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RESUMO

Objetivo: descrever a ocorréncia de diabetes melitus pés transplante cardiaco (DMPT) e
os fatores associados ao seu desenvolvimento em pacientes transplantados cardiacos em
um servigo de referéncia do Estado de Pernambuco. Método: foi realizado um estudo de
coorte transversal com avaliacdo dos pacientes submetidos a transplante cardiaco,
analisando a prevaléncia de DMPT e os fatores de risco associados a essa condi¢do, no
periodo de setembro de 2018 a agosto de 2021. A pesquisa seguiu a Resolugdo 510/16
para pesquisa em seres humanos e foi aprovada no Comité de Etica do IMIP. Resultados:
Observou-se que 21 dos 96 pacientes envolvidos no estudo desenvolveram diabetes
mellitus pos transplante. O inicio da doenca aconteceu em média 4,9 meses ap0s 0
transplante. O principal tratamento utilizado foi a Metformina como monoterapia (N=16,
76%), seguido de insulina (N=4, 19%) e associac¢ao de hipoglicemiante oral (N=1, 5%).
Alguns fatores tiveram importancia para 0 acometimento da doenga como O Sexo
(p=0,046) etilismo (p=0,01) e doenca renal crdnica prévia (p=0,031). O nivel sérico de
tacrolimus durante os seis primeiros meses do transplante também teve correlacdo
positiva com a doenca (p=0,0389). Conclusédo: O estudo mostra elevada incidéncia de
DMPT em nossa populacdo, com inicio da doenca em torno no quarto més apds o
transplante. O nivel sérico de tacrolimus, bem como etilismo e doenca renal cronica
prévia ao transplante sdo fatores correlatos ao desenvolvimento do diabetes pos

transplante.

PALAVRAS-CHAVE (DeCS): Insuficiéncia Cardiaca, Transplante Cardiaco,

Imunossupressao, Hiperglicemia, Diabetes Mellitus.



ABSTRACT

Objective: to describe the occurrence of DMPT and the factors associated with its
development in heart transplant patients at a reference service in the State of Pernambuco.
Method: a cross-sectional cohort study was carried out with the evaluation of patients
undergoing heart transplantation, analyzing the prevalence of PTSD and the risk factors
associated with this condition, from September 2018 to August 2021. The research
followed Resolution 510 /16 for research in human beings and was approved by the Ethics
Committee of the IMIP. Results: It was observed that 21 of the 96 patients involved in
the study developed post-transplant diabetes mellitus. The onset of the disease occurred
on average 4.9 months after transplantation. The main treatment used was Metformin as
monotherapy (N=16, 76%), followed by insulin (N=4, 19%) and association of oral
hypoglycemic agent (N=1, 5%). Some factors were important for the disease, such as
gender (p=0.046), alcohol consumption (p=0.01) and previous chronic kidney disease
(p=0.031). The serum level of tacrolimus during the first six months of transplantation
was also positively correlated with the disease (p=0.0389). Conclusion: The study shows
a high incidence of PTSD in our population, with disease onset around the fourth month
after transplantation. The serum level of tacrolimus, as well as alcoholism and pre-
transplant chronic kidney disease as correlated factors for the development of post-

transplant diabetes.

KEYWORDS (DeCS): Heart Failure, Heart Transplant, Immunosuppression,
Hyperglycemia, Diabetes Mellitus.



INTRODUCAO

O desenvolvimento do transplante de 6rgdos e com a evolucdo das terapias
imunossupressoras possibilita sucesso em desfechos finais de transplante cardiaco. A
consolidacdo da terapia do transplante cardiaco vem associado as complicacdes
relacionados as tdo efetivas terapias imunossupressoras. Dentre elas, a Diabetes Mellitus

Pds-Transplante (DTPT) se destaca pelo potencial de morbimortalidade.

A DTPT é uma doenga grave, decorrente da complicacdo metabdlica de
transplantes de 6rgdo sélidos, principalmente, o coracdo. A maioria dos casos se
desenvolve dentro do primeiro ano apés o transplante cardiaco. Alguns fatores de risco
clinicos foram relatados na literatura, incluindo idade avancada, obesidade, sexo
masculino, Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS). (1,2,3,4)

A DMPT é uma entidade diagnostica propria, compartilhando muitas
caracteristicas com a diabetes mellitus tipo 2 (DM2), por exemplo, a resisténcia a insulina,
obesidade, HAS e inflamacdo de baixo grau. No entanto, mesmo com caracteristicas
comuns entre as doencas, 0s mecanismos subjacentes podem ser diferentes. A captacao
prejudicada de glicose mediada pela insulina, liberagdo disfuncional da insulina e
alteragdes no eixo incretina, sdo relatadas. Efeitos adversos de drogas imunossupressoras,
sdo caracteristicas particulares em receptores de transplantes de érgdos e todos esses

efeitos podem levar o desenvolvimento da DMPT. (5,6,7,8)

A terapia poés transplante cardiaco, conhecida como Terapia de Manutencdo (TM),
leva uma menor incidéncia de rejeicdo e de desenvolvimento de infec¢des oportunistas.
De acordo com a Internacional Society for Heart and Lung Transplantation (ISHLT) o
esquema mais utilizado é o de micofenolato e tacrolimus. Alguns esquemas diferentes
podem ser usados em caso de falha no regime do triplice, necessidade do uso de menor

imunossupressao e toxidade medicamentosa. (9,10)

Os Inibidores de Calcineurina (IN) foram introduzidos em meados de 1983 e
desde ent&o a ciclosporina e o tacrolimus sdo os mais utilizados. Um estudo sobre linhas
celulares secretoras de insulina mostrou que a exposi¢cdo a longo prazo relevante as
concentracOes de ciclosporina e tacrolimus. O tacrolimus é usado frequentemente em
protocolos imunossupressores modernos em vez de ciclosporina, pois acredita-se que €é
superior para prevencdo de rejeicdes agudas. No entanto, em ensaios clinicos

randomizados, a incidéncia de DMPT foi relatada ser maior com o uso de tacrolimus em



relacdo a ciclosporina. Uma meta-analise indicou que o efeito do tacrolimus pode ser
dependente da dose e bastante pronunciado em pacientes com histérico de
hipertrigliceridemia e resisténcia a insulina. Em estudos recentes, ndo foi relatado um
aumento ao risco de desenvolver DMPT em pacientes p6s TxC relacionado ao uso do anti

proliferativo micofelonato. (11,12,13)

Relatos cientificos publicados indicam que a DMPT ¢é fortemente associada a
obesidade central (OC). A OC é o equivalente clinico da deposicdo de gordura ectopica e
esta associada a hipetrigliceridemia, derivadas de adipdcitos, que liberam citocinas e
causam inflamacdo de baixo grau. Niveis baixos de adiponectina estdo associados a
resisténcia insulinica e ao desenvolvimento de DMPT, independente de sexo, idade e da

terapia imunossupressora. (14,6)

Aproximadamente 90% dos pacientes que recebem TxC exibem hiperglicemia nas
primeiras semanas apds o transplante. Essa hiperglicemia € induzida por estresse
cirirgico e/ou em resposta as altas doses de corticoesteroides utilizadas na terapia
imunossupressora. A hiperglicemia persistente apos transplante € responsavel pelo risco

aumentado de evolucdo para DMPT, devido a glicotoxicidade. (15)

O diagndstico segue 0s mesmos critérios da DM2 na populagdo, segundo a
Sociedade Brasileira de Diabetes. Necessariamente, o diagndstico de DMPT deve ser
feito apoOs a alta hospitalar, quando o paciente estiver com dose estavel de droga
imunossupressora. A glicohemoglobina (Alc) como um método isolado ndo é
considerado confiavel no primeiro ano ap6s o transplante. Alguns fatores no pés
transplante que podem interferir na Alc sdo transfusdo sanguinea, uremia, anemia e a

reducdo do tempo de sobrevida das hemacias apds o transplante. (15,16,17)

Os candidatos a TxC devem ser avaliados quanto a ocorréncia de DM2 prévio ndo
diagnosticado e também aos fatores de risco comuns a DM2 e DMPT como: idade maior
que 40 anos, sindrome metabdlica, obesidade e intolerdncia a glicose. O rastreio da
DMPT deveria ser feito também no p6s transplante através da dosagem de glicemia em
jejum e/ou TOTG (759) semanalmente no primeiro més; a cada trimestre no primeiro ano
e apos, anualmente. Infelizmente a triagem de diabetes no pré e po6s TxC néo € feita de
modo adequado e o conhecimento a respeito desta importante patologia é limitado em

nosso meio. (18)



Diante do desconhecimento da magnitude da ocorréncia de DMPT e dos fatores
associados ao seu desenvolvimento em pacientes submetidos a transplante cardiaco. Para
isto o objetivo deste estudo foi descrever a ocorréncia de DMPT os fatores associados ao

seu desenvolvimento, respaldando intervengdes que possam ocorrer.
METODOS

Realizou-se um estudo de coorte transversal com avaliacdo dos pacientes
submetidos a transplante cardiaco, analisando a prevaléncia de DMPT e os fatores de

risco associados a essa condi¢do, no periodo de janeiro de 2018 a agosto de 2022.

Os critérios de inclusdo e elegibilidade do presente estudo foram: Pacientes
maiores de 12 anos submetidos a transplante cardiaco no IMIP no periodo de janeiro de
2018 a agosto de 2021 que tiveram seguimento ambulatorial minimo de trés meses apds
o transplante cardiaco. Os critérios de exclusdo foram: Pacientes que foram a obito nos
primeiros trés meses apos transplante; Pacientes que tiveram perda do seguimento
ambulatorial por abandono do tratamento; Pacientes com dados insuficientes para a
realizacdo da pesquisa (com fichas pds transplantes parciais ou ndo disponiveis no servico,

no momento da coleta de dados).

O instrumento de coleta de dados contemplou variaveis demograficas, dados
antropomeétricos, clinicos e laboratoriais do receptor como: idade ao transplante cardiaco,
sexo, indice de massa corporea, etiologia da miocardiopatia, presenca de dislipidemias,
HAS, uso de drogas imunossupressoras, dosagens de creatinina, colesterol total,
triglicerideos, LDL, HDL.

O IMC foi definido como peso (em quilogramas), dividido pela altura (em metros)
ao quadrado — indice de Quetelet. As medidas da pressdo arterial foram aferidas
ambulatorialmente durante a consulta do paciente, com manguito adequado a
circunferéncia do braco e com a técnica seguindo recomendacdes. O diagnéstico da HAS
foi definido por pressdo arterial quando a pressao arterial sistélica (PAS) do individuo
aferida no consultorio for >140 mmHg e/ou sua pressao arterial diastolica (PAD) for >90
mmHg apos repetidas medidas. Também considerado HAS pacientes em uso de

medicacdo anti hipertensiva e relato de prontuério de diagnostico de HAS.

O diagnostico de diabetes é dado por 2 dosagens de glicemia de jejum com valores

> 126 mg/dL; dosagem de glicemia > 200 mg/dL medida 2 horas apos a ingestao de 75 ¢



de glicose anidra dissolvida em &gua; medida de hemoglobina glicada > 6,5% e/ou

glicemia sérica aleatoria > 200mg/dl associada a sintomas de hiperglicemia (ADA, 2020).

Para o diagnostico de DPMT foram utilizados os mesmos utilizados da ADA,
retirando apenas a medida da hemoglobina glicada devido a estudos demonstrarem néo
ser um método confidvel nos primeiros anos apos o transplante devido a diminuicdo da
sobrevida das hemécias, anemia e uremia. A pré diabetes foi diagnosticada em pacientes

que tinham glicemia de jejum entre 100 e 125mg/dL.

O diagnostico de sindrome metabolica foram os mesmos utilizados pela SBEM
definida quando presentes trés dos cinco critérios: circunferéncia da cintura > 88 cm em
mulheres e > 102 em homens, hipertensdo arterial, glicemia alterada (>110) ou
diagndstico de diabetes, Triglicerideo > 150 mg/dL e HDL > 40 mg/dL em homens e >

50 mg/ dl em mulheres.

Os dados foram coletados utilizando-se um formulério padronizado, com
perguntas fechadas e pré-codificadas para entrada no computador, registrados em tabela
construida no Excel para o Windows e posteriormente analisados pelo programa SPSS
versdo 25 (StatisticalPackage for the Social Sciences, versdo 25). Os dados continuos e
semi continuos foram analisados através do teste de Shapiro-Wilk para determinacdo da
normalidade. As variaveis continuas foram expressas como média + desvio padrdo ou
mediana e percentis (25; 75). As comparacdes e as correlacdes foram realizadas por testes
paramétricos e ndo paramétricos, de acordo. Dados categoricos serdo analisados pelo teste
do Qui-quadrado com teste de significancia. A andlise estatistica serd realizada
utilizando-se o programa SPSS. sera considerado para todo estudo risco a < 0,05 para
erro Tipo I. A pesquisa seguiu a Resolucdo 510/16 para pesquisa em seres humanos e foi
aprovada no Comité de Etica do IMIP sob o nimero CAAE: 52175321700005201



RESULTADOS

O presente estudo envolveu 96 pacientes submetidos a transplante cardiaco entre
janeiro de 2018 a agosto de 2021. A média de idade durante o transplante foi de 46,64
anos, variando entre 12 e 72 anos. Em sua totalidade, 64 pacientes (66,7%) eram do sexo

masculino e 32 do sexo feminino. (Tabela 1)

Com relacdo a habitos de vida, 44 pacientes (45,8%) eram tabagistas e 40 (41,7%)
etilistas. Foi evidenciado 45,4% de prevaléncia de HAS pré transplante (44 pacientes),
8,3% de diabetes (8 pacientes) e 5,2% (5 pacientes) de doenca renal crénica. Foi também

avaliado o IMC e sua classificacdo nesta populagéo (tabela 1)

Vinte e um pacientes (23,8%) tiveram o diagnostico de DM no pos transplante
cardiaco durante o periodo de follow up do estudo. Foram classificados como pré diabetes
outros 23 pacientes, ou seja 34,3% desta populagao sendo que nenhum destes teve o inicio
de medicacdo hipoglicemiante. Quarenta e quatro pacientes (65,6%) ndo tiveram
alteracdo de glicemia pds transplante. Todos os pacientes diabéticos no pré transplante,

permaneceram com o tratamento e diagndstico prévio. (Figura 1)

Sobre o tratamento da diabetes pos transplante, metformina foi utilizada como
Unico antidiabético oral em 16 pacientes (76,19%), 4 pacientes necessitaram de
insulinoterapia (19,04%) e apenas 1 paciente (4,76%) necessitou de associacdo de

hipoglicemiantes orais (dapaglifozina e metformina).

O tempo médio de diagnostico de diabetes pos transplante foi de 4,9 meses,
mediana de 4 e desvio padrdo + 2,54, variando entre 2 a 12 meses p0s transplante cardiaco.
Estudamos o comportamento da glicemia de jejum e também a hemoglobina glicada

durante o follow up do estudo (tabela 2).

Foi observado que, dos 21 pacientes que se tornaram diabéticos ap6s o transplante
cardiaco, dez (47,6%) tornaram-se também hipertensos e oito (38%) tiveram também o

diagnostico de sindrome metabdlica.

Ao estudarmos a possivel influéncia das drogas imunossupressoras no
desenvolvimento de diabetes, foi resgatado valores médios de tacrolinemia durante o

follow up do estudo (tabela 3).

Identificamos que o nivel sérico de tacrolimus nos primeiros 6 meses pds

transplante tem correlacdo significativa com a incidéncia de diabetes (p = 0,039). A



dosagem serica média de tacrolimus 30 dias pré diagndstico do diabetes foi de 13,61+

3,36 (DP), com valor minimo de 6,4 e maximo de 19,47 com mediana 13,97. (Tabela 4)

Ao analisar outros fatores de risco para o para o desenvolvimento do diabetes pds
transplante, identificamos que o sexo teve correlagdo positiva (valor p=0,046) na analise
univariada que ndo foi confirmado na analise multivariada. O etilismo teve valor

estatistico significativo (p = 0,017) além da doenca renal crénica (p = 0,031). (Tabela 5)

DISCUSSAO

O desenvolvimento de diabetes mellitus pos transplante cardiaco foi evidenciado
em 23,8% dos pacientes submetidos a esse procedimento e estudados em nosso projeto.
Diversas pesquisas apontam uma elevada prevaléncia de diabetes em pacientes
submetidos a transplante cardiaco, variando entre 20-40%, o0 que coloca 0 nosso estudo
em concordancia da média relatada. Os niveis glicémicos em valores normais garantem
a pacientes transplantados uma maior sobrevida do aloenxerto. Um estudo transversal
feito pela Universidade de Stanford revelou que 95% dos pacientes com diabetes prévio
ao transplante ou diabetes pds transplante tinham uma maior propensao a rejeicdo aguda
do 6rgéo receptor. Diante destes fatos, o diagnostico precoce e intervencao podem mudar

0 progndstico dos mesmos. (2,4,19,20)

O tacrolimus foi indicado em algumas pesquisas como preferivel em relacdo a
outros inibidores de calcineurina como a ciclosporina, por causar menos rejeicao aguda
além de uma melhor sobrevida do enxerto. Uma meta-analise incluindo doentes em uso
de tacrolimus ou ciclosporina, a DMPT foi significativamente maior nos doentes
medicados com tacrolimus (P<0,00001), efeito observado em receptores de transplante
renal, cardiaco e pulmonar.(21) Esta droga vem sendo utilizada de rotina em nossa
instituicdo e todos os pacientes do estudo receberam doses variadas de acordo com a
tacrolinemia. Um estudo enfatiza também que a incidéncia do diabetes associado ao
tacrolimus € dose dependente, evidenciando incidéncia inferior de DMPT em pacientes
medicados com baixas doses de tacrolimus, comparativamente com os com dose standard
(17% vs 31% p = 0,02). (22).

Diante destes fatos, estudamos a tacrolinemia e sua influéncia no desenvolvimento
do diabetes e confirmamos que, nos primeiros 6 meses pos transplante, o nivel de
tacrolinemia tem correlacdo significativa com diabetes. Este fato corrobora com os

achados de literatura j& comentados anteriormente.



Nestes primeiros 6 meses pés transplante, os pacientes fazem o uso concomitante
de corticosteroides. E sabido que essas drogas inibem o transporte de glicose estimulada
por insulina nos masculos, prejudicando recrutamento de transportador da glicose
sensivel a insulina (GLUT4) para a superficie celular. Em nosso centro, usa-se 0 esquema
adotado pela terceira Diretriz Brasileira de Transplante que seria prednisona 20mg/dia
nos trés primeiros meses. Apds esse periodo ha reducdo gradual até a retirada aos 6 meses
apos o transplante. Em nosso estudo a dose média administrada dos pacientes foi de 9,44
mg/dia na época ao diagndstico da DMPT, ou seja, uma dose baixa em relagdo aos
primeiros meses, o que minimiza a influéncia destas drogas no desenvolvimento do
diabetes nesta populacdo e torna maior a suspeita da influéncia da tacrolinemia no

desenvolvimento da doenca.

O tratamento da DMPT no nosso centro € realizado quase que na sua totalidade
com a Metformina como primeira opgdo hipoglicemiante. Apenas quatro pacientes
necessitaram de insulinoterapia. Atualmente, ndo existem evidéncias suficientes para
recomendar um agente anti-hipoglicemiante de primeira linha terapéutica da DMPT, e a
escolha deve ter em conta o perfil de seguranca de cada medicacdo, bem como possiveis
interacBes com 0s imunossupressores e com outros farmacos frequentemente utilizados
nesta populacéo. (22,23,24,25).

O dificil controle dos niveis glicémicos apds o transplante cardiaco é evidenciado
em diversos estudos clinicos. (26) Publicacdes cientificas apontam que diversos fatores
podem influenciar esse controle como: etilismo, IMC elevado, hipertenséo arterial
sistémica, distlrbios metabolicos e, principalmente, drogas imunossupressoras como
elemento primordial para incidéncia de DMPT. (26) Em nossa populacdo, ndo
evidenciamos necessidade de associacao de drogas ou insulina em um grande nimero de
pacientes, sendo a Metformina uma boa droga utilizada para controle das glicemias.

Um estudo transversal realizado na Espanha apontou a prevaléncia de 28,6 a 63%
no desenvolvimento de SM na populacdo submetida a transplante cardiaco devido a
condigdes pré inflamatorias e prd trombdticas. O estudo publicado enfatiza o maior
desenvolvimento de hipertenséao arterial, aumento do peso corporal e glicemias alteradas,
fatores importantes para o diagndstico de sindrome metabolica. (27) Em nosso estudo,
evidenciamos que 38% dos pacientes com DMPT desenvolveram também SM e 47,6%
desenvolveram HAS apds o transplante, achado este de extrema relevancia por tornar esta

populacédo ainda mais exposta ao risco cardiovascular.



Dentre as variaveis analisadas para o desenvolvimento de DMPT, chamamos
atencdo ao etilismo. Foi observado relevancia estatistica consideravel (p = 0,017) dos
pacientes etilistas prévios ao transplante e o desenvolvimento de diabetes pds transplante.
Esse dado importante fica em concordancia com a literatura que pontua o habito crénico
do consumo de alcool como importante no desenvolvimento de diabetes na populacéo
geral (28).

Sobre os pacientes doentes renais cronicos pré transplante que desenvolveram
DMPT também foi encontrada relevancia estatistica consideravel p = 0,031. Ha escassez
de estudos correlacionando doentes renais cronicos submetidos a transplante cardiaco

com o desenvolvimento de diabetes.

O sexo teve correlacdo significativa na analise univariada, dado este nédo
confirmado na analise multivariada. Um estudo realizado na Universidade de Belfast na
Irlanda evidenciou a prevaléncia pelo sexo masculino em desenvolver a doenca, 53% dos
pacientes diabéticos p6s transplante eram homens. Esse dado corrobora com a nossa
pesquisa, visto que a prevaléncia por esse sexo foi maior. (28)

A partir dos dados analisados, percebe-se que inimeros fatores influenciam no
desenvolvimento de DMPT, principalmente a terapia de imunossupressédo, como uso de
tacrolimus, etilismo e doenca renal crénica prévia e que demais enfermidades como HAS
e sindrome metabolica podem estar concomitantemente associadas, aumentando ainda

mais o perfil moérbido desta populagéo.

CONCLUSAO

O estudo mostra elevada incidéncia de DMPT em nossa populacdo. O inicio da
doenca foi observado primordialmente no quarto més apos o transplante, periodo este em
que as doses de corticoide estavam menores. Foi evidenciado corregéo significativa entre
o nivel sérico de tacrolimus e o desenvolvimento da doenca, bem como etilismo e doenca
renal crbnica prévia ao transplante como fatores correlatos ao desenvolvimento do
diabetes pos transplante. Ainda € necessario maiores estudos para acompanhamento a
longo prazo destes pacientes e confirmagéo destes achados.
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ANEXO |

Tabela 1 — Habitos de vida e caracteristicas dos pacientes submetidos a transplante cardiaco.

Variavel n (%)
Idade

Média 46,64 (DP 15,32)
Mediana 50,50
Sexo

Masculino 64 (66,7)
Feminino 32 (33,3)
Tabagismo 44 (45,8)
Etilismo 40 (41,7)
HAS pré transplante 28 (29,2)
Diabetes 8(8,3)
DRC dialitico prévio 5(5,2)
Classificacdo do IMC

Magreza 4(4,2)
Normal 70 (72,9)
Sobrepeso 20 (20,8)
Obesidade 2(21)

Tabela 2 — Glicemias de Jejum e Hemoglobina Glicada dos pacientes pds transplante cardiaco.

Variavel n Média+ DP Minimo P25 Mediana P75 Maximo
GJ (1 a 6 meses) 72 107,83 £60,73 39,00 74,85 89,83 108,70 467,50
GJ (7 a 12 meses) 56 100,64 +£34,20 65,67 8355 89,88 105,03 260,00
GJ (ano 2) 37 97,43+27,22 6500 8050 92,00 101,50 181,00
GJ (ano 3) 25 103,72 +43,56 73,00 81,00 90,00 112,00 291,00
HbA1C (1 a 6 meses) 37 6,96 £ 2,03 4,60 5,65 6,60 7,40 13,70
HbAL1C (7 a 12 meses) 37 6,11 +1,22 4,40 5,30 5,70 6,73 10,50
HbA1C (ano 2) 14 6,04 +1,11 4,70 5,48 5,75 6,55 8,70
HbA1C (ano 3) 11 5,71+ 0,64 4,30 5,50 5,70 5,90 6,70

Tabela 3 — Niveis séricos de tacrolimus pds transplante cardiaco.

Variavel n Média+£ DP Minimo P25 Mediana P75 Maximo
Tacrolimus (1 a 6 meses) 84 12,52 + 3,89 3,20 988 1224 1431 28,60
Tacrolimus (7 a 12 meses) 58 11,48 £4,08 5,20 8,63 1148 13,01 31,05
Tacrolimus (ano 2) 36 9,57 + 3,64 4,90 7,10 8,85 10,08 19,60
tacrolimus (ano 3) 26 9,02+3,41 4,90 6,38 8,40 11,00 18,00




Tabela 4 —Nivel de tacrolimus sérico segundo a ocorréncia de diabetes apds transplante.

Diabetes poés transplante

n Sim N&o

Variavel S/N Média + DP Média + DP Valor de p
Mediana (P25; P75) Mediana (P25; P75)

Traculimus (1 a 6 meses) 21/63 13,88 + 3,37 12,07 +3,97 p® =0,039*
13,88 (10,69; 16,56) 12,03 (9,60; 13,90)

Traculimus (7 a 12 meses) 17 /41 12,10 +5,72 11,22 +3,21 p® = 0,682
12,13 (8,64; 13,06) 10,30 (8,55; 13,02)

Traculimus (ano 2) 9/27 10,43 £5,25 9,28 + 3,00 p =0,936

9,40 (6,05; 15,25) 8,80 (7,40; 10,00)
Traculimus (ano 3) 6/20 7,85+1,91 9,38+3,71 p® =0,430

8,45 (5,63; 9,53)

8,35 (6,43; 11,53)

(*) Diferenca significativa ao nivel de 5,0%
(1) Pelo teste Mann-Whitney.

Tabela 5: Resultados de regressdes logisticas univariada e multivariadas para a prevaléncia de
diabetes pos transplante segundo as variaveis epidemioldgicas e clinicas:

Variavel DM po6s TX Univariada Multivariada

n (%) Valor p OR (IC95%) Valordep RR (IC 95%)
Habito etilismo 0,01* 0,017*
Sim 14 (35,0) 3,8(1,3a10,5) 3,8(1,3a11,3)
Néo 7(12,5) 1,0 1,0
DCR prévio 0,057 0,031*
Sim 3(60,0) 6,1 (0,9 a39,1) 9,7 (1,3a76,3)
Néo 18 (19,8) 1,0 1,0
Sexo 0,046* 0,060
Masculino 18 (28,1) 3,8(1,0a14,0) 4,0 (0,9 a16,7)
Feminino 3(9,4) 1,0

(*) Significativa a 5,0%.



ANEXO 11

Figura 1 — Classificacdo do diabetes antes e ap6s o transplante cardiaco.
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