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RESUMO

Objetivo: O Objetivo do estudo foi identificar fatores de risco e preditores para
Lesão Renal Aguda (LRA) com necessidade de terapia renal substitutiva (TRS), a
partir de um registro retrospectivo de dados de pacientes submetidos a transplante
cardíaco em um centro de referência no Brasil.
Métodos: O metodo utlizado foi um estudo de corte observacional com coleta de
dados retrospectivos, em Hospital terciário, com 162 pacientes submetidos a
transplante cardíaco ortotópico.
Resultados: Os dados basais e principais resultados após o transplante cardíaco
foram: 32% dos pacientes necessitaram de TRS. A média de idade foi de 48,6 ± 6,4
anos. 43,2% dos pacientes eram do sexo feminino. Quarenta pacientes (24,7%)
estavam em uso inotrópico de prévio ao transplante cardíaco e 1 (0,6%) necessitou
de ECMO. A causa mais frequente de insuficiência cardíaca que levou ao
transplante cardíaco foi a cardiomiopatia chagásica (66%) seguida da cardiomiopatia
isquêmica em 10,5% dos pacientes. A duração da lista de espera desse grupo foi de
76 (IIQ 18 – 169) dias. A mediana da creatinina sérica foi de 1,2 (IIQ: 1,0 - 1,6)
mg/dL, e a mediana da taxa de filtração glomerular estimada (TFGe) pela equação
de Cockcroft-Gault foi de 60 (IIQ: 46,5 - 78,0) mg/mL/m2. Ressalta-se que 8% eram
diabéticos, 41,4% hipertensos e 66,7% faziam uso de inibidores da enzima
conversora de angiotensina (iECA) ou antagonistas do receptor da angiotensina II
(BRA). Houve 102 (56%) pacientes instáveis após o transplante. A taxa de
mortalidade foi de 32,4% e o tempo médio de sobrevida, considerando o tempo
desde o transplante até 30 de junho de 2018, foi de 933 (IIQ 365 – 1794) dias.
Houve associação significativa com uso de inotrópicos (p-valor: 0,004, OR: 2,97;
IC95%: 1,40 - 6,31), doença renal crônica (DRC) pré-transplante (p-valor < 0,0001;
OR: 3,85; IC95%: 1,78 - 8,.28) e aqueles com hipertensão arterial sistêmica e DRC
(p-valor: 0,032, OR: 2,23; IC95%: 1,06 - 4,68). Foi realizada regressão logística para
verificar os efeitos do uso de inotrópicos, a presença de doença renal crônica (DRC)
pré-transplante e a presença de HAS+DRC a respeito da probabilidade de pacientes
necessitarem de hemodiálise no período pós-transplante. Esses fatores de risco,
com exceção da combinação de pacientes com HAS+DRC, foram
independentemente associados à diálise pós-transplante.
Conclusões: As conclusões foram que a necessidade de TRS pós-transplante foi
alta em nossa coorte (32%); após a regressão logística, os fatores de risco
independentes pré-transplante relacionados ao TRS de início agudo foram função
renal (OR para TFGe baixa: 3,19; IC95%: 1,38 – 7,38) e uso de inotrópicos (OR:
3,91; IC95%: 1,75 – 8,73). Nenhum outro fator de risco, seja no período
per-transplante ou pós-transplante foi encontrado estatisticamente significante. Os
pacientes submetidos a TRS pós-transplante apresentaram menor tempo de
sobrevida (920 vs 1.276 dias, valor p: 0,019).

Palavras-chave: Insuficiência Renal Aguda; Síndrome Cardiorrenal; Transplante
Cardíaco; Diálise; Cardiopatia Chagásica.



ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to identify risk factors and predictors for Acute
Kidney Injury (AKI) requiring renal replacement therapy (RRT), based on a
retrospective data recording of patients undergoing heart transplantation at a referral
center in Brazil.
Methods: We performed an observational cohort study with retrospective data
collection, in tertiary hospital, with 162 patients undergoing orthotopic heart
transplantation.
Results: Baseline data and main results after heart transplantation were 32% of
patients required RRT. The mean age was 48.6 ± 6.4 years. 43.2% of the patients
were female. Forty patients (24.7%) were in previous heart transplantation and 1
(0.6%) required ECMO. The most frequent cause of heart failure that led to heart
transplantation was Chagas cardiomyopathy (66%) followed by ischemic
cardiomyopathy in 10.5% of patients. The duration of the waiting list for this group
was 76 (IIQ 18 – 169) days. The median serum creatinine was 1.2 (IIQ: 1.0 - 1.6)
mg/dL, and the median estimated glomerular filtration rate (eGFR) by Cockcroft-Gault
equation was 60 (IIQ: 46.5 - 78.0) mg/mL/m2. It is emphasized that 8% were
diabetic, 41.4% hypertensive and 66.7% used angiotensin-converter enzyme
inhibitors (iACE) or angiotensin II receptor antagonists (ARB). 102 (56%) patients
were untestable after transplantation. The mortality rate was 32.4% and the average
survival time, considering the time from transplantation to June 30, 2018, is 933 (IIQ
365 – 1794) days. There was a significant relationship with the use of inotropic drugs
(p-value: 0.004, OR: 2,97; CI95%: 1.40 - 6.31), chronic kidney disease (CKD)
pre-transplantation (p-value < 0.0001, OR: 3,85; CI95%: 1.78 - 8, .28) and those with
both systemic arterial hypertension and CKD (p-value: 0.032, OR: 2,23; CI95%: 1.06
- 4.68). Logistic regression was performed to verify the effects of inotropic drugs, the
presence of pre-transplant chronic kidney disease (CKD), and the presence of
SAH+CKD on the likelihood of patients requiring hemodialysis in the post-transplant
period. These risk factors, except for the combination of patients with SAH+CKD,
were independently associated with post-transplant dialysis.
Conclusions: We concluded that our cohort's need for post-transplant RRT was high
(32%). After logistic regression, the independent pre-transplant risk factors related to
recent RRT were renal function (OR for low GET: 3. 19; CI5%: 1,38 – 7,38) and use
of inotropic drugs (OR: 3,91; CI95%: 1,75 – 8,73). No other risk factors, while in the
per-transplant or post-transplant period, were found statistically significant. Patients
submitted to RRT after transplantation had a shorter survival time (920 vs 1,276
days, p: 0.019).

Keywords: Acute Renal Failure; Cardiorenal syndrome; Heart Transplant; Dialysis;
Chagas heart disease.
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1 INTRODUÇÃO

Insuficiência Cardíaca Avançada

A Insuficiência cardíaca (IC) é uma síndrome de alta complexidade em que o

coração não tem capacidade de bombeamento sanguíneo a permitir a adequada

perfusão e metabolismo orgânico1 ou mesmo qualquer impedimento de enchimento

ventricular2. A síndrome de insuficiência cardíaca é provocada por alterações

estruturais ou funcionais caracterizada por sinais e sintomas clássicos, resultado da

insuficiência relativa no débito cardíaco e/ou na elevação das pressões de

enchimento tanto em situações de repouso ou no esforço1.

O risco de desenvolver IC ao longo da vida é de 20% para americanos de 40

anos de idade. Nos Estados Unidos, a incidência de IC está praticamente estável

nas últimas décadas, com mais de 650.000 novos casos de IC diagnosticados

anualmente nos Estados Unidos da América3. Por outro lado, no Brasil temos outros

desafios, como controle inadequado de fatores de risco para IC, como da pressão

arterial e diabetes melitus, mesmo considerando aqueles pacientes que têm acesso

a medicamentos fornecidos pelo Sistema Único de Saúde (SUS). Ainda há por aqui

IC provovada por doenças típicas de países subdesenvolvidos, pela falta de acesso

adequado do sistema de saúde. É o caso da doença reumática e a doença de

chagas (DC)1.

● Doença de Chagas

Embora a doença de Chagas seja uma causa relativamente incomum de IC

nos Estados Unidos da América e Canadá, continua a ser uma causa importante de

morte na América Central e do Sul. Doença de Chagas crônica sintomática se

desenvolve em cerca de 10% a 30% de pessoas infectadas, anos ou mesmo

décadas após a infecção pelo Trypanosoma cruzi. As alterações cardíacas podem

incluir alargamento, adelgaçamento ou espessamento das paredes ventriculares,

aneurismas apicais e trombos murais. O sistema condução é frequentemente

afetado, normalmente resultando em bloqueio de ramo direito, bloqueio fascicular

anterior esquerdo ou bloqueio atrioventricular total 4,5.

A América Latina tem feito progressos substanciais no controle da doença de

Chagas. A prevalência global estimada da infecção pelo T. cruzi diminuiu de 18

milhões em 1991, quando a primeira iniciativa de controle regional começou, para

https://paperpile.com/c/DwLTk8/RXt6
https://paperpile.com/c/DwLTk8/XrAV9
https://paperpile.com/c/DwLTk8/RXt6
https://paperpile.com/c/DwLTk8/QaDJs%2Bz570
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5,7 milhões em 20106.

● Tratamentos

O tratamento da IC depende basicamente do estágio em que a síndrome

encontra-se (Tabela 1). Vai desde controle de fatores de risco como hipertensão,

diabetes obesidade e dislipidemia no estágio A, com otimização de terapias não

farmacológicas e uso de arsenal terapeutico farmacológico abundante. O tratamento

da IC avançada/ refratária, ou do estágio D, requer tratamento multiprofissional e,

além da otimização dos tratamentos dos estágios anteriores, demanda avaliação

criteriosa para transplante cardíaco ou instalação de suporte circulatório mecânico

permanente5.

Transplante Cardíaco

Apesar dos avanços na farmacologia e tratamento com dispositivos (suporte

mecânico circulatório) de insuficiência cardíaca (IC), a morbidade e mortalidade a

longo prazo permanecem altas, e muitos pacientes evoluem para IC refratária ou

avançada. Nas últimas 5 décadas, o transplante cardíaco (HTx) tornou-se a terapia

preferida para pacientes selecionados. Nos Estados Unidos a sobrevida de 1 ano é

de quase 90% e meia-vida de 13 anos de sobrevida, certamente muito melhor do

que esperado da IC terminal7.

O transplante cardíaco é o tratamento final da insuficiência cardíaca

avançada; apesar dos grandes avanços no manejo clínico desses pacientes, ainda

ocorrem importantes complicações pós-transplante. Dentre elas, a Lesão Renal

Aguda (LRA) com necessidade de terapia renal substitutiva (TRS) é uma das mais

incidentes8. A piora da função renal pode gerar outras complicações como retenção

hídrica e piora da função ventricular direita9,10. Os fatores de risco clássicos para

LRA, como tempo de CEC e necessidade de hemotransfusão no pós-operatório de

cirurgia cardíaca podem não estar bem calibrados no contexto do transplante

cardíaco11,12.

● Síndrome Cardiorrenal

Dentre os principais fatores de risco para doença renal no paciente cardiopata

está a complexa síndrome cardiorrenal (SCR)12. A explicação clássica para o

desenvolvimento da SCR no cenário cardiocêntrico deriva da incapacidade do

coração debilitado de gerar fluxo adequado, resultando em hipoperfusão pré-renal.

O fluxo aferente renal inadequado ativa o eixo do sistema

https://paperpile.com/c/DwLTk8/4OPRl
https://paperpile.com/c/DwLTk8/z570
https://paperpile.com/c/DwLTk8/kCER2
https://paperpile.com/c/DwLTk8/3nrh
https://paperpile.com/c/DwLTk8/9IeB%2BpFMU
https://paperpile.com/c/DwLTk8/cWJX%2BpDzk
https://paperpile.com/c/DwLTk8/wh3E
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renina-angiotensina-aldosterona, o sistema nervoso simpático e secreção da

arginina-vasopressina, levando à retenção de líquidos, aumento pré-carga e piora na

falha da bomba. No entanto, a presença de um estado de baixo fluxo explica apenas

parcialmente a fisiopatologia da SCR.

Estudos mais modernos apontam para um mecanismo mais complexo. Os

rins não são os primeiros na linha de distribuição de sangue proveniente do débito

cardíaco, mas recebem uma fração desproporcionalmente grande (25%) deste

porque são um circuito de baixa resistência. O gradiente entre a pressão de

condução arterial e as pressões de saída venosa deve permanecer suficientemente

grande para um fluxo sanguíneo renal e filtração glomerular adequados. Nesse

contexto, o conceito de pressões venosas centrais elevadas, resultando em

hipertensão venosa renal, aumento da resistência renal e, finalmente,

comprometimento do fluxo sanguíneo intrarrenal, foi demonstrado em modelos

experimentais e em experiências mais contemporâneas em pacientes com IC

utilizando monitorização hemodinâmica invasiva12.

Há grandes reduções no fluxo sanguíneo renal em indivíduos com IC

descompensada com preservação relativa da taxa de filtração glomerular (TFG).

Isso foi explicado por um aumento concomitante na fração de filtração derivado de

pressões intraglomerulares elevadas de constrição arteriolar eferente no cenário de

níveis elevados de renina. No entanto, na IC grave descompensada com pressões

venosas renais acentuadamente elevadas e diminuição do fluxo sanguíneo renal, o

aumento compensatório da fração de filtração é perdido e resulta em diminuição da

TFG12 (Figura 1). Desta forma a IC avançada ou refratária é um fator de risco

importante para disfunção renal. Esse risco é mantido mesmo nos primeiros dias de

pós-operatório de transplante cardíaco.

Por outro lado, de forma reversa, a insuficiência renal é fator de risco para

mortalidade precoce e tardia em pacientes submetidos a transplante cardíaco e

dispositivos de assistência ventricular duráveis como terapia de destino13. Um

importante fator de risco para deterioração e mortalidade na fase pós-transplante é o

desenvolvimento de LRA com necessidade de TRS no pós-operatório14.

Biondi et al15, em análise preliminar de dados de uma coorte de transplante

cardíaco em um centro no Brasil, encontraram incidência de LRA com necessidade

de TRS maior do que a relatada no registro do International Society for Heart and

Lung Transplantation: Thirty-fourth Adult Heart Transplantation Report, de 201716.

https://paperpile.com/c/DwLTk8/wh3E
https://paperpile.com/c/DwLTk8/UncH
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Atik et al publicaram recentemente o resultado do transplante cardíaco

durante TRS em andamento, em um cenário sem dispositivos de assistência

ventricular esquerda disponíveis. O principal resultado foi uma maior taxa de

mortalidade, mas, aqueles que sobreviveram à fase aguda, recuperaram a função

renal por completo17.

O objetivo deste estudo foi determinar os fatores de risco envolvidos no

desenvolvimento de LRA com necessidade de TRS após transplante cardíaco e os

resultados a longo prazo relacionados a essa complicação em um único centro em

um país emergente, avaliando o tempo de sobrevida entre os grupos.

https://paperpile.com/c/DwLTk8/6aqY
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2 PACIENTES E MÉTODOS

Coletamos dados de 181 pacientes adultos submetidos consecutivamente a

transplante cardíaco ortotópico, no período de janeiro de 2009 a junho de 2018. As

fichas de coleta de dados podem ser verificadas no Todos os procedimentos e

acompanhamentos foram realizados em um hospital público do centro-oeste

brasileiro. Excluímos os pacientes que já estavam em terapia dialítica antes do

transplante. Ao final, foram analisados 162 pacientes (Figura 2).

Os dados foram recuperados retrospectivamente após a aprovação do

Conselho de ética em pesquisa, em parte do registro prospectivo de transplante

cardíaco e em parte do prontuário eletrônico de cada paciente. Devido às

características do estudo, foi dispensado o termo de consentimento do paciente. O

protocolo de pesquisa foi aprovado pelo CEP do ICDF sob número CAAE:
64185317.3.0000.0026. O parecer encontra-se no anexo.

2.1 ANÁLISE ESTATÍSTICA

As variáveis qualitativas foram descritas por frequência, absoluta ou relativa.

A normalidade da distribuição dos dados quantitativos foi verificada pelo teste de

Kolmogorov-Smirnov. As medidas de tendência central e dispersão utilizadas para

descrever os dados quantitativos foram média e desvio padrão (para variáveis com

distribuição paramétrica) e mediana e intervalo interquartil (para variáveis com

distribuição não paramétrica).

As comparações entre os grupos foram testadas com o teste t de Student

para amostras independentes, ou com o teste de Mann-Whitney, dependendo da

normalidade da distribuição dos dados previamente verificada.

A associação entre as variáveis qualitativas e a necessidade de hemodiálise

no pós-operatório imediato foi testada com o teste Qui-Quadrado, e sempre que a

contagem de alguma célula foi menor que 5, utilizou-se o teste Exato de Fisher.

Ainda com relação a esse desfecho, foi realizada análise multivariada com

regressão logística. As variáveis independentes foram aquelas que, na análise

bivariada, estiveram associadas à hemodiálise nos períodos pré-transplante e

pós-operatório imediato. O conjunto de coeficientes do modelo foi avaliado pelo teste
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de odds ratio (-2 log-likelihood), e a proporção de variância na variável dependente

explicada pelas variáveis independentes foi expressa pelo Nagerlkerke R2. O teste

de Hosmer-Lemeshow avaliou a concordância entre os valores previstos e

observados. O teste de log-rank foi realizado para determinar se havia diferença na

distribuição da sobrevida aos 6 meses de transplante entre aqueles que precisaram

e aqueles que não precisaram de hemodiálise no período pós-transplante. Foi

realizado o teste do qui-quadrado para dois desfechos: 1) para avaliar se havia

diferença na mortalidade em 30 dias entre os pacientes em hemodiálise e aqueles

que não fizeram hemodiálise e 2) para avaliar se havia diferença na mortalidade no

grupo que foi submetido a hemodiálise, entre os que recuperaram a função renal em

menos de 30 dias e aqueles que precisaram desta terapia por mais de 30 dias.

Todas as análises foram realizadas no programa Statistical Package for Social

Science – SPSS (IBM SPSS, versão 20, Armonk, NY, IBM Corp.), e o nível de

significância foi estabelecido em 5%.



18

3 RESULTADOS

Foram incluídos na análise os pacientes submetidos a transplante cardíaco

entre janeiro de 2009 e junho de 2018. Foram excluídos pacientes pediátricos, em

hemodiálise prévia e candidatos a transplante duplo coração-rim. Os dados basais

são mostrados na Tabela 3 para os períodos pré-transplante, per-transplante e

pós-transplante, demonstrados pelos grupos controle e TRS.

A média de idade foi de 48,6 ± 6,4 anos. 43,2% dos pacientes eram do sexo

feminino. Apenas um paciente apresentava-se como NYHA I, dez pacientes como

NYHA II, 84 pacientes como NYHA III e 57 na classe IV. Além disso, três pacientes

(1,9%) tiveram a colocação de balão intra-aórtico e quatro pacientes (2,5%) foram

ventilados mecanicamente antes do transplante. Quarenta pacientes (24,7%)

estavam em uso inotrópico de transplante cardíaco prévio e um (0,6%) necessitou

de ECMO.

A causa mais frequente de insuficiência cardíaca que levou ao transplante

cardíaco foi a cardiomiopatia chagásica (66%), seguida de cardiomiopatia isquêmica

em 10,5% dos pacientes, cardiomiopatia dilatada em 8,6% dos pacientes e

cardiomiopatia valvar em 2,5% dos pacientes. A FE mediana foi de 24,2 ± 6,4%. A

duração da lista de espera desse grupo foi de 117,4 ± 139,4 dias. A mediana da

creatinina sérica foi de 1,2 (IIQ: 1,0 - 1,6) mg/dL, e a mediana da taxa de filtração

glomerular estimada pela equação de Cockcroft-Gault foi de 60 (IIQ: 46,5 - 78,0)

mg/mL/m2. Como fatores de risco clássicos para insuficiência renal, 8% eram

diabéticos, 41,4% eram hipertensos e 66,7% faziam uso de inibidor da enzima

conversora de angiotensina (iECA) ou antagonistas do receptor da angiotensina II.

Todos os pacientes foram submetidos a transplante cardíaco pela mesma

equipe. O tempo médio de isquemia fria do coração foi de 140,2 ± 73,0min. A média

de pinçamento aórtico foi de 75,9 ± 39,9min. 25,3% foram considerados instáveis

(uso de Norepinefrina > 0,1mcg/kg/min por 1 hora ou mais). O volume cristalóide

médio utilizado foi de 3259,2 ± 1326,3 ml. A diurese média por transplante foi de

1287,2 ± 867,4 ml. O balanço hídrico foi - 377,2 ± 1853,3 ml.

Houve 102 (56%) pacientes instáveis após o transplante. Nossos dados

mostram que 52 pacientes (32,1%) necessitaram de hemodiálise após o transplante.

A taxa de mortalidade foi de 32,4% e o tempo médio de sobrevida, considerando o

tempo desde o transplante até 30 de junho de 2018, é de 1.204,3 ± 955,5 dias.
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Analisamos os fatores de risco clássicos para lesão renal e encontrou uma

relação significativa com o uso de inotrópicos (p-valor: 0,004, IC: 1,40 - 6,31),

pré-transplante Doença Renal Crônica (DRC, definica por Cr > 1.5mg/dl) (p-valor <

0,0001, IC: 1,78 - 8,28) e aqueles com hipertensão sistêmica e DRC (p-valor:

0,032, IC: 1,06 - 4,68).

A regressão logística foi realizada para verificar os efeitos do uso de

inotrópicos e a presença de doença renal crônica (DRC) pré-transplante, sobre a

probabilidade de pacientes necessitarem de hemodiálise no período

pós-transplante. O modelo de regressão logística foi estatisticamente significativo

(p < 0,0001), explicando 18,4% (R2 de Nagelkerke) da variância da necessidade

de hemodiálise no pós-transplante, classificando corretamente 71,6% dos casos.

Aplicando uma regressão logística, esses fatores de risco, foram

independentemente associados à diálise pós-transplante (Tabela 4).

Após o transplante cardíaco, 52 pacientes (32%) foram submetidos à

hemodiálise. Dos pacientes que realizam hemodiálise, apenas 6 foram

considerados dependentes crônicos dessa terapia após 30 dias. Não houve um

fator de risco associado à hemodiálise crônica em nossa coorte. Aqueles que

necessitaram de hemodiálise apresentaram tendência de alta mortalidade quando

comparados a não necessidade de diálise (42,3 vs 28,2, valor p: 0,07), mas um

tempo de sobrevida significativamente menor (920 vs 1276 dias, valor p : 0,019)

(Figura 3). Não houve diferença na distribuição da sobrevida após um mês, entre

aqueles que precisaram e não precisaram de hemodiálise no pós-transplante

(Teste exato de Fisher: p = 0,103) (Tabela 5) e entre a distribuição da sobrevida

aos 6 meses de transplante entre aqueles que precisaram e não precisaram de

hemodiálise no pós-transplante (χ2 = 3,505, p = 0,061). Sobrevida estimada (em

dias) para aqueles que não necessitaram de hemodiálise pós-operatória: 2.399,57

± 221,03 dias; IC 95%: 1966,34 - 2832,79. Sobrevida estimada (em dias) para

aqueles que necessitaram de hemodiálise pós-operatória: 388,90 ± 90,34 dias; IC

95%: 211,83 - 565,98 (Figura 5). Ao comparar os pacientes que fizeram e não

fizeram hemodiálise, observamos, pelo teste do qui-quadrado, p=0,689, com odds

ratio: 1,27 IC 95%: 0,393 – 4,099.
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4 DISCUSSÃO

Este estudo de coorte apresenta características diferentes em relação aos

dados da International Society of Heart and Lung Transplantation (ISHLT)

(https://ishlt.org/research-data/registries/ttx-registry/ttx-registry-slides). Os principais

contribuintes para o registro ISHLT são a América do Norte (55%) e a Europa (35%).

Todos os outros países que compôem o registro representam apenas 9,4% do total

de transplantes cardíacos entre 2010 e 2018. Em nossa amostra, havia 14% de

pacientes diabéticos no grupo controle e apenas 12% no grupo TRS. No registro da

ISHLT, havia 27% de receptores diabéticos. O nível médio de creatinina foi de 1,28

(IIQ: 1,0 - 1,70, enquanto o registro ISHLT foi de 1,2 (0,7 - 2,2). A TFG estimada

usando a fórmula de Cockcroft-Gault foi de 57,5 (IIQ: 43,2 - 76,7) em nosso centro e

77,8 (37,7 - 149,1) nos dados do ISHLT. Estes podem contribuir para nossa alta

incidência de TRS pós-transplante (32%) em comparação com os dados do ISHLT

(6,7% em 1 ano). Os receptores tinham em sua maioria cardiomiopatia dilatada não

isquêmica (51%) e a cardiomiopatia isquêmica (32%) como indicação de transplante

no registro da ISHLT publicado em 2019 18.

A cardiomiopatia chagásica é classificada em “Outros” nesse registro, que

representa 1,5% de todas as indicações de transplante cardíaco. Nossa casuística

apresenta grande prevalência da doença de Chagas, com 68,6% de todos os

pacientes transplantados. Sabidamente há um grande desafio imposto pela

cardiomiopatia chagásica no transplante cardíaco19, em comparação com outras

indicações.

Ergoren et all descobriram que a lesão renal aguda estava associada a uma

maior mortalidade operatória e tardia em cirurgia cardíaca20. Tjahjonoa et all

relataram 34% de TRS pós-transplante em uma coorte australiana8. Eles associaram

a incidência de TRS à maior duração da circulação extracorpórea, transfusões mais

altas de hemácias e crioprecipitados e sangramento pós-operatório com

reexploração cirúrgica subsequente. Assim como em nossa coorte, aqueles que

realizaram hemodiálise apresentaram maior mortalidade (P= 0,048)8.

Analisando um registro da United Network for Organ Sharing (UNOS) de 2009

a 2020, Shoji et all publicaram recentemente que tempo de isquemia mais longo,

creatinina sérica no transplante acima de 1,2 mg/dL, cirurgia cardíaca prévia, índice

de massa corporal (IMC) mais alto do receptor, suporte de ventilação mecânica ou

https://paperpile.com/c/DwLTk8/wj0t
https://paperpile.com/c/DwLTk8/77Xy
https://paperpile.com/c/DwLTk8/dclQ
https://paperpile.com/c/DwLTk8/3nrh
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oxigenação por membrana extracorpórea e história de cardiopatia congênita ou

cardiomiopatia restritiva/hipertrófica foram associados à hemodiálise

pós-transplante. Essa complicação foi associada a um maior risco de mortalidade

por todas as causas após o transplante cardíaco21.

Fortrie et all estudaram os resultados a longo prazo (1 ano) após transplantes

cardíacos e insuficiência renal. Apenas 4% dos pacientes necessitaram de TRS

após o transplante, o que se relacionou independentemente com maior mortalidade.

Eles também descobriram que quanto pior a função renal, pior foi o prognóstico

após o transplante, com maior associação à necessidade de TRS22.

4.1 LIMITAÇÕES DO ESTUDO

Este estudo tem várias limitações. A coorte retrospectiva representa um

grande desafio na coleta de dados. Tivemos muitos dados ausentes devido ao

desenho do estudo, o que poderia, eventualmente, alterar alguns dos resultados.

Para evitarmos isso foram escolhidas variáveis com maior completude de dados.

Outro problema inerente ao estudo retrospectivo está relacionado à relação temporal

entre algumas variáveis e algumas informações importantes, como por exemplo, a

indicação de TRS, quanto tempo de hemodiálise ou mesmose o tratamento para

hipertensão e diabetes estavam otimizados, e muitas outras questões que poderiam

responder melhor os reais fatores de risco para novo início de HD.

https://paperpile.com/c/DwLTk8/vlmV
https://paperpile.com/c/DwLTk8/l6pg
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5 CONCLUSÃO

A necessidade de TRS pós-transplante foi alta em nossa coorte (32%). Os

fatores de risco independentes pré-transplante relacionados ao TRS de início

recente foram função renal (OR para TFGe baixa: 3,74) e uso de inotrópicos (OR:

3,2). Nenhum outro fator de risco, enquanto no período per-transplante ou

pós-transplante demonstrou-se estatisticamente significante. Os pacientes

submetidos a TRS pós-transplante apresentaram menor tempo de sobrevida (920 vs

1.276 dias, valor p: 0,019).
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7 ANEXOS

7.1 FIGURAS

Figura 1: Fisiopatologia das vias neuro-humorais e inflamatórias envolvidas na

síndrome cardiorrenal12.

α/π GST indica α/π glutationa S-transferase; Alk Phos, fosfatase alcalina; ANP, peptídeo natriurético
atrial; AVP, arginina-vasopressina; BNP, peptídeo natriurético tipo B; Cr, creatinina; GFR, taxa de
filtração glomerular; GGT, γ-glutamil transferase; IL-18, interleucina-18; KIM-1, molécula-1 de lesão
renal; LDH, lactato desidrogenase; L-FAP, proteína de ácido graxo do tipo L; NAG,
N-acetil-β-d-glucosaminidase; e NGAL, lipocalina associada à gelatinase de neutrófilos.
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Figura 2: Critérios de inclusão e exclusão
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Figura 4: Curva de Kaplan-Meier da sobrevida mensal entre pacientes que foram

submetidos a hemodiálise e aqueles que não foram submetidos.
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7.2 TABELAS

Tabela 1: Estágios da insuficiência cardíaca (IC), segundo American College of
Cardiology/American Heart Association1

Grupo controle
(n = 103)

Grupo TRS
(n = 52)

P value

Periodo pré-transplante

Idade (Media, ±DP) 47.2 ± 12.1 49.3 ± 12,1 0.063

Sexo feminino (%) 44.7 46.0 0.024

Peso Kg (Media, ±DP) 63.6 ± 12.0 64.7 ± 12.4 0.673

Altura cm (Media, ±DP) 164.0 ± 7.4 165.2 ± 9.1 0.642

Etiologia da Insuf. Cardíaca

Doença de Chagas (%) 45.3 23.6 0.429

Isquemica (%) 6.1 5.4 0.290

Dilateda (%) 7.4 2.0 0.378

Valvular (%) 2.0 0.7 0.284

Balão intra-aortico (%) 0.7 1.4 0.270

Inotropicos (%) 19.5% 42% 0.004

ECMO (%) 5.6 9.9 0.004

Hipertensão arterial (%) 26.5 16.1 0.504

Diabetes mellitus (%) 14.0 12.0 0.325

iECA/ BRA (n, %) 50.7 24.6 0.164

Creatinine preoperatória
(mg/dl) (Mediana, IIQ)

1.1 (0.94 – 1.49) 1.40 (1.10 – 1.90) 0.001

eTFG (ml/min/m2) (Mediana, IIQ) 66.0 (47.5 – 82.0) 52.5 (39.5 – 64.0) 0.002

Período per-transplante

Tempo de isquemia fria (min) (Media,
±DP)

139.9 ± 69.1
(n = 89)

140.1 ± 81.3
(n = 49)

0.985

Tempo de clamp aórtico
(min) (Media, ±DP)

78.4 ± 44.7
(n = 62)

71.5 ± 29.8
(n = 35)

0.417

Transfusão sanguínea (Media, ±DP) 1.78 ± 0.66
(n = 43)

2.25 ± 0.5
(n = 74)

0.235
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Instabilidade intraoperatória n (%) 26 (32.9)
(n = 74)

15 (41.7)
(n = 41)

0.363

Volume cristalóides (ml) (Media, ±DP) 3421.0 ± 1237.9
(n = 65)

2938.5 ± 1440.3
(n = 38)

0.107

Diurese (ml) (Media, ±DP) 1355.1 ± 861.4
(n = 85)

1146.3 ± 873,2
(n = 41)

0.207

Balanço hídrico (ml) (Media, ±DP) - 437.8 ± 1677.3
(n = 82)

- 269.1 ± 2147.4
(n = 46)

0.647

Período pós-transplante

Instabilidade pós-transplante n (%) 64 (94.1%) 38 (90,5%) 0.478

Taxa de mortalidade n (%) 29 (28.2%) 22 (42.3%) 0.077

Tempo médio de sobrevida (dias)
(Media, ±DP)

1276.0 ± 916.8 920.6 ± 816.2 0.019

Tabela 2: Baseline (períodos pré-, per- and pós-transplante)
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Diálise pós-transplante IC 95%

Sim Não P-valor OR Inf Sup

Inotropicos
Sim 21 19 0.004 2.973 1.40 6.31

Não 29 78

Pre-DM
Sim 6 7 0.504 1.786 0.492 6.484

Não 12 25

HAS
Sim 25 41 0.325 1.40 0.715 2.742

Não 27 62

Tratamento
de HAS

Sim 43 74 0.479 1.411 0.542 3.675

Não 7 17

Pre-Tx IRC
Sim 34 36 <0.0001 3.850 1.789 8.288

Não 13 53

iECA/ BRA
Sim 35 72 0.164 0.577 0.265 1.257

Não 16 19

Doença
de
Chagas

Sim 35 67 0.839 1.080 0.515 2.262

Não 15 31

HAS + IRC
Sim 21 23 0.032 2.232 1.063 4.687

Não 27 66

DM + IRC
Sim 4 4 0.443 1.929 0.418 8.896

Não 14 27

Tabela 3: Resultados - Fatores de risco pré-transplante e diálise crônica

Legenda: IC: intervalo de confiança; OR: odds ratio; Pre-DM: diabetes melitus

pré-transplante; HAS: hipertensão arterial sistêmica; Pre-Tx IRC: Insuficiência Renal

Crônica pré-transplante, definica por Cr > 1.5mg/dl; iECA /BRA: inibidor da enzima

conversora da angiotensina/ bloqueador receptor da angiotensina
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IC 95%

Variável B p-value OR Inferior Superior

Inotropicos 1,165 0,007 3,195 1,383 7,384

IRC pré-TX 1,364 0,001 3,913 1,752 8738

Tabela 4 - Regressão logística: Fatores de risco independentes para trs pós
transplante.

Legenda: IC: intervalo de confiança; HAS: hipertensão arterial sistêmica; IRC Pre-Tx:

Insuficiência Renal Crônica pré-transplante. OR: odds ratio.

Óbito

Sim Não Total

Hemodiálise
Pós-transplante

Sim 14,2% 19,3% 33,5%

Não 18,8% 47,7% 66,5%

Total 33% 67% 100%

Tabela 5 - Mortalidade em 30 dias entre pacientes submetidos e não
submetidos a hemodiálise.
Teste exato de Fisher: p = 0,103
Odds ratio: 1,871. IC95%: 0,931 – 3,760
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