo
necessario para o parénquima hepatico progredir para
cirrose hepatica avancada e faléncia. Multiplos tratamentos
endoscopicos, radioldgicos e cirdrgicos empregados nesses
pacientes possivelmente retardaram o desenvolvimento de
insuficiéncia hepatica avancada. Chiche et al.?* e Silva Filho
et al.” também relataram um longo intervalo de tempo
entre a ocorréncia de LDB e TH.
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Embora a LDB seja uma indicagdo incomum
de TH, este é um assunto de grande importancia, pois
ocorre frequentemente em adultos que foram inicialmente
operados por uma doenca benigna. A taxa de TH por LDB
é variavel na literatura internacional??. Em Revisdo Nacional
do Banco de Dados da UNOS dos Estados Unidos, Garcia
et al.”® relataram que dos 101.238 transplantes de figado
realizados no perfodo de 1994 a 2014, 61 (0,06%) estavam
relacionados a LDB. A taxa de TH por LDB foi de 0,13% (30
de 23.329 TH) em 11 centros de TH franceses?. Em Buenos
Aires, Argentina, de Santibanfes et al.’? descreveram a maior
taxa, 2,4% (16 de 663 TH). No Estado do Ceard, Brasil, Silva
Filho et al.’ relataram a taxa de TH por LDB de 0,60% (10
de 1.662 TH), proximo ao nosso de 1,4%.

O TH em pacientes com LDB costuma ser um
procedimento de grande complexidade técnica e alta
morbimortalidade. A presenca de extensas aderéncias
decorrentes de cirurgias prévias para correcdo do LDB
combinadas com cirrose hepatica, hipertensdo portal e
infeccdo biliar por bactérias resistentes tornam o TH um
enorme desafio cirlrgico em pacientes com LDB?2>. A
duracdo da operacao e o sangramento operatério sdo
extensos, mesmo quando o TH é realizado em centro de
referéncia’>3%>,

Alguns autores demonstraram que as taxas de
mortalidade e morbidade operatérias do TH em pacientes
com LDB sdo muito superiores as de outras indicacdes'*?>.
Addeo et al.’® relataram mortalidade de 61% para TH
realizada por LDB. Nossa taxa de mortalidade de 58,3%
também foi expressiva. A maioria de nossos pacientes
morreu de hemorragia e insuficiéncia renal aguda no
primeiro més de P.O.

ABSTRACT

As principais limitacdes do nosso estudo sdo o
pequeno numero de pacientes e a avaliacdo retrospectiva
dos dados. A grande maioria dos estudos sobre TH em
pacientes com LDB em instituicdes médicas isoladas inclui um
numero semelhante ao nosso, entre 6 e 11 pacientes'® 19,
A LDB corresponde a apenas 0,06% a 2,4% de todos os TH
mundiais'>2"2>. O nimero reduzido de LDB que é submetido
a TH limita a possibilidade de realizar estudos com grande
numero de pacientes em uma Unica instituicdo.

Alguns estudos multicéntricos foram publicados
recentemente para superar essa limitacdo, mas carecem
de manejo médico padronizado'?'%. A LDB é uma
complicacdo médica séria que deve ser evitada. Portanto,
estudos prospectivos sao impossiveis de serem realizados.
Em nossa série, isso é minimizado porque todos o0s
procedimentos médicos e cirdrgicos foram coordenados
e supervisionados pela mesma equipe de transplante e
os dados foram recuperados de prontudrios eletrénicos e
protocolos de estudo.

Ha caréncia de estudos sobre TH em pacientes
com LDB na América do Sul'??'. Existe apenas um
manuscrito brasileiro’™. Como os resultados variam de
acordo com as regiées do mundo, nosso estudo pode serr
uma contribuicdo valiosa para esse importante assunto.

CONCLUSAO

Conclui-se do presente estudo que o TH pode
ser o Unico tratamento que salva a vida de pacientes com
LDB que apresentam insuficiéncia hepatica avancada. O
TH em pacientes com LDB é um procedimento complexo
com elevada morbidade e mortalidade.

Objective: to assess the outcomes of our patients who were subjected to LT for iatrogenic bile duct injury. Methods: all patients who
underwent LT for treatment of complications of biliary duct injury were included in the study. Medical records and study protocols of

these patients were retrospectively analyzed to determine demographic and clinical characteristics, treatment, and outcome of the
patients. Results: of a total of 846 liver transplants performed, 12 (1.4%) were due to iatrogenic bile duct injury: 10 (83.3%) occurred
during cholecystectomy, 1 (8.3%) following chemoembolization, and 1 (8.3%) during laparotomy to control abdominal bleeding.
Cholecystectomy was performed by open access in 8 patients and by laparoscopic access in two . There were 8 female (66.7%) and 4
male (33.3%) with a mean age of 50.6 + 13.1 years (range 23 to 70 years). All transplants were performed with livers from cadaveric
donors. The mean operative time was 558.2 £ 105.2 minutes (range, 400-782 minutes). Biliary reconstruction was performed with
Roux-en-Y hepaticojejunostomy in 11 patients and choledochocholedochostomy in one. Seven patients died (58.3%) and five (41.7%)
were alive during a mean followed up of 100 months (range 18 to 118 months). Conclusion: liver transplantation in patients with
iatrogenic bile duct injury is a complex procedure with elevated morbimortality.

Keywords: Liver Transplantation. Cholecystectomy. Liver Cirrhosis. Liver Cirrhosis, Biliary.
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