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Resumo

Objetivo: Avaliar as alteracdes evolutivas dos aspectos ecocardiograficos apos o
transplante renal.

Metodo: Série de casos de pacientes submetidos ao transplante renal no periodo de
novembro de 2014 a fevereiro de 2015 e avaliados por meio da ecodopplercardiografia
transtoracica antes do transplante e seis meses ap0s. Os dados foram coletados nos
arquivos da Unidade Geral de Transplantes do IMIP de novembro de 2014 a agosto de
2015. As variaveis analisadas foram: fracdo de ejecdo, indice de massa do ventriculo
esquerdo, didmetros finais e volumes finais do ventriculo esquerdo na sistole e diastole.
Os testes foram apresentados com frequéncias absoluta e relativa. Utilizado o Teste Exato

de Fisher para as variaveis categoricas.

Resultados: Dos 48 pacientes selecionados, sete pacientes permaneceram na amostra
final. A média de idade foi 40 anos, 57.1% do sexo feminino e 57,1% com diagnostico de
hipertensdo arterial sistémica. O didmetro sistolico do ventriculo esquerdo e o volume
sistélico do ventriculo esquerdo tiveram reducgdes estatisticamente significativas (p =
0.042 e p = 0.046, respectivamente) apds o transplante renal. Em relacéo as modificacdes
valvares e analise das alteracbes de contratilidade global ndo observamos dados

estatisticamente relevantes.

Conclusdo: Os pacientes submetidos a terapia renal substitutiva definitiva obtém
melhorias no funcionamento cardiaco e, por conseguinte, na qualidade de vida. A
ecodopplercardiografia representa um instrumento de avaliagcdo e acompanhamento desses
pacientes. No entanto, é necessario ampliar as pesquisas na area para que possam ser
demonstrados os reais beneficios do transplante renal na modifica¢do da histdria natural

da doenca.
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ABSTRACT
Objective: To evaluate the evolution of the changes in echocardiographia after renal

transplantation.

Method: A case series with patients that had kidney transplantation from November of
2014 to February of 2015 and assessed by transthoracic Doppler echocardiography before
and six months after transplantation. The Data were collected at the General Transplant
Unit Archives at IMIP from November of 2014 to August of 2015. the variables analyzed
were: ejection fraction, mass index of the left ventricle, final diameter and final volumes
of the left ventricle during systole and diastole . The tests were presented with absolute

and relative frequencies. Used Fisher's exact test for categorical variables.

Results: Of the 48 patients selected, seven patients remained in the final sample. The mean
age was 40 years, 57.1% were female and 57.1% diagnosed with hypertension. The
systolic diameter of the left ventricle and the left ventricular systolic volume were
statistically significant reductions (p = 0.042 and p = 0.046, respectively) after kidney
transplantation. Regarding the valve modifications and the analysis of global contractility

alterations had no statistical relevant data.

Conclusion: Patients with renal transplantation obtain definite improvement in cardiac
function and therefore the quality of life. Doppler echocardiography is an important tool
for evaluation and monitoring of these patients. However, it is necessary to expand
research in the area for show the real benefits hoe kidney transplantation modifies the

natural history of the disease.

Keywords: Renal Transplant, Doppler echocardiography, Cardiac Function



INTRODUCAO

A Doenca Renal Terminal (DRT) é considerada uma das doencas mais importantes
com impacto no sistema mundial de satde’. E notavel que as complicacdes da DRT afetam
varios orgdos, principalmente o sistema cardiovascular. De acordo com Bialostozky, os
estudos de autdpsia mostram que mortes cardiacas ocorrem em aproximadamente 50% dos
pacientes com DRT nos Estados Unidos e Europa?. No Brasil, a principal causa de
mortalidade em pacientes com Doenca Renal Crénica (DRC) também € de origem

cardiovascular, sendo 10 a 20 vezes maior quando comparada a populacio em geral®.

As doengas cardiovasculares (DCV) sdo a maior causa de morbidade e mortalidade
em todos os estagios da DRT, tanto em adultos como em criancas®. A doenca arterial
coronariana (DAC) e a hipertrofia de ventriculo esquerdo sdo as duas complicacdes mais
comuns em pacientes com DRTY*>. A hipertrofia de ventriculo esquerdo é um fator de
risco para morbidades cardiovasculares, incluindo morte subita, insuficiéncia cardiaca

congestiva, em pacientes com DRT?.

Fatores de risco classicos para DCV, incluindo hipertensao arterial sistémica (HAS),
diabetes mellitus (DM), dislipidemia, tabagismo e obesidade, em geral, estdo presente com
maior frequéncia em pacientes com insuficiéncia renal cronica do que a populacdo em
geral*>8, Juntos, esses fatores somam-se aos ndo cléssicos, peculiares da DRC, tais como
anemia, distdrbios do metabolismo dsseo e exacerbagdo do estresse oxidativo, acelerando
o curso da DAC e aumentando a prevaléncia de hipertrofia ventricular, fibrose miocéardica,

valvopatias, arritmias e morte subita.



Em 2008, Rocco descreve a chamada sindrome cardiorrenal (SCR) incluindo uma
variedade de condi¢bes agudas ou crbnicas, em que 0 6rgdo primario afetado pode ser o
coracdo ou os rins. Um coracdo doente tem inumeros efeitos negativos sobre a fungéo
renal, mas, ao mesmo tempo a insuficiéncia renal pode prejudicar significativamente
funcdo cardiaca. Diferentemente da visao simplista da definicdo anterior, em que a SCR
era definida como a presenca de um rim relativamente normal que se tornava disfuncional
por causa de um coracdo doente, a definicdo dada por Rocco permite que os médicos
identifiqguem e caracterizem totalmente a cronologia das interacdes fisiopatoldgicas que

caracterizem um tipo especifico da desordem combinada entre coragdo e rim’®,

Com a intencdo de fornecer uma abordagem mais concisa e logicamente correta, a
SCR foi dividida em 5 tipos: 1- Agravamento cardiaca aguda levando a uma diminuicéo
da funcdo renal, 2 - Anormalidades de longo prazo na funcdo cardiaca levando a
diminuicdo da funcdo renal, 3 - Agravamento agudo da funcdo renal causando cardiaca
disfuncéo, 4 - Anormalidades de longo prazo na funcdo renal levando a doenca cardiaca e
5 - Condicdes sistémicas que causam disfuncdo simultanea do coracdo e do rim’s,
Caracteristicas da SCR incluem a presenca de insuficiéncia renal, resisténcia a diurético,

anemia, tendéncia a hipercalemia e presséo arterial sistolica baixa®.

Transplantes renais bem sucedidos podem melhorar significativamente a fungéo
cardiaca comprometida pela DRC**° A ecodopplercardiografia é a metodologia de
investigagdo ndo-invasiva que reune as melhores condigdes para uso clinico sistematizado

na deteccio de alterag@es e avaliacio da funcio cardiaca neste grupo de pacientest*2,



A ecodopplercardiografia tem evoluido nos Gltimos anos com o surgimento de novos
parametros e conceitos para avaliar funcédo sistolica e diastélica do ventriculo esquerdo
(VE). Métodos quantitativos modernos para avaliar a doenca miocardica, incluindo a
estimativa da velocidade tecidual, tém permitido a identificacdo da disfuncdo do VE
subclinica. Os novos parametros de avaliacdo da funcdo cardiaca sdo amplamente

disponiveis e de facil realizacdo durante o exame de ecocardiografia®!.

As intervencdes terapéuticas em pacientes com doenca renal crénica podem retardar
a evolucdo para doenca renal terminal além de prevenir ou abrandar a doenca
cardiovascular e outras complicac6es decorrentes da funcdo renal diminuida. Dessa forma,
esse estudo tem como objetivo avaliar, por meio da ecodopplercardiografia, os beneficios

do transplante renal nas alteracdes morfoldgicas e funcionais cardiacas.
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METODOS

Foi realizado uma série de casos. Os dados foram coletados no periodo de
novembro de 2014 a agosto de 2015 nos arquivos da Unidade Geral de Transplantes do
Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira (IMIP), na cidade de Recife.
A unidade de andlise foram os prontuérios dos pacientes submetidos a transplante renal no

periodo de novembro de 2014 a fevereiro de 2015.

Os pacientes foram avaliados no pré-transplante e seis meses apds o procedimento
cirargico, por meio de ecodopplercardiografia transtoracica, no periodo de maio a agosto
de 2015. Inicialmente foram analisados 48 pacientes com ecodopplercardiografia pré-
transplante e sete realizaram o exame de acompanhamento seis meses apds o transplante
renal. Foram considerados elegiveis para participacdo na pesquisa todos os pacientes

acima de 16 anos submetidos ao transplante renal no IMIP.

As variaveis de andlise consistiam em alteracfes dos seguintes parametros: fracdo
de ejecdo, indice de massa do ventriculo esquerdo, diametros finais e dos volumes finais
do ventriculo esquerdo na sistole e diastole. Foi analisada a interferéncia de fatores como
idade, sexo, comorbidades associadas e relacdo entre o tempo de diélise pré-transplante

nas alteragdes cardiacas.

Os pacientes foram submetidos ao estudo ecodopplercardiogréfico bidimensional
da marca GE Healthcare modelo Vivid 7 dimension com versao do software 7.x.x e Philips
modelo HD7 e HD7.XE com verséo de software 1.0. A avaliacdo da funcéo diastolica foi
realizada de acordo com a recomendacdo para 0 manuseio pratico para graduacdo da
disfuncdo diastolica da Sociedade Americana de Ecocardiografial3. A disfungéo

diastolica foi categorizada em grau I (relagdo E/A < 0,8 e razdo E/e’ média < §), grau II
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(relagao E/A > 0,8 e <2 e razdo E/e’ média > 8 e < 13) e grau III (relacdo E/A > 2 e razdo

Ele’ > 13).

Foi elaborado um instrumento especifico para coleta das informacgdes. Apos a
coleta dos dados nos prontuarios, as variaveis foram processadas e analisadas, utilizando
os softwares SPSS 13.0 para Windows e 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 variaveis numeéricas estdo representadas
pelas medidas de tendéncia central e medidas de dispersdo. Verificar a existéncia de

associacdo: Teste Exato de Fisher para as variaveis categoricas.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Instituto de Medicina
Integral Prof. Fernando Figueira (CEP/IMIP), obedecendo a resolucdo do Conselho
Nacional de Saude n°196/96. Apenas participaram da pesquisa, 0S pacientes que
demonstraram sua aceitacdo por meio da assinatura do TCLE (Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido).
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RESULTADOS

Foram selecionados 48 pacientes no periodo de setembro de 2014 a fevereiro de
2015, sendo que trés pacientes foram a 6bito durante o periodo de coleta, dois tiveram
perda do enxerto e 36 ndo realizaram o exame ecocardiografico de controle, seis meses
pos transplante renal, ficando a amostra final constituida por sete pacientes. Desses, sendo
57.1% mulheres, com média de idade de 40 (+14) anos, 57,1% com diagnostico de HAS

e nenhum paciente apresentava DM.

Comparando os parametros ecocardiograficos, como mostrados na tabela 1, foi
evidenciado que o diametro sistolico do ventriculo esquerdo (DSVE) teve uma redugédo
estatisticamente significativa (p = 0.042) apds o transplante renal, sendo essa diferenca
mais importante entre o valor basal (4.2 cm) e com seis meses do transplante renal (2.8
cm). Com relagdo ao volume sistélico do ventriculo esquerdo (VSVE), foi observado
também uma reducdo estatisticamente significativa (p = 0.046) sendo a redugdo mais
relevante entre o valor basal (79 ml) e com seis meses pds transplante (21.95 ml) (Tabela

1).

Né&o foram encontrados dados estatisticamente relevantes com relacéo a fracéo de
ejecdo (FE), o indice de massa ventricular (IMV), o diametro do atrio esquerdo (DAE), o
diametro diastolico de ventriculo esquerdo (DDVE), o volume diastolico do ventriculo
esquerdo (VDVE) e a parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE) no periodo avaliado

(Tabela 1).

Na avaliagdo pré-transplante, foi identificada disfung&o diastolica tipo | em cinco
pacientes. Destes, dois apresentavam reversdo dessa alteracdo, ndo havendo significancia

estatistica (Tabela 2).
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Dados observados com relacdo as alteracbes valvares, mostraram que trés
pacientes apresentavam insuficiéncia mitral e insuficiéncia tricaspide minima em seus
exames basais. Aos seis meses ap0s substituicdo renal apenas um paciente continuou a
apresentar alteracGes valvares do tipo insuficiéncia mitral e tricispide minima. Entretanto

tais resultados ndo apresentaram significancia estatistica (Tabela 2).

A andlise das alteracdes de contratilidade global e alteracGes degenerativas ndo

geraram dados estatisticamente relevantes no periodo avaliado (Tabela 2).
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DISCUSSAO

A doenca cardiovascular representa uma comorbidade importante para pacientes
com DRC, sendo duas vezes mais frequentes neste grupo de pacientes, quando comparado
a populacio geral*?. As alteracdes estruturais e funcionais associadas a sindrome
cardiorrenal, principalmente a tipo 1V, levam a um significante aumento do risco de
eventos cardiovasculares adversos'®. O presente estudo avaliou as alteragbes

ecocardiograficas evolutivas nos primeiros seis meses apos o transplante renal.

Observou-se reducdo significativa no DSVE (11,86%) aos seis meses do
transplante renal. Resultado semelhante ao encontrado por McGregor et al. que
demonstrou reducdo de 10.81% do DSVE, em um estudo avaliando 67 pacientes quatro

meses apos transplante renal®,

O presente estudo demonstrou também uma reducdo significativa no VSVE
(16.44%), o que foi reproduzido por Mohammad T. e cols. que em um estudo realizado
com 50 individuos, obtendo também, uma reducdo do VSVE (8.24%) em exame
ecocardiogréafico realizado apds trés meses do transplante renal®. Evidenciando melhoras

dos padrdes funcionais cardiacos.

Na amostra analisada, ndo foi observada alteracdo significativa na reducdo tanto
no DDVE como no DAE. Resultado que diverge de dados encontrados na literatura, que
demonstram reducdo precoce com trés meses e com seis meses do DDVE e didametro do
AE. Igbal e cols®®. demonstraram reducdo precoce com trés meses, e tardia com um ano
no DDVE e didmetro do AE o que foi corroborado depois por Casas-Aparicio e cols®®.
Uma possivel limitacdo para ndo alcangarmos resultados semelhantes, foi uma amostra

com numero reduzido de pacientes.
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Sobre a FE o trabalho de Mohammad e cols, citado anteriormente, demonstrou
melhora significativa na fragdo de ejecdo e reducio dos didmetros cavitarios'®. No presente
estudo todos os pacientes apresentacdo valores de FE normais no exame basal, ndo

havendo modificacdes significativas no pos-transplante.

Com relacdo a IMVE ap0s o transplante renal, os dados na literatura apresentam
controvérsias. Estudos utilizando ecocardiograma e ressonancia nao demonstraram
impacto na massa ventricular apos transplante. Por sua vez, alguns estudos tém
demonstrado reducdo da IMVE ap6s o transplante renal*>#!, até mesmo na populagio
pediatrica23. Na nossa populacao, ndo foi observado reducédo progressiva significativa do

IMVE (de 142,57% para 130,29% com p = 0,499) ap0s sies meses do transplante renal.

Rigatto et al. alerta que as reducBes na massa ventricular esquerda, bem como no
volume do VE, que sdo previstas apds o transplante renal em geral restringem-se aos dois
primeiros anos, observando-se estabilizacdo desses parametros ecocardiograficos no

terceiro e quarto anos apds o transplante renal??.

A prevaléncia de disfuncdo diast6lica nos pacientes com DRC em dialise varia de
34% a 77%, dependendo do critério ecocardiograficos utilizado em sua quantificagio3%42,
O presente estudo, utilizando as recomendacdes da sociedade americana de
ecocardiografia®®, nio obteve dados significativos com relacio frequéncia da disfungio
diastolica comparando os parametros pré e pds-transplantes dos pacientes analisado. Os
estudos realizados sem a utilizacdo do Doppler tecidual, ndo tem demonstrado impacto do
transplante renal na funcéo diastolica*!. Entretanto em estudos que utilizaram o Doppler
tecidual como critério para quantificagdo da fungé@o diastélica demonstraram reducéo

significativa.
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LimitacOes do estudo

O tamanho da amostra constitui-se numa limitacdo na avaliacdo e comportamento
das variaveis ecocardiograficas estudadas e, por consequéncia, impede a formulacdo de
hipteses ou definicdo de desfechos. Com um periodo de acompanhamento maior,
poderiamos observar alteracGes de outras variaveis, ja que o IMV s0 se torna significante

cerca de um ano apos o transplante renal.
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CONCLUSAO

E inegavel que os pacientes que sdo submetidos a terapia renal substitutiva
definitiva obtém melhorias na qualidade de vida, promovendo uma desaceleracdo das

possiveis complicagdes cardiovasculares esperadas para um paciente com DRC.

A ecodopplercardiografia representa um importante instrumento na avaliacao e
acompanhamento destes pacientes. No entanto, sdo necessarios estudos com desenhos de
maior poder de evidéncia e com um maior nimero de pacientes para que possam ser
demonstrados os reais beneficios do transplante renal na modificacdo da histéria natural

da SCR e na morbimortalidade por doencas cardiovasculares nessa populagédo especifica.
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Tabela 1 — Pardmetros ecocardiograficos estruturais e funcionais evolutivos dos pacientes

submetidos ao transplante renal

Momento
Variaveis Pré Pos p-valor *
n (%) n (%)
IMV 142,57 + 39,18 130,29 £ 50,44 0,499
DAE 3,56 £ 0,43 3,61+0,34 0,674
DSVE 3,37 +£0,41 2,97 £0,21 0,042
DDVE 5,27 £0,27 493+0,41 0,223
VDVE 133,92+ 15,61 116,98 £ 22,57 0,345
VSVE 49,52 + 15,43 33,08 + 8,32 0,046
PPVE 1,07 £0,15 0,97 £0,16 0,102

(*) Teste de Wilcoxon

Na tabela 1 houve diferenga estatisticamente significativa nas variaveis “DSVE” e

“VSVE” quando comparadas aos momentos analisados.

Tabela 2 — Pardmetros ecocardiograficos estruturais e funcionais evolutivos dos pacientes

submetidos ao transplante renal

Momento
Variaveis Pré Pés p-valor *
n (%) n (%)
Disfungdo diastdlica
Sim 5(71,4) 3(42,9) 0,592
N3o 2 (28,6) 4(57,1)
Alteracao de contratilidade global
Sim 1(14,3) 0(0,0) 1,000
Nao 6 (85,7) 7 (100,0)
Alteragoes degenerativas
Sim 0(0,0) 1(14,3) 1,000
Nao 7 (100,0) 6 (85,7)
Alteragdes valvares
Sim 3(42,9) 1(14,3) 0,559
Ndo 4(57,1) 6 (85,7)

(*) Teste Exato de Fisher

Na tabela 2 ndo houve diferenga estatisticamente significativa

analisados.

entre os momentos
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Apéndice 2

INSTITUTO DE MEDICINA INTEGRAL PROFESSOR FERNANDO FIGUEIRA-IMIP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO
(TCLE)

Eu, , idade: , RG: ,

estado civil: , profissao: , hacionalidade:

estou sendo convidado a participar de um estudo denominado: AVALIACAO DO IMPACTO
DO TRANSPLANTE RENAL POR DOENGCA RENAL CRONICA MULTICAUSAL, NA
FUNCAO CARDIACA ATRAVES DO USO DA ECODOPPLERCARDIOGRAFIA. A
minha participacdo no referido estudo serd& no sentido de ser submetido a uma
ecodopplercardiografia (uma ultrassonografia do coracdo) antes e 1 e 6 meses apds o transplante
renal, para avaliar as modificacGes da funcdo cardiaca. Fui alertado que o exame a ser realizado,
por ndo ser invasivo, ndo ira gerar desconfortos ou algum tipo de risco que possa comprometer a
minha integridade fisica. Estou ciente de que minha privacidade sera respeitada, ou seja, meu nome
ou qualquer outro dado ou elemento que possa, de qualquer forma, me identificar, sera mantido
em sigilo. Também fui informado de que posso me recusar a participar do estudo, ou retirar meu
consentimento a qualquer momento, sem precisar justificativa. Caso seja a minha vontade sair da
pesquisa, ndo sofrerei qualquer prejuizo a assisténcia que venho recebendo do IMIP.

Os pesquisadores envolvidos com o referido projeto sdo:

Dr. Jodo Marcelo Medeiros de Andrade - ver titulagfes

Dra. Renata Barreto Coutinho Bezerra e Silva — mestre em Medicina Interna; Coordenadora da
UTI-CIRURGICA do IMIP/ Cardiologista do servi¢o de transplante do IMIP;

Dra. Aline Gibson Notaro;Médica do 2° ano da Residéncia de Nefrologia do IMIP;

Estudantes:
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Tasso Renan Lopes de Barros — Estudante do 7° semestre do curso de Graduagdo em Medicina da

Faculdade Pernambucana de Salde

Ciro Branco Nascimento — Estudante do 7° semestre do curso de Graduacdo em Medicina da

Faculdade Pernambucana de Salde

Sammyle Maria Barros Bezerra — Estudante do 7° semestre do curso de Graduagdo em Medicina

da Faculdade Pernambucana de Saude

Portanto, tendo sido orientado quanto ao estudo e compreendido a sua natureza, manifesto meu
livre consentimento em participar, estando totalmente ciente de que ndo ha nenhum valor

econdmico, a receber ou a pagar, por minha participacao.

RECIFE, de 20

Assinatura do participante da pesquisa

Assinatura do pesquisador

Assinatura do orientador(a) / co-orientador(a)
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Apéndice 3

Formulario da coleta:

REGISTRO | SEXO | TEMPO | DATA DE TEMP+O DM | HAS | SCR | DAC | GLOMERULOPATIA | IMUNOSSUPRESSAO 1, 2, 3
(1,2) | DIALISE | NASCIMENTO | TRANSPLANTE
(MESES)
ECO - PRE-TX
FE IMVE FEn DFSVE DFDVE VFSVE VFDVE PPVE

ECO - 06 MESES

FE IMVE FEn DFSVE DFDVE VFSVE VFDVE PPVE
Legenda:
VE — VENTRICULO ESQUERDO DFDVE — DIAMETRO FINAL DIASTOLICO DO VE
DM — DIABETES MELLITUS VFSVE — VOLUME FINAL SISTOICO DO VE IMUNOSSUPRESSAO
1 |FK MFNa | PRED

HAS - HIPERTENSAO ARTERIA SISTEMICA  VFDVE — VOLUME FINAL DIASTOLICO DO VE 2 | CYA AZA PRED

) } 3 | EVEROLIMUS | MFNa | PRED
FE - FRACAO DE EJECAO PPVE — PAREDE POSTERIOR DO VE

; ; SEXO
IMVE — INDICE DE MASSA DO VE R - SINDROME CARDIORRENAL
C SSA DO SCR-S OME C o) e M ASEOING

FEn - FRACAO DE ENCURTAMENTO DAC — DOENCA ARTERIA CORONARIANAL 2 | FEMININO

DFSVE — DIAMETRO FINAL SISTOLICO DO VE




