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RESUMO

Introducéo: A Injuria Renal Aguda (IRA) é uma das complicag6es mais frequentes no
pés-operatorio do transplante hepatico. Esse quadro clinico impacta no tempo de
hospitalizagé@o, no risco de terapia substitutiva renal (TSR) e na mortalidade do pos-
operatorio de transplante. Objetivos: Avaliar a frequéncia e os fatores preditivos da
Injuria renal aguda (IRA) em pacientes submetidos a transplante hepatico, bem como
o impacto da IRA no periodo perioperatério. Métodos: Trata-se de um estudo do tipo
observacional, de corte transversal de carater descritivo e analitico, com abordagem
retrospectiva dos dados. Os dados foram coletados a partir de prontuarios do hospital
e dispostos em planilha no Microsoft Excel® (v. 16.52) para posterior andlise
estatistica. Avaliou-se dados pré-operatérios como comorbidades prévias, idade, sexo
e exames laboratoriais. Dados perioperatério, como uso de drogas vasoativas,
hemotransfusdo e balanco hidrico, além de dados pds procedimento, como
complicacBes precoces. Resultados: O estudo incluiu 223 pacientes, sendo que 115
(54,5%) desenvolveram IRA nos primeiros sete dias de pds-operatério. Esse grupo
era predominantemente masculino (70,9%), com idade média de 53,46 (DP=+12,8
anos) e escore MELD médio de 28,87 (DP=t6,1). As principais indicacdes para TH
foram Hepatite C (29,6%) e Doenca Hepatica Relacionada ao Alcool (23,8%). Na
analise univariada foram associados com IRA dislipidemia (83,3% vs. 16,7% em nao
IRA; p < 0,04),complicacdes precoces ( 68,8 % vs 31,2%, p<0,05) e o uso de drogas
vasopressoras, em que 60,8% dos pacientes que as utilizam desenvolveram IRA
(p<0,01). Na andlise multivariada, destaca-se o valor da creatinina pré transplante
(média de 1,003 mg/dL +0,6145, p=0,001), hemoglobina da admisséo (12,196+2,1 vs
11,363£2,1, p<0,005) e transfusdo de hemoconcentrados, em que 77,8% dos que
receberam de 3 a 5 unidades e 75% dos que receberam mais de 5 unidades
desenvolveram IRA (p<0,01).Conclusao: Conclui-se que a IRA € um evento frequente
no pos-operatorio precoce do TH. Disfuncdo renal no pré TH, bem como uso de
hemocomponentes no intraoperatério, sdo fatores preditivos significativos.
Identificacdo precoce dos pacientes em risco de IRA é importante na definicdo de
estratégias perioperatérias que previnam piora da funcéo renal.

Palavras-chave: injuria renal aguda, transplante, complicacdes, pds-operatério.



ABSTRACT

Introduction: Acute Kidney Injury (AKI) is one of the most common complications in
the postoperative period of liver transplantation. This clinical condition impacts
hospitalization time, the risk of renal replacement therapy (RRT), and post-transplant
mortality. Objectives: To evaluate the frequency and predictive factors of acute kidney
injury (AKI) in patients undergoing liver transplantation, as well as the impact of AKI in
the perioperative period. Methods: This is an observational, cross-sectional study with
a descriptive and analytical nature, with a retrospective approach to the data. Data
were collected from hospital records and organized into a spreadsheet in Microsoft
Excel® (v. 16.52) for further statistical analysis. Preoperative data such as pre-existing
comorbidities, age, sex, and laboratory tests were evaluated. Perioperative data, such
as the use of vasoactive drugs, blood transfusions, and fluid balance, as well as post-
procedure data, such as early complications, were also analyzed. Results: The study
included 223 patients, of whom 115 (54.5%) developed AKI in the first seven days
postoperatively. This group was predominantly male (70.9%), with a mean age of
53.46 (SD=+12.8 years) and a mean MELD score of 28.87 (SD=%+6.1). The main
indications for liver transplantation were Hepatitis C (29.6%) and Alcohol-Related Liver
Disease (23.8%). In univariate analysis, dyslipidemia (83.3% vs. 16.7% in non-AKI; p
< 0.04), early complications (68.8% vs. 31.2%, p < 0.05), and the use of vasopressor
drugs were associated with AKI, with 60.8% of patients using them developing AKI (p
<0.01). In multivariate analysis, the pre-transplant creatinine value (mean 1.003 mg/dL
+0.6145, p=0.001), admission hemoglobin (12.196+2.1 vs 11.363+2.1, p < 0.005), and
transfusion of hemoconcentrates were highlighted, with 77.8% of those receiving 3 to
5 units and 75% of those receiving more than 5 units developing AKI (p < 0.01).
Conclusion: It is concluded that AKI is a frequent event in the early postoperative
period of liver transplantation. Renal dysfunction pre-transplant, as well as the use of
blood components intraoperatively, are significant predictive factors. Early
identification of patients at risk of AKI is important in defining perioperative strategies
to prevent worsening renal function.

Keywords: acute kidney injury, transplantation, complications, postoperative.
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1. INTRODUCAO

A Injuria Renal Aguda (IRA) esta associada a uma alta mortalidade em todo o
mundo e sua incidéncia vem crescendo ao longo dos anosY). De acordo com as
definicbes do KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes), a IRA pode
ser identificada seguindo critérios que avaliam alteracbes nos valores de
creatinina sérica e volume urinario®:Quando se trata de transplante hepatico, a
IRA é uma das complicacfes mais frequente no periodo pds operatorio, sendo
gue ocorréncia alcanca cerca de 72% dos pacientes, a depender do critério de
definicdo da IRA utilizado??):

Esse quadro clinico impacta na taxa de mortalidade, no tempo de hospitalizacéo,
em recursos financeiros além de aumentar os riscos de infec¢cdo ou até uma
possivel rejeicdo do receptor®. Alguns fatores estdo relacionados a ocorréncia
de IRA nesse cenario supracitado. No cenério pré-operatério, comorbidades
como obesidade, hipertenséo e diabetes aumentam as chances de uma IRA®):
Além disso, uso prévio de drogas nefrotoxicas, infec¢des, sindrome hepatorrenal
e classificacdo elevada no MELD também contribuem para esse desfecho

clinico®,

Ademais, diversas outras comorbidades estdo associadas com a IRA pdés
transplante hepatico. Obesidade tem impacto no funcionamento do rim apés o
transplante, além de hipertensdo e diabetes que também sao fatores preditivos
para a referida lesdo ®12. O MELD (Model for End-stage Liver Disease) é outro
fator possivelmente relacionado com IRA pos-operatéria 13- Essa escala esta
associada com a gravidade da cirrose do paciente, em que quanto mais
avancado for a cirrose maior é o MELD e, consequentemente, mais pronunciada
sdo as mudancas hemodinamicas, favorecendo a disfuncéo renal®- Estudos
anteriores mostram que valores de creatinina pré- transplante sao preditores de

desenvolvimento de IRA pés-operatéria (21419,

Sepse, instabilidade hemodinamica, uso de drogas nefrotoxicas e injaria da
isquemia/reperfusdo, podem ter impacto na ocorréncia de IRA neste periodo .
Estudos correlacionam também o uso de drogas vasoativas no intraoperatorio

com o desenvolvimento de IRA nos pacientes transplantados, entretanto nao é



um consenso entre as pesquisas®. Além disso, a realizacdo de transfusdes
sanguineas, parece aumentar a probabilidade de disfuncdo renal®. Dessa
forma, muitos outros fatores pré e perioperatorios, além dos citados, podem
influenciar no desenvolvimento de IRA no paciente transplantado, indicando a

iImportancia do assunto e de estudos relativos a isso.

A partir desse panorama, entende-se a relevancia do desenvolvimento de
trabalhos que investiguem e analisem os fatores preditivos da IRA em pacientes
no pés-operatodrio de transplante hepatico. Identificar fatores preditivos de IRA
no perioperatdrio pode ajudar no manejo de forma a corrigirmos de maneira
precoce os fatores desencadeantes deste desfecho. Ademais, apesar de vasta
literatura e pesquisas incluirem essa tematica, ndo ha um consenso acerca
desses preditores, ocorrendo divergéncias em alguns pontos discutidos,

demonstrando ainda mais a necessidade de aprofundamento.



2.0BJETIVOS
2.1 Objetivo primario

Estimar a frequéncia de injuria renal aguda (IRA) em pacientes submetidos a
transplante hepético.

2.2 Objetivos secundarios

Identificar os fatores preditivos de IRA, considerando as caracteristicas dos

doadores, dos receptores e da cirurgia do transplante.
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3.REVISAO DA LITERATURA
3.1 Panorama dos transplantes no Brasil

Analisando os anos de 2012-2022, é notoria a expressividade de transplantes de
figado no Brasil, crescendo valores significativos a cada ano. Segundo o Registro
Brasileiro de Transplantes (RBT/ABTO), o Brasil assumiu a terceira posi¢cao em
nameros absolutos de transplantes hepéticos, atras apenas dos EUA e China,
realizando 2.118 cirurgias desse tipo no ano de 2022®).Nesse mesmo ano, o

pais possuia 15 equipes ativas atuando em 16 estados.

Em relagéo a Bahia, o numero absoluto de transplantes vem se mantendo similar
entre os anos de 2015-2022, com uma queda mais acentuada entre 0s anos de
2020 e 2021, periodo da pandemia COVID-19. Atualmente, em Salvador, o

Hospital Portugués realiza os procedimentos custeados pelos SUS.
3.2Defini¢éo de IRA

A Injuria Renal Aguda é definida como uma reducdo brusca da filtracdo
glomerular, levando ao aumento de escdérias nitrogenadas (ureia, creatinina),
distarbios do equilibrio acido-béasico e alteracdes hidroeletroliticas. Como uma
forma de padronizar os critérios de definicdo da IRA, o Acute Dialysis Quality
Initiative (ADQI),formulou os parametros com acréonimo RIFLE risk (risco, R),
injury (injuria, 1), failure (faléncia, F), loss (perda mantida da funcéo, L) e end-
stage kidney disease (insuficiéncia renal terminal, E).

A partir do critério supracitado, o risco de IRA (RIFLE R) é definido pelo aumento
da creatinina sérica basal em 1,5 vezes ou débito urinario menor que 0,5 mL/kg/h
nas ultimas 6 horas. Injaria (RIFLE 1), apresenta-se com um aumento de 2 vezes
da creatinina sérica basal ou débito urinario menor que 0,5 mL/kg/h nas ultimas
12 horas. J& a faléncia renal (RIFLE F) corresponde ao aumento de no minimo
3 vezes da dosagem de creatinina sérica basal ou débito urinario menor que 0,3
mL/kg/h nas ultimas 24 horas ou andria por 12 hora. Modificacdes recentes
retiraram as categorias L e E, do sistema de estratificagdo de gravidade,
redefinindo como evolucdo, havendo relagdo direta com morbidade e

mortalidade®.
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Em seguida, modificagbes foram feitas pela Acute Kidney Injury Network (AKIN),
que classifica a injuria renal aguda em 3 estagios: (A) AKIN 1 apresenta aumento
de 0,3 mg/dL, ou de 1,5 a 1,9 vezes da dosagem de creatinina sérica basal; (B)
AKIN 2 é definido como aumento de 2 a 2,9 vezes da dosagem de creatinina
sérica basal ; (C) AKIN 3 quando possui aumento de no minimo 3 vezes da

dosagem de creatinina sérica basal®).

Recentemente, o Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)
descreveu diretrizes abrangendo as definicdes de IRA. O estadiamento através
do AKIN foi mantido, além de continuar considerando o periodo de 48 horas para
0 aumento absoluto da creatinina. Ja o tempo para aumento de 50% da
creatinina foi ampliado para 7 dias (. A partir do documento de 2014 ficou entdo
definido que a IRA pode ser caracterizada baseada nos seguintes critérios:
Aumento da creatinina sérica em = 0.3 mg/dL (= 26.5 micromoles/L) em 48 horas;
ou Aumento da creatinina sérica para 21.5 vez o valor inicial, que se sabe ou se
supde ter ocorrido nos 7 dias anteriores; ou Volume urinario <0.5 mL/kg/hora por

6 horas®),

3.3Fatores Associados a Injuria Renal Aguda p6s Transplante Hepatico

A. Fatores pré transplante

Uma importante comorbidade pré transplante € a disfuncéo renal , muito comum
em pacientes cirréticos ®). A insuficiéncia renal em pacientes com estagios
avancados de doencas hepaticas esta intimamente relacionada com a gravidade
da doenca hepética. Isso € devido ao disturbio circulatério gerado pela reducéo
da resisténcia vascular sistémica secundaria a vasodilatacdo da artéria esplénica
por causa da hipertensdo portal®-11. Distlrbios renal e hepatico associados
frequentemente estdo ligados as condicdes sistémicas que afetam esses dois
orgaos simultaneamente. Com isso, sindrome hepatorrenal e disfuncéo renal pré
existentes aumentam as chances de IRA pdés transplante®. Comorbidades
prévias como diabetes, hipertenséo arterial ou passado de infeccéo pelo virus C

também exercem influéncia na ocorréncia de IRA nos pés transplante®?).

12



B. Fatores associados ao doador

Em relacdo ao doador, também existem fatores que podem influenciar no
prognostico do receptor do transplante, principalmente no que tange as chances
de IRA. Primeiro, tem-se que idade do doador acima de 60 anos favorece o
quadro supracitado. Além disso, o tempo de isquemia fria e quente sdo também
fatores do doador que afetam o funcionamento renal pos-transplante, bem como

disturbios hidroeletroliticos ou esteatose hepatica®13).

C. Fatores intraoperatorios

No que tange o procedimento, 0s possiveis fatores preditivos incluem sepse,
drogas nefrotoxicas, instabilidade hemodinamica durante a cirurgia e injuria da
isguemia/reperfusdo™141%, O uso de transfusdo sanguinea durante o periodo
intraoperatorio também aumenta as chances de injuria renal, principalmente
quando se usa mais de 10 unidades e o nivel de diurese se encontra menor que
100mL/h*18) Outrossim, uma das principais causas de instabilidade
hemodinamica € a sindrome de reperfusdo que pode ocorrer durante 0 momento
de reperfusdo do figado do doador. Essa condi¢do est4 associada com a IRA,

mas também com o desenvolvimento de doenca renal crénica®17.18),
3.4Consequéncias da IRA pdés transplante

A Injuria Renal Aguda é uma importante consequéncia do transplante hepatico,
impactando de forma significativa no seguimento do paciente a curto e longo
prazo. Quanto ao pos operatdrio , a IRA aumentam as chances de um maior
periodo na UTI, necessidade de terapia substitutiva renal (TSR) e periodos mais
longos de hospitalizacdo > além de estar possivelmente associada ao
aumento da mortalidade pdés transplante e das despesas para o servigco de

saude.

13



4. MATERIAIS E METODOS

4.1Desenho de Estudo

Trata-se de um estudo observacional de corte transversal com carater descritivo.
4.2 Local de Estudo

O Hospital Portugués da Bahia é uma instituicao filantropica brasileira que atua
h& mais de 150 anos em Salvador-BA, mantido pela Real Sociedade Portuguesa
de Beneficéncia Dezesseis de Setembro. E um centro de referéncia para
doencas de alta na cidade, com um programa de transplantes que é pioneiro do
Norte e Nordeste do Pais, tendo efetuado os primeiros transplantes renais (1980)
e de medula 6ssea (2002) da regido, assim como 0s primeiros transplantes
cardiaco e de figado do estado (2001).(°)

4.3Populacéo do estudo

Foram avaliados dados coletados de prontuarios eletrénico e fisico de uma
amostra de pacientes submetidos a transplante de figado no Hospital Portugués
da Bahia, centro de referéncia em Hepatologia em Salvador-BA. Realizou-se
uma analise do periodo correspondente aos ultimos onze anos (2012 a 2022) e
a coleta ocorreu durante o periodo de janeiro de 2023 a junho 2023.

4.4Critérios de Elegibilidade
A. Critérios de Incluséao

Pacientes transplantados no Hospital Portugués durante o periodo de 2012 a

2022-11-18 possuindo dados de prontudrios disponiveis.
B. Critérios de Excluséo

Pacientes com dados de prontuarios incompletos, ou submetidos a transplante
duplo (figado e rim) e pacientes que apresentavam doenca renal cronica

previamente ao transplante.
4.5Procedimento de Coleta

A coleta dos dados foi realizada no periodo de janeiro de 2023 a junho no
Hospital Portugués da Bahia. Os prontuarios foram acessados pela

pesquisadora a fim de coletar as informacdes necessarias com base no

14



Instrumento de Coleta (APENDICE 1). O banco de Dados foi armazenado em
planilha no Microsoft Excel® (v. 16.52).

4.6 Variaveis do estudo

Dados demograficos:

e |dade (anos)
e Sexo
Dados do receptor antes do TH:

e Peso (Kg)

e Altura (metros)

e Indice de massa corporea- IMC (Kg/m?

¢ Etiologia e gravidade da doenca hepatica:
o MELD

e Comorbidades:
o Carcinoma hepatocelular (sim/n&o)
o Hepatite B (sim/nao)
o Hepatite C (sim/n&o)
o Diabetes mellitus tipo 2 (sim/néao)
o Hipertenséo arterial sistémica (sim/néo)

o Dislipidemia(sim/n&o)

e Exames laboratoriais de admissao incluindo:
o Hemoglobina (g/dL)
o Plaquetas (103/mm?)
o Leucacitos (por uL de sangue)
o Bilirrubina Total (mg/dL)
o Bilirrubina Direta (mg/dL)
o Bilirrubina Indireta (mg/dL)
o Creatinina (mg/dL)
o INR (unidades)
o Ureia (mg/dL)

Dados do doador:

e |dade (anos)

15



e Sexo (feminino/ masculino)
e Razao de morte (descrever)

Dados perioperatorios (< 30 dias):

e Tempo de isquemia fria-TIF (minutos)
e tempo de isquemia quente -TIQ (minutos)
e Tempo de cirurgia (minutos)
e Uso de vasopressores (Sim ou nao)
¢ Hemotransfusdes (unidades de concentrados de hemacias)
e Ocorréncia de complicagbes precoces:
o Nao-funcéo priméria do enxerto (sim/néo)
o Disfungéo do enxerto (sim/néo)
o Sepse e choque séptico (sim/n&o)
o Complicac¢des vasculares (sim/nao)
o Complicacdes biliares (sim/n&o)
o Rejeigcao celular aguda(sim/néo)
e Balanco hidrico cumulativo em 12, 24 e 96 horas (mL)
e Diurese dos 7 primeiros dias pés-operatorios (mL em 24 horas)
e Creatinina dos 7 primeiros dias pés-operatorios (mg/dL)
e Pico de AST e ALT na primeira semana pds-operatoria (u/L)
e Tempo de permanéncia na unidade de terapia intensiva e hospital (dias).

Dados referentes a imunossupressao:

e Uso e duracdo de emprego de imunossupressores: corticosteroides,
tacrolimo, ciclosporina, micofenolato e azatioprina (sim/nédo + dias)

Definicao dos critérios de desfecho:

e Ocorréncia de IRA nos primeiros 7 dias do TH a partir dos critérios KDIGO

(sim/n&o).

4.7 Plano de Analise

Variaveis categoricas foram descritas como numero e percentagem. Variaveis
continuas como média e desvio padrdo ou mediana e intervalo interquartil. Na
analise univariada, para comparagdo de variaveis categoricas, foi utilizado o

teste do x2 ou o teste de probabilidade exata de Fisher, quando apropriado.
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Variaveis continuas foram comparadas usando o teste-t ou teste de Mann-

Whitney caso necessario.

A analise multivariada, usando regressao logistica stepwise, foi empregada para
avaliar o efeito especifico de cada preditor. As variaveis incluidas no modelo
multivariado foram aquelas que atingiram nivel de significancia de P < 0,20 na
andlise univariada. Valor de p igual ou menor que 0,05 foi considerado
significativo. Intervalos de confianca de 95% foram relatados, quando
apropriado. Todas as analises estatisticas foram realizadas usando SPSS
versao 21.0 para Windows (SPSS Inc, Chicago, IL, Estados Unidos).

5.8Aspectos Eticos

O projeto foi elaborado de acordo com os principios da Declaracao de Helsinque,
sendo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Portugués
(Anexo 1). O estudo foi registrado na Plataforma Brasil — CAE
65841322.1.0000.5029, e aprovado com parecer de numero no. 5.838.293 em
26/012/2022 (Anexo 1). Como se trata de estudo no qual a coleta foi
retrospectiva envolvendo apenas revisdo de prontuarios, sem nenhum tipo de
intervencéo, foi aplicada a isencdo do uso de termo de consentimento livre
informado. N&o houve qualquer interferéncia no cuidado do paciente. O risco foi
minimo e poderia se relacionar a exposi¢do de dados dos pacientes, contudo,
0s pesquisadores garantiram sigilo em relacdo a identidade dos participantes.
Ndo h& beneficios diretos, porém, estes serdo indiretos com geracdo de
conhecimentos trazendo melhorias nas condutas médicas que objetivam
aumentar a sobrevida e qualidade de vida do paciente de pacientes

transplantados.
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5.RESULTADOS

A amostra desse estudo foi composta por 223 pacientes transplantados no
Hospital Portugués entre os anos de 2012 e 2022 para realizagéo de transplante
hepatico. Desse total, 115 (54,5%) tiveram Injuria Renal Aguda nos primeiros

sete dias de pos-operatorio de acordo com os critérios KDIGO.

Um total de 158 (70,9%) pacientes era do sexo masculino, com idade 53,4 +12.,8
anos e MELD 20,8 = 6,145. Em relacdo ao IMC, a média dos pacientes
correspondeu a 26,2 + 21,5, enquadrando-se na classificacdo de sobrepeso. A
principal causa de comprometimento hepético foi Hepatite C (29,6%), seguida
por Doenca hepatica relacionada ao alcool-DHRA- (23,8%) e Doenca Hepética
Gordura Na&o Alcodlica (9,4%). Destes, 55,2% possuiam Carcinoma
Hepatocelular e outras comorbidades, como HAS (36,4%), DM (28%) e
dislipidemia (5,6%), (Tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas demograficas da amostra de pacientes transplantados
atendidos em hospital de referéncia(n=223)

L N o
Variaveis (total:223) Yo
Sexo Feminino 65 29,1
Masculino 158 70,9
Idade (anos) 53,4+12,8*
IMC 26,2 £ 21,5*
MELD 20,8 £ 6,1*
VHC 66 29,6
DHRA 53 23,8
Causa NASH 21 9,4
Criptogénica 14 6,3
HAI 11 4.9
CEP 7 3,1
Outros 51 22,9
HAS Sim 80 36,4
DM Sim 61 28
DLP Sim 12 5,6
CHC Sim 123 55,2

Legenda: n= nimero de pacientes, *=média +DP (desvio padrdo), DHRA: doenca hepatica
relacionada ao, VHC: hepatite C, NASH: Doenca Hepética Gordura N&ao Alcodlica, HAI: hepatite
autoimune, CEP: colangite esclerosante primaria. CHC: carcinoma hepatocelular. DLP:
dislipidemia. DM: Diabetes Melitus. HAS: hipertensao arterial sistémica
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Analisando-se o grupo de doadores, a maior parte era formada por homens
(61,4%), em que a causa da morte foi cerebral (52,05%), com média de idade de
cerca de 37 £ 13,8 anos , (Tabela 2).

Tabela 2. Caracteristicas dos doadores (n=223) segundo variaveis bioldgicas e clinicas.
Salvador, 2012-2022.

L N 0
Variaveis (total:223) Y%
Sexo doador Feminino 86 38,6

Masculino 137 61,4
Causa mortis Circulatério 105 47,95
doador
Cerebral 114 52,05
Idade doador 37+ 13,8*

(anos)

A tabela 3 mostra as principais caracteristicas dos pacientes na admissao.

Tabela 3. Caracteristicas da populacdo em estudo (n:223) - Exames admissionais.

Variaveis
Média Desvio Padréao
Exames Admisséo
Bilirrubina T (mg/dL) 3,7 14,5
Creatinina (mg/dL) 0,8 10,4
Hemoglobina (g/dL) 11,7 2,1
Leucocitos (por uL de 6404.9 +3655.5
sangue)
Plaquetas (103/mm3) 105546,5 +70039,0
INR (unidades) 1,7 +0,8

Em relacdo as variaveis referentes ao transplante e ao internamento, percebeu-
se que o tempo médio de internacao foi de 15,0 +10,8 dias, sendo que na UTI
0s pacientes ficaram em média cerca de 9,8 18,9 dias. Em relacdo a
hemotransfusdo, 43% dos transplantados necessitaram desse procedimento,

26,9% do total recebendo até 2 concentrados de heméacias (Tabela 4).
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Tabela 4. Caracteristicas da populacdo em estudo (n:223) no periodo perioperatorio
segundo variaveis clinicas. Salvador 2012-2022

Variaveis Média

: - . Desvio Padrao
Perioperatorio

Tempo UTI (dias) 9,8 +8,9
Tempo Hospital (dias) 15,0 +10,8
Tl Fria 441,1 £320,5
(minutos)
Tl Quente 28,9 +11.8
(minutos) -
Tempo Cirurgia 237,0 4559
(minutos) B
N %
Sem 127 57
x Até 2 conc. 60 26,9
Hemotransfuséo '
) 3-5 conc. 28 12,6
+5 conc. 4 1,8

Legenda: TI: tempo de isquemia, N: quantidade; Conc.: concentrado de hemacias

Apds o procedimento, os pacientes tiveram acompanhamento da diurese e
dosagem da creatinina pelo periodo de sete dias. Notou-se que neste periodo, a
partir do Dia 2, os valores médios da creatinina se mantiveram elevados, sendo
marcado no Dia 3 com a maior média (1,5 £1,2mg/dL). Ja a diurese em 24 horas
variou durante esse periodo, sendo a menor média no Dia 1 (780,7+1123,9 mL)
e a maior média no Dia 3 (1125,0+£846,2 mL).

Na analise univariada a ocorréncia de IRA foi associada a dislipidemia (83,3 vs.
16,7, p =0.037). Diabetes e diagndstico de CHC tiveram niveis de significancia
limitrofes (tabela 5). Fatores relacionados ao procedimento cirargico e dados de

pés-operatorio sdo descritos na tabela 6 (analise univariada).
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Tabela 5: Fatores preditivos de IRA na primeira semana de pos-operatério de TX —
analise univariada (dados do doador e do receptor).

IRA em 7 dias
Variaveis \ Valor de P
N&o Sim
Dados do Receptor
Sexo receptor Masculino 66 (43,7) 85(56,3) 0,408
HAS 38 (49,4) 39 (50,6%) 0,356
DM 22 (36,1%) 39 (63,9%) 0,074
DLP 2(16,7%) 10(83,3%) 0,037
CHC 50(52,6%) 45(47,4%) 0,060
Dados do doador

Sexo doador Feminino 32(39%) 50(60,3%)
Masculino 64(49,6%) 65(50,4%) 0132
Causa mortis Circulatério 37(36,3%) 65(63,7%) 0023

doador Cerebral 56(75%) 49(25%) ’
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Tabela 6: Fatores preditivos de IRA na primeira semana de pés-operatério de TX —

andlise univariada (dados peri e pos-operatoérios)

V'arlavels:-' IRA em 7 dias (N) Valor de
Perioperatorio P
Nao Sim
Sem 66 (55,5%)  53(44,5%)
Até 2 conc. 21(36,8%) 36(63,2%)
Hemotransfusao 0,004
3-5 conc. 6(22,2%) 21(77,8%)
+ de 5 conc. 1(25%) 3(75%)
ComplicagGes 12(12,9%) 35(31%) 0,002
Vasculares
Complicacoes 11(47,8%)  12(52,2%) 0,767
biliares
Sepse/ choque 9(16,4%) 46(83,6%) 0,000
séptico
_Sangramento 3(27,3) 8(72,7) 0,214
lntraoperatorlo
Uso DVA 58 (39,2%)  90(60,8%) 0,009
RCA 9(56,3%) 7(43,8%) 0,383
Disfungdo do 5(13,2%) 33(86,8%) 0,000
enxerto
Tacrolimo 83(46,9%)  94(53,1%) 0,427
Ciclosporina 4(40%) 6(60%) 0,710
Micofelanato 83(47,4%)  92(52,6%) 0,265
Azitioprina 2(50%) 2(50%) 0,862
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Acerca dos pacientes que receberam hemotransfuséao, observou-se que quanto
mais concentrados de hemacias utilizados, maior a incidéncia de injdria renal
aguda (Figura 1).

Figura 1: Desfecho clinico para IRA em pacientes transplantados que receberam
hemotransfuséo.

Desfecho clinico para IRA em pacientes
transplantados que receberam hemotransfusao

90

80 77,8 75
70 63,2
60 55,5
50 44,5
40 36,8
30 22,2 25
20
10

0

Sem Até 2 conc. 3-5 conc. +de 5 conc.
Hemotransfusdo
B Sem IRA em 7 dias Com IRA em 7 dias

Na analise multivariada observou-se relevancia para creatinina pré transplante,
hemoglobina da admissdo, bem como pico de ALT e tempo de permanéncia na
UTI e no hospital (tabela 7).

Tabela 7: Fatores preditivos de IRA na primeira semana de pés-operatério de TX —
andlise multivariada.

Variaveis IRA em 7 dias (Média +DP) P
Nao Sim
Idade 53,4+13,7 54,1+11,4 0,686
IMC 24,015,4 28,5+ 29,6 0,162
MELD 20,0+6,5 21,6+5,7 0,119
transplante
Bilirrubina T 3.3+4.3 4,0+4.4 0,276
admissao
Creatinina
S 0,7+0,2 1,0+0,6 0,001
admissao
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Leucocitos

OCIle 6246,8+3462.6 6665,8+3715.0 0,403
admissao
HB admissao 12,1421 11,3+2,1 0,005
Plaguetas 102959,0+65664,2 106918,4+71225,2 0,678
admissao
INR admissao 1,7+0,9 1,8+0,8 0,643
Idade do
doador 36,1+14,1 38,3+13,8 0,257
Tempo na UTI 6.8+4,6 12,3+10,2 0,000
(dias)
Tl fria 423,5+146,5 456,3+423,8 0,475
Tl quente 29,3+12,6 28,4+11,3 0,603
Tempo 233,9+49,1 238,6+62,1 0,559
cirurgia
Tempo no 12,0473 17,4+12.2 0,000
hospital
BH 12h 008,9+1402,8 1319,65+1475,8 0,043
BH 24h 1481,9+2029,0 1546,3+1521.3 0,796
Pico ALT 1682,4+1980,4 2498 4+2360.6 0,008
6.DISCUSSAO

Nesse estudo observou-se que a IRA é uma complicacao frequente no poés-
operatério precoce de transplante. Identificou-se como fatores preditores
algumas caracteristicas tanto do receptor como da cirurgia e do periodo de
internamento do paciente, sendo eles, disfuncédo renal prévia ao transplante,
sangramento com necessidade de hemotransfusao, uso de drogas vasoativas,
disfuncdo do enxerto, pico elevado de enzimas hepéticas, sendo que a

ocorréncia de IRA foi associada a maior tempo de permanéncia no hospital.

Fatores metabdlicos como a dislipidemia e o diabetes mellitus (DM), foram
avaliados nesse estudo e tém sido associados ao desenvolvimento de IRA pos-
transplante hepatico??. Embora o nivel de significAncia para o diabetes possa
ter sido limitrofe (p=0,074) devido ao tamanho da amostra, ndo se pode
descartar sua relevancia clinica, pois o diabetes € uma condi¢cdo metabolica que

impacta diretamente na funcéo renal@?,
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No que tange a Hemotransfusdo, sabe-se que € comum a perda significativa de
sangue durante a hepatectomia em pacientes com coagulopatias e/ou
hipertensdo portal®). Com isso, a diminuicdo na taxa de hemoglobina ao
provocar a necessidade de transfusdo, inicia uma resposta pro-inflamatoria.
Consequentemente, a distribuicAo de oxigénio ao parénquima renal €
prejudicada, acentuando o estresse oxidativo dos tecidos(223).Diversos autores
relataram acerca desta variavel?81324) dentre eles Zongyi et al. Estes autores
identificaram que a transfusdo de hemacias no intraoperatério estava associada
com IRA no pds operatério de pacientes transplantados de figado®?®. Nesse
estudo foram avaliados os pacientes de acordo com o numero de concentrados
de hemacias utilizados no procedimento. Percebeu-se que ,em todos 0s grupos
com o uso de concentrados, mais de 60% dos pacientes apresentaram injuria

renal aguda (p=0,004).

No pés-operatério, a presenca de complicacbes precoces nesse estudo
apresentou-se como um forte preditor ( 68,8 % vs 31,2%, p<0,05), em que foram
avaliadas separadamente sepse e choque séptico, disfungcdo do enxerto,
complicacBes vasculares, complicacdes biliares e rejeicao celular aguda. Dentre
elas, a Disfuncdo Primaria do Enxerto (DPE) apresentou maior significancia
estatistica. Est4 relacionada a lesdo de isquemia/reperfusdo do Orgao
transplantado, que ocorre em até 38,7% dos transplantes hepaticos®®). A leséo
de isquemia/reperfuséo do figado pode-se atribuir principalmente a instabilidade
hemodindmica que ocorre apos a liberacdo das pincas hemostaticas da veia
porta e reperfusdo do figado do doador durante a transi¢cdo da fase anepatica

para a neo-hepatica®,

Acredita-se que a sindrome pdés-perfusdo ocorra devido a liberacdo de citocinas
vasoativas e pro-inflamatorias do enxerto do doador e do sistema imunologico
do receptor imediatamente apos a reperfusao do enxerto, induzindo a uma queda
na resisténcia vascular sistémica (RVS) e na frequéncia cardiaca, levando a
hipotensdo. Consequentemente, a perfusdo dos tecidos renais também vai ser
afetada em que, se essa hipoperfusdo persistir, pode acarretar isquemia

renal®:2%,

Kalisvaart et al. descreveram a participacao da disfuncéo do enxerto no desfecho

clinico, além de estratificar a presenca dessa variavel com o nivel do risco do
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paciente de ter IRAGD, Destaca-se que, nos pacientes classificados como alto
risco para IRA, 62% apresentavam DPE (p<0,001)@%. No estudo de Zongyi et al,
a disfuncdo do enxerto também influenciou no desfecho, em que 55% dos
pacientes com IRA tiveram DPE (p<0,001)%. Neste aspecto, os resultados
encontrados no presente estudo demonstraram que a Disfuncdo do Enxerto esta
associada a IRA pés transplante ( 86,8% vs 13,2%, p<0,05).

O uso de drogas vasoativas (DVA) durante o periodo intraoperatorio ja foi citado
em estudos prévios como fator associado ao desenvolvimento de IRA @, Essas
drogas podem agir causando vasoconstriccAdo nos vasos sanguineos dos rins,
levando a hipoperfuséo desse tecido, além disso podem alterar a hemodinamica
renal e serem nefrotdxicas, tudo isso acarretando a injdria renal aguda®@. Neves
et al, mostraram associacdo entre DVA e IRA®. De forma similar, Zhou et al.
mostraram que a necessidade de vasopressores para manter a pressao arterial
em um minimo de 65 mmHg durante o pds-operatdrio resultou em um aumento
de cinco vezes na incidéncia de IRA®?26). Na amostra do presente estudo,
corroborando dados da literatura, uso de drogas vasoativas foi significativamente
mais frequente em quem fez IRA quando comparado com aqueles que nao

desenvolveram o evento.

A creatinina pré-operatoria elevada € descrita como um fator de risco para
desenvolver injuria renal pés tx 122027 7Zhang et al descreve em seu estudo que
a creatinina pré-operatéria acima de 90umol/L (equivalente a 1.017 mg/dL) se
configurou como um fator de risco independente para IRA (p=0,01) e também
para severidade da IRA poés tx.(p=0,004)?%). No nosso estudo, a creatinina
elevada no pré transplante também foi um fator preditivo para IRA no poés-

operatorio.

A Alanina Aminotransferase (ALT) € uma enzima sintetizada predominantemente
no figado e serve também como um biomarcador de inflamacdo®@®.Em R.Catalan
et al e Zhang et al, o pico de ALT apds o transplante nao foi descrito como um
fator preditivo de IRA(®220) Por outro lado, um estudo retrospectivo identificou
potencial da relacdo AST/ALT predizendo IRA apds hepatectomia por carcinoma
hepatocelular®®. Neste estudo, uma relacdo AST/ALT maior ou igual a 1,29

previu 70,8% dos participantes com IRA pos-cirrgico®®. No presente estudo o
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pico de ALT foi um fator preditivo de IRA, inferindo a associa¢ao do evento com

injuria de reperfuséao.

Tempo de permanéncia hospitalar pode ser considerado um marcador da
gravidade do paciente. Na coorte de Neves et al, 0s pacientes com maior tempo
de internacdo apresentaram maior frequéncia de IRA®. Em contrapartida,
Zongyi et al, ndo encontraram associacdo entre essas varidveis, muito
possivelmente por limitagdes metodoldgicas do estudo®. Ja& no presente
estudo, observou-se maior tempo de hospitalizagéo para os pacientes com IRA,
refletindo os impactos negativos para os pacientes que desenvolveram prejuizo

de funcao renal.

Sendo este um estudo retrospectivo, para evitar um possivel viés de informacéo,
pacientes que apresentavam dados incompletos nos registros de prontudrios

foram excluidos, o que de certa forma limitou o tamanho amostral do estudo.

Diante dos achados no presente estudo, ressalta-se a importancia do controle
dos fatores perioperatérios, como a avaliacdo cuidadosa do equilibrio hidrico,
controle da instabilidade hemodindmica, adiamento de drogas nefrotoxicas,
sobretudo nos pacientes que ja apresentam alteragcbes de funcdo renal

previamente ao transplante para se evitar os desfechos desfavoraveis.

7.CONCLUSAO

Conclui-se que a IRA é um evento frequente no pos-operatério precoce do TH.
Disfuncdo renal no pré TH, bem como uso de hemocomponentes no
intraoperatorio e disfuncdo do enxerto sdo fatores preditivos significativos.
Identificacdo precoce dos pacientes em risco de IRA é importante na definicdo
de estratégias perioperatérias que previnam piora da fungéo renal.

27



10.

9.REFERENCIAS

Thongprayoon C, Kaewput W, Thamcharoen N, Bathini T,
Watthanasuntorn K, Lertjitbanjong P, et al. Incidence and impact of acute
kidney injury after liver transplantation: A meta-analysis. J Clin Med.
2019;8(3):1-25.

Neves APC de F, Gomes AGDR, Vassallo PF, E Silva ACS, E Penna FGC,
Bastos F de L, et al. Risk factors for acute kidney injury after liver
transplantation in intensive care unit: a retrospective cohort study. Sao
Paulo Med J. 2022;140(4):559-65.

Codes L, Souza YG, D Oliveira RAC, Bastos JLA BP. Cumulative positive
fluid balance is a risk factor for acute kidney injury and requirement for renal

replacement therapy after liver transplantation. World J Transpl. 2018;2.

Pacheco MP, Carneiro-D’Albuquerque LA, Mazo DF. Current aspects of
renal dysfunction after liver transplantation. World J Hepatol.
2022;14(1):45-61.

Dong V, Nadim MK, Karvellas CJ. Post—Liver Transplant Acute Kidney
Injury. Liver Transplant. 2021;27(11):1653-64.

Transplantes RB De. Rbt (2015-2022). 2022;

Martins MDA, Carrilho FJ, Alves VAF CE. Clinica Médica, Volume 3:
Doencas Hematolégicas, Oncologia, Doengas Renais. 2nd ed. Editora
Manole; 2016.

Walther CP, Podoll AS, Finkel KW. Summary of clinical practice guidelines
for acute kidney injury. Hosp Pract (1995). 2014;42(1):7-14.

llaria Umbro, Francesca Tinti, Irene Scalera, Felicity Evison, Bridget
Gunson, Adnan Sharif, James Ferguson, Paolo Muiesan APM. Acute
kidney injury and post-reperfusion syndrome in liver transplantation. World
J Gastroenterol. 2016;22(42):9314-23.

Schrier RW, Arroyo V, Bernardi M, Epstein M, Henriksen JH RJ. Peripheral
arterial vasodilation hypothesis: a proposal for the initiation of renal sodium

and water retention in cirrhosis. Hepatology. 1988;8:1151-7.

28



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Ginés P SR. Renal failure in cirrhosis. N Engl J Med. 2009;361:1279-90.

Catalan R, Jiménez-Ceja J V., Rincén-Pedrero R, Olivas-Martinez A,
Martinez-Rueda AJ, BazUa-Valenti S, et al. Factors Associated with
Development of Acute Kidney Injury After Liver Transplantation. Rev Invest
Clin. 2022;74(2):090-6.

Zongyi Y, Baifeng L, Funian Z, Hao L, Xin W. Risk factors of acute kidney
injury after orthotopic liver transplantation in China. Sci Rep [Internet].
2017;7(January):1-11. Available from:
http://dx.doi.org/10.1038/srep41555

Jochmans I, Meurisse N, Neyrinck A, Verhaegen M, Monbaliu D, Pirenne
J. Hepatic ischemia/reperfusion injury associates with acute kidney injury
in liver transplantation: Prospective cohort study. Liver Transplant
[Internet]. 2017 May 24;23(5):634-44. Available from:
https://journals.lww.com/01445473-201705000-00009

Nevens F, Pirenne J. Renal disease in the allograft recipient. Best Pract
Res Clin Gastroenterol [Internet]. 2020 Jun;46-47:101690. Available from:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S1521691820300251

Guitard J, Cointault O, Kamar N, Muscari F, Lavayssiére L, Suc B, et al.
Acute renal failure following liver transplantation with induction therapy.
Clin Nephrol [Internet]. 2006 Feb 1;65(02):103-12. Available from:
http://www.dustri.com/article_response_page.html?artld=811&doi=10.541
4/CNP65103&L=0

Jun |-G, Kwon H-M, Jung K-W, Moon Y-J, Shin W-J, Song J-G, et al. The
Impact of Postreperfusion Syndrome on Acute Kidney Injury in Living
Donor Liver Transplantation. Anesth Analg [Internet]. 2018
Aug;127(2):369-78. Available from: http://journals.lww.com/00000539-
201808000-00014

Tokodai K, Lannsjo C, Kjaernet F, Romano A, Januszkiewicz A, Ericzon B,
et al. Association of post-reperfusion syndrome and ischemia-reperfusion
injury with acute kidney injury after liver transplantation. Acta Anaesthesiol
Scand [Internet]. 2020 Jul 20;64(6):742-50. Available from:

29



19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/aas.13556

Hospital Portugués- Apresentacdo [Internet]. Available from:
https://www.hportugues.com.br/hospital/apresentacao/

Zhang D, Liu Z, Bi JF, Liu H, Gao Y. Risk factors for the incidence and
severity of acute kidney injury after liver transplantation. Turkish J
Gastroenterol. 2021;32(1):82—-7.

Kalisvaart M, Schlegel A, Umbro |, de Haan JE, Polak WG, 1Jzermans JN,
et al. The AKI Prediction Score: a new prediction model for acute kidney
injury after liver transplantation. Hpb. 2019;21(12):1707-17.

Duarte TTP, Lima WL, Ribeiro AHS, Magro MCS. Reducédo de
hemoglobina: risco para lesdo renal aguda apoOs revascularizacdo do
miocardio. Rev Enferm UERJ. 2020;28:€51034.

Duque-Sosa P, Martinez-Urbistondo D, Echarri G, Callejas R, Iribarren MJ,
Rabago G, et al. Perioperative hemoglobin area under the curve is an
independent predictor of renal failure after cardiac surgery. Results from a
Spanish multicenter retrospective cohort study. PLoS One. 2017;12(2):1—
14.

Erdost HA, Ozkardesler S, Akan M, lyilikci L, Unek T, Ocmen E, et al.
Comparison of the RIFLE, AKIN, and KDIGO Diagnostic Classifications for
Acute Renal Injury in Patients Undergoing Liver Transplantation.
Transplant Proc [Internet]. 2016 Jul;48(6):2112-8. Available from:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0041134516301750

Neves DB, Rusi MB, Diaz LGG, Salvalaggio P. Primary graft dysfunction
of the liver: definitions, diagnostic criteria and risk factors. Einstein (Sao
Paulo). 2016;14(4):567-72.

Zhou Z, Fan L, Zhao X, Xia W, Luo A, Tian Y, et al. Risk factors for acute
kidney injury after orthotopic liver transplantation: A single-center data
analysis. Curr Med Sci [Internet]. 2017 Dec 21;37(6):861-3. Available from:
http://link.springer.com/10.1007/s11596-017-1818-5

Park MH, Shim HS, Kim WH, Kim HJ, Kim DJ, Lee SH, et al. Clinical risk

30



28.

scoring models for prediction of acute kidney injury after living donor liver
transplantation: A retrospective observational study. PLoS One.
2015;10(8):1-15.

Xu J, Xia Y, Li S, Cheng X, Hu S, Gao Y, et al. A retrospective pilot study
to examine the potential of aspartate aminotransferase to alanine
aminotransferase ratio as a predictor of postoperative acute kidney injury
in patients with hepatocellular carcinoma. Ann Clin Biochem.
2019;56(3):357-66.

31



APENDICE 1- Ficha Padrao Para Coletas de Dados
Dados do Receptor

e Idade:

e Género:1-M 2-F

e Peso: (registrar o valor encontrado)

e Altura: (registrar o valor encontrado)

e IMC: 1- < 25Kg/m2 2- 2 25Kg/m2 3- > 30Kg/m2

e MELD em lista: (registrar o valor encontrado)

e MELD no transplante: (registrar o valor encontrado)

e Creatinina Basal: (registrar o valor encontrado)

e Ureia na admisséo: (registrar o valor encontrado)

e Hemograma completo na admisséo: (registrar o valor encontrado)
e Bilirrubina total e fragdes na admissao: (registrar o valor encontrado)
¢ INR na admissao: (registrar o valor encontrado)

e Creatinina pés-transplante:
Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7

e Diagnostico de DMT2: 1- sim  2- Nao

e Diagnostico de Hipertensdo: 1- sim  2- Nao

e Dislipidemia: 1-sim 2- Nao

e Diagndstico de carcinoma hepatocelular: 1- sim  2- Nao
e Infecgdo por HCV: 1- sim 2- Nao

e Infecgdo por HBV: 1- sim 2- N&o

e Débito urinario pés-transplante (registrar volume/24h):

Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7

Dados do Doador

e |dade:
e Género:l1-M 2-F

e Razao da morte: 1- Circulatéria 2- Cerebral
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Dados perioperatérios (< 30 dias):

e Tempo de isquemia fria: (registrar o valor encontrado)
e Tempo de isquemia quente: (registrar o valor encontrado)
e Hemotransfusao:
1- até 2 concentrados de hemacias (CH) /2-3 a5 CH/ 3->5CH
e Sangramento intraoperatorio: 1- sim  2- ndo
e Tempo cirargico: (registrar o valor encontrado)
e Uso de vasopressores: 1- sim  2- nao

e Ocorréncia de complicagdes precoces: 1- sim  2- ndo
- Ndo-funcéo primaria do enxerto: 1- sim  2- ndo
- Disfuncgéo do enxerto: 1- sim  2- ndo
- Sepse e choque séptico: 1- sim  2- ndo
- ComplicagOes vasculares e biliares: (descrever)
- Rejeicao celular aguda 1- sim  2- ndo

e Balanco hidrico cumulativo em 12, 24 e 96 horas: (descrever)
e Picode AST e ALT (descrever)

e Tempo de permanéncia na UTI: (descrever)

e Tempo de permanéncia no hospital: (descrever)

e Dados referentes a imunossupressdo (uso e duracdo de emprego de

imunossupressores:
Uso de corticosteroides: 1- Sim 2- Nao Tempo de uso:
Uso de tacrolimo: 1- Sim 2- Nao Tempo de uso:

Uso de ciclosporina: 1- Sim 2- Nao Tempo de uso:
Uso de micofenolato: 1- Sim 2- Nao Tempo de uso:

Uso de azatioprina: 1- Sim 2- Néo Tempo de uso:
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Desfecho:

e Ocorréncia de IRA nos primeiros 7 dias do TH: (descrever)
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ANEXO 1- Parecer do CEP

HOSPITAL PORTUGUES/REAL
SOCIEDADE PORTUGUESA DE W
BENEFICENCIA 16 DE asil
SETEMBRO

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Tltulo da Pesquisa: Prevaléncia e Fatores de Risco para Lesao Renal Aguda e Doenga Henal Crénica no
Po6s-Operatério do Transplante Hepatice

Pesquisador: paulo lisboa bittencourt

Area Temética:

Versdo: 1

CAAE: 65841322.1.0000.5023

Instituigéo Proponente: REAL SOCIEDADE PORTUGUESA DE BENEF 16 DE SETEMBRO

Patrocinador Princlpal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 5.838.293

Apresentacéo do Projeto:
Protocolo apresentado com clareza, objetividade, um tanto conciso sem, contudo, delxar de chamar a
atengao para a relevancla do assunte. O protocolo, porém, atende as normas requeridas pela CONEPE
para a apresentag¢do de projetos de estudos. A Investigagao proposta se fundamenta na necessidade de se
conhecer a prevaléncia de lesao renal aguda no pés-transpiante hepatico (imediato e tardio), e os fatores
associacos a essa complicagao, para que atitudes sejam tomadas para evita-la.

O estudo € de Interesse para 0s grupos de transplante de 6rgaos, para os hepatologistas e 0s
nefrologistas. O estudo sera desenvolvido no Hospital Portugués e serd conduzido pele Dr. Paulo Lisboa
Bittencourt.

Objetivo da Pesqulsa:

Os objetivos estao apresentados, 1ocavia com varias siglas méacicas:

1. Avaliar a frequéncia de LRA nos primeiros 7 cias de PO e de DRC no PO tardio do TH.

2. identiticar fatcres assoclades a LAA e DAC naqueles pacientes submetidos a TH1. Avaliar a frequéncia
de LHA nos primeiros 7 dias de PO e de DRC no PO tardio do TH.

Observagac: LRA ~ Lesao Renal Aguda; PO ~ Pés-Operatério; DRC ~ Doenga Renal Cronica; TH-

Enderego: Avenia Princosa Isabel. 5° andar, n* 650, Barra Avanica

Balrro: Sarra Avanida CEP: 20142900
UF: 84 Municiplo:  SALVADOR
Telefone: (71)3203-5757 Fax: (71)3203-5757 E-mall: cep@hportuguescom br

Flgy e U7 ce &
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Tranaplante Hep&tico.

Avallagio dos Riscos e Beneficios:
Os critérios de Incluslo & exclusio estio descrito. assim como os procadimenios a serem fomados.

Tratg-se de um estudo observacional ambispectivo e, portanto, com os riscos pertinentes a esse tipo de
estudo: no gue concerne aos dados previamente coletados hd um risco minimo de perda de
anonimatofprivacidade e confidencialidade, pordm o pesguisador principal & todos o8 demais envolwdos no
presents estudo sssinaram os termos de cHmpromisso respectives. Quanto & observacio prospectiva, nao
ha risco diretamente relacionado ao estudo - 08 riscos potencials esto relaclonados & vulnerabibdades
causados pela doenga de base & aos procedimentos assistenclala. O material colstado serd utiizado
apenss para o presents estuds & a sua guards “ficard sob a responsabllidade exclusiva do pesquisador
responsével”.

Os participanies do presente estudo ndo se beneficlarBo diretamente des conclusbes, contudo, &
identificacio dos fatores de risco relacionsda & Lesio Renal Aguda. sobretuedo daguelss evitavels, poderd
ter impacts na sobrevida do paciente & do enxerto hepdtico.

O bindmio riseo X beneficio & favordvel ao estudo.

Comentarios & Conslderagtes sobre a Pesquisa:

A Investigacio proposta & de grande relevancia clentifica e assistenclal visto que visa analisar, de maneira
amibispectiva, pacentes submetidos a transplante hepatico no Hospital Portugués, centro de referéncla para
esse procedimento, com o objetivo de avaliar a frequincia de lesBo renal aguda & doenca renal crinica e
identificar o= fatores de risco para essas condigles.

0 desenho do estedo, & metodologia proposta, os critérios de inclus8o e exclusio, as varldvels a serem
exploradas, e 08 critérios de desfecho estio definidos e as andlises estatisficas proposta est3o apropriadas
ans objetvos do estudo.

O orgamentd & o CAONOgrama estio condizentes com o protocolo apresantada.

Mao hé vickagao ica.

Conslderactes sobre o8 Termos de apresentagio obrigatdria:
Os terrmios de apresentagao obrigatdna estio anexados ao protocolo.

0 TCLE estd apresentado de manera concsa @ cara, utlizando linguagem adeguada. A

Enmdoronn: Awvenida Princesa kabal, 5 andar, i 50, Bama Avenida

Babrro:  Barra Averdda CEP: .&0.144.500
UF: B Municiplo:  SalLVADDR
Talefona: |71 3203-5797 Fax: (T1]3203-57597 E-mall: cepi@hportsgues.om.br

Pagna [0 da 04
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voluntariedade & anonimizagho e os direltos do participante assim como 08 riscos & deaconfortos & os
beneficios esperados estho descritos & os responsdvels pelo estedo, identificados.

Recomendaches:

Por ser urn estudo com relevancia clentifica & com possivel impacto na assisténcia aos pacientes
submetidos a transplante hepatico, recomendo & aprovecio sem pendénclas.

Fecomendo. também. nSo w=ar siglas e encaminhar a0 CEP, regularmente, os relattnios semesirals.

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:
Mo ha Inadequacies.
Concluo pela aprovesdo do projeto, sem pendéncias, S,

Consideractes Finals a critério do CEP:

Trata-se de um projeto de estuds observacional, ambispectivo, clentificarnente relevant & com possivel
aplicagdo clinico-assistencial.

Mao hé dbice ético.

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abalxo relaclonados:

Tipo Documenta Arquivo Fostagem ALtar SAUAGaD
Informactes Basicas| PE_INFORMACOES_BASICAS DD _P | DBM 22022 Aceito
do Projeto ROJETO 2061887 pof 154431
Foiha de Fosto Folho_rosto.pdf DEM 212022 | pauo llsboa Acelto
15:43:13 | bittencourt

Cwitrog Termo_Confidencialidade. pdf 051 23032 | pauls lisboa Acelto
14:49:07 | bittencourt

Butros FICHA_COLETA DADGS pdf D512/2022 | paue lisbaa Aol
1d4:37:47 | bittencourt

TCLE [ Termos de | TLLE. paf DG 22022 | pewmo 5boa ACED

Aazentimento / 14:35:00 | bittencourt

Justificativa de

Aussincia _

[Frojeto Detalhado | | FrOjein,_Lom peeto. pa D5 22022 | pewe lsboa ACEln

Brochura 14:29:05 | bittencourt

Emderego:  Avenida Prircesa lsabel, 5 andar, n™ E20, Bara Averida

Bairro:  Earma Averida CEP: &0.14£.500
UF: BA Mumitipio: SALWVADDOR
Talafona: (71 3203-5797 Faxz [71]3203-5797 Esmall: cep@fihporisgues com.br

Pagna 0348 O4
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Continuacio 9o Parecer: 5 538.293

Inwvestigador Projeta_Complato.pdf 05122022 | paulo lisboa Aceaita
14:28:05 | bittencourt

Orgamanto Orcameanto.docx 05M12/2022 | paulo lisboa Acaita
14:20:32 | bittencourt

Cronograma Cronograma.docx 05M12/2022 | paulo lisboa Acaita
14:18:58 | bittencourt

Daclaracio de DECLARACAD _PESQUISADOR.pdf 05/12/2022 |paulo lisboa Acaito

Pesquisadores 14:16:22 | bittencourt

QOutros AUTORIZACAD INST_ANONIMIZACA | 05122022 |paulo lisboa Acaito

Orpdf 14:15:51 | bittencourt

TCLE / Termos da | TCUD.pdf 05/12/2022 |paulo lisboa Acaito

Assentimanta / 14:14:16 | bittencourt

Justificativa da

Auséncia

Daclaragio de TERMO_AUTORIZACAO INSTITUICA | 051212022 |paulo lisboa Acaito

InstituigSo O.pdf 14:12:53 | bittencourt

Lnfraestrutura

Situacio do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:
MNao

SALVADOR, 26 de Dezembro de 2022

Assinado por:
Reinaldo Martinelli
{Coordenadar(a))
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