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RESUMO

Cenario: O transplante cardiaco se estabeleceu como tratamento de escolha para a
insuficiéncia cardiaca refrataria. Desde 1967, quando foi realizado pela primeira vez, o
transplante vem incorporando varios avangcos, como a introdugdo de novas técnicas
cirtrgicas, novos imunossupressores, novos métodos diagndsticos e abordagens nos
pos-operatorios precoce e tardio. A doenca vascular do enxerto (DVE) é a principal
complicagdo tardia ap0s transplante cardiaco e é responsavel por grande parte dos
6bitos apds o primeiro ano de seguimento. A DVE se caracteriza por um espessamento
difuso da intima do vaso, obliterativo, que ocorre frequentemente na parte distal das
artérias coronarias secundario a agressdo imunoldgica cronica a intima do vaso. A
primeira manifestacdo clinica desta complicagcdo pode ser morte subita, uma vez que a
isquemia miocérdica é silenciosa, uma vez que o coracdo transplantado é denervado e
0s sintomas habituais de isquemia miocardica podem ndo estar presentes. Séries
histéricas demonstram que, ao final de 5 anos, até 50% dos pacientes apresentardo
algum grau de DVE e esta complicacdo € um fator limitante do sucesso de longo prazo
do transplante.

Objetivos: Analisar as caracteristicas angiograficas dos pacientes submetidos ao
transplante cardiaco no Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira
(IMIP). Métodos: O estudo é observacional prospectivo, realizado no IMIP mediante o
preenchimento de um formulario especifico elaborado pelos pesquisadores, com dados
colhidos através da analise do prontuario e entrevista médica. Resultados: Foram
realizadas 13 angiografias pos transplante cardiaco, sendo a maioria dos pacientes
(61,54%) do sexo masculino e a média de idade de 49,6 anos. Os pacientes

encontravam-se, em media, com 2,4 anos (DP £1,2) no pds-operatério do transplante.



Dentre as co-morbidades, a hipertensdo arterial sisttmica (HAS) foi mais prevalente,
presente em 84,62% dos pacientes. A maioria dos pacientes (46%) apresentava
sobrepeso, com IMC acima de 25. A miocardiopatia de etiologia chagasica foi a
principal causa de miocardipatia entre os pacientes transplantados (46,5%). Apenas um
paciente dos 13 estudados (7,69%) apresentou lesdo nas artérias coronarias no
cateterismo. Todas as ventriculografias realizadas no estudo apresentava contratilidade
ventricular dentro da normalidade. A média da pressdo diastélica final do ventriculo
esquerdo (PD2) encontrava-se, dentro dos limites normais, 14 mmHg (DP+ 6,57).
Conclusédo: Pelo fato da doenca isquémica e da DVE ndo se apresentarem com 0s
sintomas classicos nos pacientes transplantados, a angiografia cardiaca deve ser
realizada de rotina no acompanhamento pés transplante. No IMIP, 0s pacientes
transplantados de coracdo seguem protocolo de rastreio desta complicagdo com

realizacdo de estudo angiografico anual.
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INTRODUCAO

O numero de transplantes cardiacos cresceu muito desde o primeiro caso
realizado por Barnard em 1967. A partir de 1980, ja com a defini¢cdo de morte cerebral,
o transplante cardiaco incorporou-se a rotina terapéutica, sendo atualmente a op¢éo que
apresenta melhor sobrevida para pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
grave refratéria ao tratamento clinico’. Em situagdes onde as causas determinantes de
ICC ndo podem ser tratadas clinicamente ou através de operacBGes convencionais, a
opcdo do transplante cardiaco deve ser considerada. Entretanto, existe uma limitacdo
clinica por conta da escassez de doadores, levando a um aumento das listas de espera®.

Nas ultimas décadas, os resultados do transplante cardiaco progrediram bastante
devido ao refinamentos na técnica cirargica, a melhor assisténcia no peri e pos-
operatorio e possibilidade de imunossupressdo mais efetiva dado surgimento de novos
medicamentos®.

O principal determinante na sobrevida ap6s um transplante cardiaco e a mais
importante causa de morte em pacientes apos um ano de cirurgia é a doenca vascular do
enxerto (DVE). A Doenca Vascular do Enxerto caracteriza-se por um espessamento
intimal difuso, obliterativo que ocorre, frequentemente, na parte distal das artérias
coronarias, reduzindo didametro de seus limens, sendo capaz de promover uma isquemia
responsavel por uma deteriorizagdo aguda ou progressiva do enxerto®®. Sua
fisiopatologia ainda ndo é bem compreendida, diversos fatores parecem influenciar no
aparecimento e na progressao da doenca, como infecgcdes virais, colesterol alto e a
presenca de anticorpos no transplantado contra aloantigenos HLA do doador, o
tabagismo ativo e a hipertensdo®’.

O desenvolvimento da vasculopatia do transplante ndo necessariamente induz

sintomas precoces. A primeira manifestacdo da doenca, muitas vezes, € um quadro de



ICC ou mesmo de morte subita, decorrentes de infarto agudo do miocéardio
assintomatico, ja que os coracles sdo denervados, ndo apresentando, portanto, fibras
aferente-sensitivas. Em caso de insuficiéncia coronariana, a tipica dor precordial pode
ndo estar presente®®.

Por ser silenciosa, a doenca vascular do enxerto necessita de um diagnostico
precoce. Este é dificil de ser estabelecido por métodos nédo invasivos: eletrocardiografia
de longa duracdo (Holter); eletrocardiografia de esforco; cintilografia miocéardica com
talio-201 com estresse fisico (teste ergométrico) ou farmacoldgico (dipiridamol) e
ecocardiograma de estresse com dobutamina’®*!. O procedimento usualmente utilizado,
portanto, é a cineangiocoronariografia anual apds o primeiro ano de pds-operatério. As
lesBes coronarianas vistas neste exame séo classicamente definidas em tipo A, Be C. O
tipo A descreve lesdes discretas proximais, médias ou distais em artérias principais ou
seus ramos; o tipo B, lesbes difusas, concéntricas, envolvendo os tergos medio e distal
de artérias principais ou seus ramos; o tipo C, é a associacdo dos tipos A e B3, A
complementacdo deste exame com as informacdes obtidas com ultrassom intravascular
tem permitido realizar uma definicdo mais precisa das lesbes coronarianas por ser capaz
de documentar as alteracBes endoteliais que ocorrem precocemente pos-transplante,
analisando-se em separado as camadas média e intima dos vasos**.

Estudos de necropsia dos pacientes transplantados mostram que a incidéncia da
lesdo corondria é superior aquela observada em estudos cineangiograficos e grande
numero de disfun¢des ventriculares parece ser decorrente de alteragbes isquémicas
causadas por oclusdes dos pequenos vasos intramurais que ndo sdo evidenciados na
angiografia. Até o momento, ainda ndo foi determinado o método padrdo ouro para

diagndstico e deteccdo precoce da doenca vascular do enxerto™*°.



METODO

Este € um estudo prospectivo, analitico, que incluiu todos os pacientes
submetidos a cineangiocoronariografia pds-cirurgia de transplante cardiaco no servigo
de Hemodindmica do IMIP— Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira, no
periodo de julho de 2015 até julho de 2016.

O IMIP iniciou programa de transplante cardiaco em 2012, desde entdo foram
realizados 98 casos (até 03 de Agosto de 2016), dessa amostra, 1 paciente realizou
transplante duplo coragdo-rim e 1 paciente foi retransplantado, totalizando 97
transplantes. O IMIP é hoje o maior centro transplantador de coracdo do Nordeste. Para
adequado acompanhamento desses doentes esta sendo criado um protocolo institucional
para seguimento de longo prazo que orienta a realizacdo de angiografia coronaria de
rotina em todos 0s pacientes apds um ano de transplante.

Foram incluidos todos os pacientes submetidos a cineangiocoronariografia pos-
cirurgia de transplante cardiaco no periodo do estudo, que concordaram em participar da
pesquisa e assinaram o TCLE.

Foram excluidos todos os doentes que ndo preencheram os critérios de incluséo.

Treze pacientes foram submetidos ao procedimento no servico de hemodinamica
do IMIP.

Os dados da pesquisa foram apurados a partir de um questionario elaborado e
aplicado aos participantes antes e ap0s a realizacdo do procedimento. Os dados
referentes ao procedimento e ao internamento foram coletados no prontuario do
paciente.

O processamento e a analise dos dados foram realizados nos Softwares SPSS
13.0 para Windows e o Excel 2010. Todos os testes foram aplicados com 95% de

confianca. Os resultados estdo apresentados em forma de tabela com suas respectivas



frequéncias absoluta e relativa. As varidveis numéricas estdo representadas pelas
medidas de tendéncia central e medidas de disperséo.

Este projeto esta inserido como “Caracteristicas Angiograficas dos Pacientes
Submetidos a Transplante Cardiaco no IMIP” ja aprovado pelo Comité de Etica em

Pesquisa em Seres Humanos do IMIP sob o numero de comprovante 052839.



RESULTADOS

No periodo do estudo foi realizado cateterismo cardiaco em treze pacientes que
estavam no pds-operatdrio tardio de transplante cardiaco. Os dados epidemiol6gicos
estdo descritos na tabela 1. No momento do exame, os pacientes tinham em média 49,6
anos variando de 21 a 65 anos. A maior parte da amostra (61,54%) é do sexo masculino.
A média de ganho de peso, da época do transplante até 0 momento do cateterismo, foi
de 2,8 quilos com desvio padrdo (DP) de 11,06. Dos fatores de risco para doenca
coronariana, constatou-se que a mais prevalente foi a Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS) com 84,62%. O tempo médio que transcorreu entre o procedimento cirdrgico e o
cateterismo foi de 2,4 anos (DP + 1,2). A maioria (46,15%) dos pacientes, no momento
do cateterismo, encontrava-se com Indice de Massa corpdrea (IMC) classificado como

sobrepeso.

Tabelal. Caracteristicas epidemiolégicas e de morbidade dos pacientes
transplantados cardiacos submetidos a cateterismo cardiaco no servico de

Hemodinamica do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira.

Recife, 2016.

Variaveis N %
Sexo

Masculino 8 61,54
Feminino 5 38,46

Comorbidades
DM 3 23,08
HAS 11 84,62

Dislipidemia 4 30,77



Insuficiéncia Renal
Tabagismo
Alcoolismo

IMC

Adequado
Soprepeso
Obesidade Grau |
Magreza Grau |

Missing

Tabela 2. Dados clinicos anteriores ao transplante cardiaco dos pacientes
submetidos a cineangiocoronariografia pés-cirurgia de transplante cardiaco,

realizado no servi¢o de Hemodindmica do Instituto de Medicina Integral Professor

Fernando Figueira. Recife, 2016.

23,08
7,69

15,38

7,69
46,15
0,00
7,69

38,46

Variaveis N %
IMC N %
Adequado 6 46,15
Sobrepeso 1 7,69
Obesidade Grau | 2 15,38
Magreza Grau | 0 0,00
Missing 4 30,77
Sorologia

HIV 0 0,00
VDRL 0 0,00
CMV 2 15,38
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TOXO 1 7,69
Qutras 1 7,69
Missing 6 46,15

Dos diagnosticos elegiveis para o transplante cardiaco (tabela 3), 46,15% era

miocardiopatia de etiologia chagasica, seguida pela etiologia isquémica (15%).

Tabela 3. Diagnosticos elegiveis para o transplante cardiaco dos pacientes
submetidos a cateterismo cardiaco realizado po6s transplante no servico de

Hemodinamica do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira.

Recife, 2016.

Motivo do TX N %
Miocardiopatia Alcoolica 1 7,69
Miocardiopatia Isquémica 2 15,38
Miocardiopatia Valvar 1 7,69
Miocardiopatia Chagasica 6 46,15
Miocardiopatia Periparto 0 0,00
Miocardiopatia sec. a Leptospirose 1 7,69
Outras 2 15,38

ApoOs a realizacdo do cateterismo apenas um paciente (7,69%) apresentou leséo
coronariana, com padrdo de acometimento multiarterial - lesdo em descendente anterior
(DA), descendente posterior (DP), ventricular posterior (VP), circunflexa (CX) e

coronaria direita (CD). Todas as ventriculografias realizadas apresentavam
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contratilidade ventricular normal, em 3 pacientes este procedimento néo foi realizado. A

média da manometria PD2 foi de 14,1 mmHg com DP de + 6,57.
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DISCUSSAO

Dos 97 pacientes submetidos ao transplante cardiaco no IMIP, 61,54% dos
pacientes eram do sexo masculino com idade variando de 21-65 anos (Média de 49,6
anos). Do total de pacientes transplantados nesta instituicdo, foi realizado cateterismo
em apenas 13 individuos, que se encontravam com tempo medio de 2 anos de poés-
transplante. A programacdo inicial deste trabalho era a execugdo do exame
intervencionista em todos os pacientes transplantados. Porém, durante o periodo inicial
da pesquisa, problemas relacionados a falta de material de alto custo, ao ndo
funcionamento da méaquina do setor da Hemodinamica e a dificuldade de priorizar a
realizacdo de cateterismos em pacientes estaveis e eletivos nos impossibilitaram de
manter o cronograma inicial e de atingir o nimero amostral desejado até a data limite de
envio deste trabalho.

O banco de dados criado a partir desse trabalho sera utilizado no segmento deste
estudo e no acompanhamento dos pacientes, com intuito de tentar correlacionar a
doenca vascular do enxerto com as diferentes variaveis identificadas na metodologia
deste trabalho.

Dentre os dados encontrados nesse trabalho, ressaltado sua limitacdo amostral de
13 pacientes, 61,54% sdo do sexo masculino. Esses dados sdo compativeis com a
literatura nacional. Em estudos realizados em Pernambuco, S&o Paulo, Belo Horizonte e
estudos multicéntricos, o transplante cardiaco foi realizado majoritariamente em
pacientes do sexo masculino (acima de 70% dos casos)*"*#*°.

Dentre as causas que levaram a insuficiéncia cardiaca terminal, a maioria dos
paientes (46,15%) eram portadores de miocardiopatia de etiologia chagasica, seguida
pela miocardiopatia isquémica (15,38%), miocardiopatia alcodlica (7,69%),

miocardiopatia valvar (7,69%), Estes resultados divergem de trabalhos da literatura
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mundial, uma vez que a Doenca de Chagas ndo esta presente em paises desenvolvidos e
é endémica em algumas regies do Nordeste.

A média de tempo que transcorreu entre o transplante cardiaco e a realizacdo da
angiografia coronariana foi de 2,4 anos, sendo o primeiro exame em todos os pacientes
da amostra. A maioria dos protocolos internacionais preconiza, ap6s o primeiro ano, a
realizacdo de estudo angiogréafico anual para deteccdo da doenca vascular do enxerto.
No entanto, é importante que se diga que, ap6s o diagnostico realizado, poucas opgdes
de intervencdo sdo possiveis, por conta da natureza difusa e com comprometimento

distal das lesoes?®%,

A doenca pode desenvolver-se de modo acelerado em coragdes
transplantados, desencadeada por mecanismos imunoldgicos e ndo imunoldgicos, sendo
fator que limita a vida Util do enxerto e éxito, e € a principal causa de indicacdo de
retransplante.

Apenas um paciente apresentou lesdo coronariana a angiografia, com
acometimento multiarterial, com ateromatose difusa severa nas trés principais artérias
do coracdo e seus ramos. O paciente havia se submetido ao transplante ha 3 anos, é

hipertenso, diabético, dislipidémico e ex-etilista e foi submetido ao transplante por

miocardiopatia isquémica.



14

CONCLUSAO

Os dados encontrados neste estudo estdo de acordo com a literatura quanto a
epidemiologia, idade, sexo. O procedimento de cateterismo foi realizado sem
complicacdes aos pacientes.

Conforme estudado na literatura mundial e brasileira, 0 acompanhamento
angiografico dos pacientes que sdo submetidos ao transplante cardiaco deve ser iniciado
um ano apds o procedimento cirdrgico e permanecer anualmente, com a finalidade de
detectar, principalmente, disfuncdo do ventriculo esquerdo, uma vez que 0 seu
diagndstico precoce € limitado pela denervacdo, que resulta em auséncia de sintomas
anginosos tipicos da doenca. O segmento desse trabalho a médio e longo prazo
permitird uma melhor identificacdo da prevaléncia da doenga vascular do enxerto na

nossa populacédo de transplantados e seus fatores de risco.
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