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EDITORIAl
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Indubitavelmente, as ciências básicas são fundamentais 
para o desenvolvimento das ciências clínicas, tanto para 
o entendimento correto da fisiopatologia, como para o 
diagnóstico e tratamento das diferentes doenças que os 
médicos vivenciam na rotina diária de suas atividades.

Na área dos transplantes, um fato semelhante curiosamente 
acarreta um efeito indesejável. Embora as publicações em 
ciências básicas, feitas por “médicos-cientistas”, forneçam 
inesgotável material de estudo para aplicação na prática 
clínica dos “médicos-clínicos” de transplantes, em virtude 
de seu maior número, causam uma desproporção entre a 
quantidade de publicações em ciências básicas e clínicas. 
Esse fato, erroneamente, leva muitos “médicos-clínicos” 
a minimizarem o valor científico da investigação clínica 
e, conseqüentemente, ficam desestimulados para elaborar 
e publicar trabalhos clínicos em transplantes. 

É fundamental ressaltar que, se por um lado fica difícil 
competir na área básica no cenário internacional, por 
outro os números e casuísticas dos centros brasileiros, 
mesmo isoladamente, são extremamente valorizados e 
raramente igualados. 

Recentemente temos constatado mudanças positivas nes-
sa situação observando o crescente número de trabalhos 
brasileiros sendo aceito para publicações em revistas 
internacionais, tanto na área básica, como na clínica.

O JBT, que desde seu início publica trabalhos nacionais 
versando desde a terapia celular até grandes casuísticas 
clínicas, é um modesto exemplo desse progresso.

 No presente número, essencialmente composto por traba-
lhos de investigação-clínica, Prates e cols, apresentando 
um longo tempo de análise, mostram a experiência com 
crianças acometidas por cistinose e receptoras de trans-
plante renal. Os autores discutem a raridade da doença de 
base e advogam o uso de protocolos imunossupressores, 
com menor risco de agravamento da hiperglicemia dessas 
crianças após o transplante.

Pallotta e cols apresentam sua casuística e experiência 
obtida com os 100 transplantes iniciais de medula óssea 
realizados na Bahia, uma região brasileira com limitados 
recursos sócio-econômicos, que muito enaltece o trabalho 
dos autores. Com 53 transplantes alogênicos e 47 autó-
logos, as sobrevidas obtidas após cinco anos foram de 

Valorizando a investigação clínica em transplantes de órgãos

47% e 60%, respectivamente. Interessante ressaltar que, 
diferente da literatura internacional, nessa experiência,  
a principal causa de óbito foi a infecção.

Analisando criticamente receptores de transplante renal, 
com tempo de seguimento acima de dez anos, Lasmar 
e cols relatam sua experiência com 67 pacientes. Nesse 
trabalho, 67% dos transplantados receberam ciclosporina/
azatioprina/prednisona como imunossupressão inicial; 
40% deles permaneceram usando a CsA e a AZA foi subs-
tituída em 33% dos casos. Curiosamente, o tacrolimo não 
foi utilizado nessa casuística. Esse trabalho corrobora vá-
rios outros e chama atenção para a tradicional combinação 
de CsA/AZA/P que, apesar da sua temida nefrotoxicidade, 
ainda guarda um mistério de longevidade para transplantes 
a ser esclarecido e estudado.

Num excelente artigo de revisão, Rangel e cols abordam 
a litíase renal do doador e no receptor de transplante 
renal. Antes considerado contra-indicação absoluta para 
doação do rim, o doador com litíase passou a ser encarado 
como contra-indicação relativa pela maioria dos centros 
transplantadores. O receptor com cálculo no enxerto, 
embora raramente encontrado, enfrentava uma situação de 
gravidade requerendo pronta intervenção cirúrgica. Essas 
duas situações tiveram importância clínica minimizada 
significativamente, graças ao progresso obtido com os 
métodos de imagem e à disponibilização de tratamentos 
urológicos intervencionistas menos agressivos que a ci-
rurgia convencional.

Finalmente, dois casos são relatados para enriquecer a práti-
ca diária do transplantador brasileiro e ilustrar a importância 
da casuística brasileira de transplantes: no primeiro, Oliveira 
e cols relatam o sucesso da terapia com estreptoquinase e 
heparinização, em um caso de trombose de veia renal do 
enxerto; no segundo, Ribeiro Jr e cols mostram um raro caso 
de hemangioendotelioma, que necessitou de transplante 
hepático como tratamento definitivo.

Acredito que este número do JBT é um valioso exemplo 
de como a investigação clínica nacional pode servir aos 
transplantadores brasileiros.

                                   Mário Abbud Filho
                                     Editor chefe do JBT
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HIPERGLICEMIA PÓS-TRANSPLANTE RENAL EM CRIANÇAS COM CISTINOSE1

Liliane Cury Prates1, Sumara Zuanazi Pinto Rigatto2, Cíntia A Santana3, Simone M Nascimento3, Daniela G Carvalho3, 
Anna Cristina G. Brito1, Lívia C Oliveira3, Vera Maria Santoro Belangero4

RESUMO
Objetivo: Relatar a ocorrência de hiperglicemia em crianças com cistinose após transplante renal. Métodos: Revisão dos casos de 
transplantes renais pediátricos realizados no serviço. Resultado: A ocorrência de hiperglicemia após transplante renal é maior quando a 
causa da insuficiência renal é cistinose quando comparado com outras etiologias. Conclusão: Necessidade de protocolo imunossupressor 
especial em cistinóticos com menor efeito hiperglicemiante.

Descritores: Transplante Renal, Hiperglicemia, Cistinose, Criança.

After Kidney Transplantation Hyperglycemia in Child with Nephropathic Cystinosis1

INTRODUÇÃO
Cistinose é uma doença hereditária com acúmulo de cistina nos 
lisossomos em vários órgãos, levando à Síndrome de Fanconi e posterior 
insuficiência renal crônica (IRC), hipotireoidismo, dificuldades visuais, 
manifestações de sistema nervoso central, envolvimento de baço, 
fígado e pâncreas. O uso de cisteamina posterga a IRC, mas a droga 
ainda tem disponibilidade reduzida em nosso meio. O acometimento 
do pâncreas tende a ocorrer após a segunda década, mas  hiperglicemia 
pode surgir mais precocemente após fatores facilitadores.¹ 

OBJETIVO
Relatar a ocorrência de hiperglicemia em crianças com cistinose 
após transplante renal.

MÉTODOS
Dos 85 transplantes renais em 78 crianças, de cinco a 18 anos, do HC-
UNICAMP, no período de 1991 a 2005, seis apresentavam cistinose 
e realizaram sete transplantes, apresentados a seguir, na Tabela 1: Grau Acadêmico:

1. Mestre em Pediatria 

2. Professor Doutor em Pediatria

3. Residente de Nefrologia Pediátrica 

4. Professor Departamento de Pediatria 

Instituição:

Serviço de Nefrologia Pediátrica – FCM UNICAMP – Campinas – SP – Brasil

Correspondência:

Liliane Cury Prates

Av. Presidente Kennedy, 333 apto. 81

CEP 13405-010 – Piracicaba – SP 

Fax: 55 11 3432-3244

E-mail: lilianecprates@terra.com.br 

Recebido em: 29/12/2005  Aceito em: 17/01/2006

Tabela 1: Características gerais dos pacientes com cistinose, transplantados 
renais, segundo idade, sexo, imunossupressão.

Nome Idade(anos) – Sexo(M/F) Imunossupressão

AO 10/M TAC,MMF,P

TDPM 6/F TAC,AZA,P

AGO 9/M TAC,MMF,P

AAT 6/M CSA,AZA,P

AAT 10/M CSA,AZA,P

THCO 12/F TAC,MMF,P

AAO 10/M CSA,MMF,P

P: prednisona; TAC: tacrolimo; CSA: ciclosporina neoral; MMF: 
micofenolato mofetil; AZA: azatioprina

165_Hiperglicemia pós transplante renal.indd   425 19/07/2007   17:30:15



426

JBT J Bras Transpl. 2005;8:425-426.

Liliane Cury Prates; Sumara Zuanazi Pinto Rigatto; Cíntia A Santana; Simone M Nascimento; Daniela G Carvalho; Anna Cristina G. Brito; Lívia C Oliveira; Vera Maria Santoro Belangero

A imunossupressão utilizada no serviço consta de prednisona-P 
(dose inicial 2mg/Kg/dia, com redução gradual à dose de 5mg com 
seis meses), agente antiproliferativo (MMF dose inicial de 30mg/kg/dia 
ou, se efeitos colaterais deste, AZA 2mg/kg/dia), e inibidor de 
calcineurina (CSA 7mg/kg/dia nos transplantes realizados antes de 
julho de 2001 e TAC  0,2 a 0,4 mg/kg/dia após esta data).  

ANÁLISE ESTATÍSTICA
Para avaliação da significância da incidência de hiperglicemia em 
pacientes com e sem cistinose foi aplicado o teste do X² , com p<0,05.

RESULTADOS
De sete transplantes realizados em pacientes com cistinose, 
três apresentaram hiperglicemia de um mês a oito anos após o 
transplante (pacientes AO, TDPM, AGO que usavam tacrolimo) 
e necessitaram insulina para controle, enquanto dos 78 de 
outras etiologias, apenas uma criança apresentou hiperglicemia 
(etiologia da IRC: displasia renal, usando ciclosporina), que foi 
controlada com dieta (p=0.001).

 

REFERÊNCIAS

1. Filler G, Amendt P, von Bredow MA, Rohde W, Ehrich JH. Slowly deteriorating 
insulin secretion and C-peptide production characterizes diabetes mellitus in 
infantile cystinosis. Eur J Pediatr. 1998 Sep;157(9):738-42.

2. Filler G, Franke D, Amendt P, Ehrich JH. Reversible diabetes mellitus 
during growth hormone therapy in chronic renal failure. Pediatr Nephrol. 
1998 Jun;12(5):405-7.

ABSTRACT
Objective: The present article reports the occurrence of hyperglycemia in cystinotic children who underwent renal transplant. Methods: 
Review on the pediatric renal transplantation cases occurred at this institution. Results: The rate of occurrence of pos-transplant 
hyperglycemia is higher whenever the cause of the renal failure is Cystinosis compared to other causes. Conclusion: It suggests that the 
immunosuppressive protocol in cystinotic patients should be different with lower hyperglycemic effect.

Keywords: Kidney Transplantation, Hyperglycemia, Cystinosis, Child.

3. Robert JJ, Tête MJ, Guest G, Gagnadoux G, Niaudet P, Broyer M. Impaired glucose 
tolerance and insulin-dependent diabetes mellitus in infantile nephropathic cystinosis. 
In: Michel Broyer, editor. Cystinosis. Paris: Elsevier 1990. p. 56-62.

4. Fivush B, Green OC, Porter CC, Balfe JW, O’Regan S, Gahl WA. Pancreatic endocrine 
insufficiency in post transplant cystinosis. Am J Dis Child. 1987 Oct;141(10):1087-9.

5. Mayer AD et al. Multicenter randomized trial comparing tacrolimus (FK506) and 
cyclosporine in the prevention of renal allograft rejection: a report of the European 
Tacrolimus Multicenter Renal Study Group. Transplantation 1997;64(3):436-43.

DISCUSSÃO
O transplante renal elimina a deposição de cistina no rim 
transplantado, prolonga a sobrevida do paciente com cistinose, 
mas o acúmulo de cistina continua em outros órgãos, incluindo 
o pâncreas, sendo o Diabetes Mellitus (DM) uma complicação 
tardia da cistinose, ocorrendo geralmente na segunda década de 
vida.2,3,4 No entanto, DM pode ser precipitado pelo uso de altas 
doses de corticóide e/ou pelo uso dos inibidores da calcineurina 
(INC), especialmente pelo tacrolimo,  que está associado com maior 
incidência de DM em transplantes pela inibição da transcrição 
do gene da insulina, com diminuição da produção e secreção de 
insulina.5 Sendo assim, pacientes com cistinose transplantados 
somam fatores de risco para DM.  

CONCLUSÃO
Devido ao risco de DM em pacientes com cistinose, sugere-se 
protocolo especial de imunossupressão pós-transplante com menor 
efeito hiperglicemiante como suspensão precoce de corticóide e/ou 
não utilização de tacrolimo.
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Transplante de medula óssea no nordeste brasileiro: resultados dos 100 primeiros transplantes na Bahia

TRANSPLANTE DE MEDULA ÓSSEA NO NORDESTE BRASILEIRO: RESULTADOS 
DOS 100 PRIMEIROS TRANSPLANTES NA BAHIA1

Ronald Pallotta1, Flávia Cal2, Luciana Landeiro5, Ledivia Espinheira3, Thereza Christina Cruz Dias4, 
Thyago Espírito Santo5, Tiago Pinto5

RESUMO
Objetivo: Este relato apresenta a evolução dos 100 primeiros pacientes transplantados na Unidade de Transplante de Medula Óssea do 
Hospital Português, no período de fevereiro de 2000 a novembro de 2005. Por ser pioneira na Bahia, e uma das únicas referências para este 
procedimento nas regiões norte e nordeste, fica determinada a importância e peculiaridade do trabalho desta unidade. Métodos: Foram 
avaliados 48 transplantes alogênicos convencionais, cinco alogênicos não mieloablativos (mini-alo) e 47 autólogos. A idade mediana foi de 
31 anos, havendo um predomínio do sexo masculino (59%) sobre o feminino (41%). As indicações foram: leucemia mielóide crônica (20), 
anemia aplástica grave (11), leucemia mielóide aguda (07), síndrome mielodisplásica (06), leucemia linfoblástica aguda (04), linfoma não 
Hodgkin (12), doença de Hodgkin (13), mieloma múltiplo (21) e doença auto-imune (06). Resultados: A sobrevida global em cinco anos foi 
de 52%, sendo 60% para TMO autólogo, 47% para TMO alogênico convencional e 40% para mini-alo. Observamos uma mortalidade nos 100 
primeiros dias de 31%, sendo 17% para TMO autólogo, 46% para TMO alogênico convencional e 20% para mini-alo. Conclusão: Os dados 
demonstram que, apesar de todas as dificuldades impostas pela situação sócio-econômica e cultural desta região, o TMO é um procedimento 
factível e apresenta resultados satisfatórios, que não divergem de outros grandes centros transplantadores do país e do mundo.

Descritores: Transplante de Medula Óssea, Imunologia, Rejeção do Enxêrto.

Bone Marrow Transplantation in the Brazilian Northeast:
Results of the first 100 transplants in Bahia State

INTRODUÇÃO
O transplante de células progenitoras hematopoéticas, também 
conhecido como transplante de medula óssea (TMO), é um procedimento 
terapêutico convencional e fundamental para o tratamento de doenças 
hematológicas, oncológicas e imunológicas.1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11

Caracteriza-se pela eliminação dos sistemas hematopoético e 
imunológico de um indivíduo por quimioterapia, associado ou 
não à radiação, com subseqüente substituição por células-tronco 
de outro indivíduo (TMO alogênico) ou previamente coletadas do 
próprio paciente (TMO autólogo).12,13

A indicação do TMO como opção terapêutica é complexa e depende 
de fatores como gravidade, subtipo e status da doença, bem 
como idade e, no caso do transplante alogênico, disponibilidade  
de doador. 2,3,4,6,13,14

No Brasil, um país de dimensões continentais, há uma concentração de 
centros que realizam este procedimento nas regiões sul e sudeste.

A unidade de transplante de medula óssea (UTMO) do Hospital 
Português da Bahia foi fundada em 2000, com a finalidade de ser 
a referência para pacientes que necessitem destes procedimentos 
no estado, bem como ser a contra-referência de pacientes baianos 
transplantados em outros centros.
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Este relato tem como objetivo descrever os resultados dos primeiros 
100 pacientes transplantados na UTMO do Hospital Português 
da Bahia que, por ser pioneira no estado e um dos únicos centros 
transplantadores das regiões norte e nordeste, tem determinada a 
peculiaridade e a importância do seu trabalho.

 

MÉTODOS
Nos 100 transplantes realizados, as células-tronco hematopoéticas 
(CTH) foram infundidas por via endovenosa após o regime de 
condicionamento, o que se considera dia zero (D0). Estas foram 
obtidas da medula óssea através de múltiplas aspirações da crista 
ilíaca posterior, sob bloqueio, em centro cirúrgico, conforme a 
técnica universal.1 O objetivo foi de coletar 3 a 5 ml de aspirado 
medular por punção, até um volume total equivalente a 10–15 ml/
kg do receptor. O material aspirado ficou em solução heparinizada, 
até que o volume final fosse obtido. Posteriormente, ocorreu 
filtração da solução final e transferência para bolsas coletoras 
que foram encaminhadas para congelamento (TMO autólogo) ou 
diretamente para o receptor (TMO alogênico). O menor número 
de células mononucleares coletadas aceitáveis para realização 
do procedimento foi de 1,0 x 108 células nucleadas totais por 
quilograma de peso do receptor.

Outra fonte de CTH foi o sangue periférico a partir da separação 
de células por leucoaférese utilizando a Fenwall Baxter CS 3000 
plus. Para tal opção foi necessária mobilização com corticóide e 
fator de crescimento granulocítico (GCSF) na dose de 5 a 10 mcg/
kg, associada ou não ao purging in vivo com ciclofosfamida. O 
menor número de células CD 34+ aceitáveis para realização do 
procedimento foi de 3,0 x 106 /Kg. Do mesmo modo, após a coleta, 
estas foram encaminhadas para congelamento (TMO autólogo) ou 
para o receptor (TMO alogênico).

O regime de condicionamento utilizado variou de acordo com a 
modalidade e indicação do TMO. Os principais regimes utilizados 
para os transplantes alogênicos foram o BuCy4 para AAG, que se 
caracteriza por bussulfano 4 mg/kg associado a ciclofosfamida 
200 mg/kg; o BuCy2 utilizado para LMC,SMD e LMA, que se 
caracteriza por bussulfano 16 mg/kg associado a ciclofosfamida 120 
mg/kg e o BuMel utilizado para os linfomas, que se caracteriza por 
bussulfano 16 mg/kg associado a melfalano 140 mg/m2.

Para os transplantes autólogos foram utilizados, como regimes, 
irradiação corporal total 800 cGy associado a melfalano 140 mg/
m2, o BEAM (carmustina, etoposide, arabinosídeo-c e melfalano) e 
o CVB (ciclofosfamida, etoposide e carmustina) para os linfomas; o 
melfalano 200 mg/m2 para o MM e para as DAÍ foi utilizado esquema 
combinando fludarabina, ciclofosfamida e timoglobulina.

Nos transplantes não-mieloablativos foram utilizados regimes 
associando a fludarabina ao melfalano.

Todos os pacientes admitidos para TMO receberam profilaxias 
parasitárias com albendazol (400mg/dia, por três dias) e 
tinidazol (2g/dia, dose única), e para Pneumociste carinii com 
sulfametoxazol-trimetropim (1,6g/dia, por sete dias) no período 
que antecedeu o condicionamento. As culturas de vigilância (swab 
nasal, oromucosa, pele, anal, peniano ou vaginal, hemoculturas e 
uroculturas) foram colhidas no momento da admissão.

A profilaxia para fungos foi realizada com fluconazol (400mg/dia), 

e para vírus, com aciclovir (800mg/dia). Estas foram instituídas 
no momento em que o paciente desenvolveu neutropenia grave 
(neutrófilos < 500), e mantidas até sete e 30 dias após a enxertia, 
respectivamente.

O fator estimulante de granulócito (GCSF) foi introduzido no 
momento em que os pacientes apresentaram contagem leucocitária 
inferior a 500, na dose de 10mcg/kg/dia, e mantido até leucometria 
maior que 2000/mm3.

Os critérios para transfusão de hemocomponentes foram clínicos 
ou dependentes de valores hematimétricos para manter Hb > 8,0 
g/dl e plaquetas > 20000/mm3. Todos foram administrados com 
irradiação prévia e com filtro leucocitário.

A profilaxia para doença do enxerto contra o hospedeiro (DECH), 
realizada no transplante alogênico foi de acordo com os protocolos 
vigentes na unidade e o tipo de condicionamento (mieloablativo 
convencionais ou não-mieloablativo). Vinte e cinco pacientes 
receberam metotrexato (MTX) na dose de 15 mg/m2 no D1 e 
10 mg/m2 D3,D6,D11 pós-transplante, associado a ciclosporina 
(CSA) na dose de 3mg/kg por via endovenosa, 17 pacientes CSA 
(3mg/kg) associado a micofenolato mofetil (MMF) na dose de 1g/d 
por via oral e 11 pacientes CSA(3mg/kg) associado a MMF (1g/d) 
e MTX(15 mg/m2 no D1 e 10 mg/m2 no D3 e D6. 

O tempo de seguimento foi calculado como o intervalo entre a data 
do transplante até a data do óbito, ou até 12/02/2006 para os que 
estavam vivos. As estimativas das probabilidades de sobrevida 
acumulada foram feitas pelo estimador produto-limite de Kaplan 
Meyer e as comparações entre as curvas, pelo teste do log rank. 

 

RESULTADOS
No período de 01 de fevereiro de 2000 a 30 de novembro de 
2005, foram realizados 100 procedimentos, sendo 48 alogênicos 
convencionais, cinco alogênicos não-mieloablativos (mini-alo) 
e 47 autólogos. A mediana de idade foi de 31 anos, variando de 
oito a 67, havendo um predomínio do sexo masculino (59%) 
sobre o feminino (41%).

As indicações foram: leucemia mielóide crônica (20), anemia 
aplástica grave (11), leucemia mielóide aguda (07), síndrome 
mielodisplásica (06), leucemia linfoblástica aguda (04), linfoma 
não-Hodgkin (12), doença de Hodgkin (13), mieloma múltiplo (21) e 
doença auto-imune (06).As principais características da população 
estudada encontram-se na tabela 1.

Pode se observar que o seguimento mediano foi de 1216 dias 
(variando de 997 a 2200) e a sobrevida global (SG) em cinco 
anos foi de 52% (fig. 1). 

Quando analisamos a SG aos cinco anos, de acordo com o tipo de 
TMO, observamos que no TMO autólogo a SG foi de 60%, no TMO 
alogênico foi de 47% e no mini-alo foi de 40% (fig. 2).

A SG, de acordo com o diagnóstico, demonstra que, para a LMC, 
esta foi de 57%, para DH de 37% e para o LNH de 29%. A SG 
em dois anos para o MM foi de 80%, para LMA de 57% e LLA 
de 50% (Tabela 2). 

A mortalidade nos 100 primeiros dias foi de 31%, sendo 17% no 
TMO autólogo, 46% no alogênico e 20% no mini-alo. Quando 
avaliamos as causas de óbito, observamos no TMO alogênico: 
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DECH (38,2%), sepse (19,1%), recidiva (9,5%), HAD (9,5%), 
rejeição (14,3%), cistite hemorrágica (4,7%) e IAM (4,7%). No TMO 
autólogo a sepse (71,4%) e a hemorragia alveolar difusa (28,6%) e 
no mini-alo o único caso foi de sepse.

Dentre as complicações, a mais relevante foi a DECH. No TMO 
alogênico a taxa de ocorrência de DECH grau > 2 foi de 35,6%.

                            

                                 LMC      DH      LMA     MM     LNH     LLA      AAG   SMD    DAI

N                                20          13        07        21       12        04         11       06       06   

Idade                        31 anos (variando de 8 a 67 anos)

Gênero fem/masc.  41/59

Alo (mini-alo)            19 (1)     1(0)     6 (0)    0 (1)     1 (3)      4(0)   11(0)    6 (0)   0 (0) 

Auto                             0          12        1        20          8          0        0         0        6

RC/ refratários         0/21      1/12     3/5     8/12      4/9       3/1    0/12     0/6     0/6 

Tabela 1: Características dos 100 pacientes submetidos a transplante de 
medula óssea no Hospital Português da Bahia.

Fem: feminino; mas: masculino; alo:alogênico; mini-alo: mini-
alogênico; auto: autólogo; RC: remissão completa; LMC: leucemia 
mielóide crônica; DH: doença de Hodgkin; LMA: leucemia mielóide 
aguda; MM: mieloma múltiplo; LNH: linfoma não-Hodgkin; LLA: 
leucemia linfóide aguda; AAG: anemia aplásica; SMD: síndrome 
mielodisplásica; DAI: doenças auto-imunes. 

Mediana 100  
dias

1 
ano

2 
anos

5  
anos

 Valor  
P

Série total 1216 (997-2200) 69% 58% 52% 52% -

Tipo

Autólogo 1240 (954-1960) 83% 70% 60% 60% 0,09

Alogênico 1055 (748-2200) 54% 47% 47% 47%

Mini-alo 680 (203-1300) 80% 60% 40% 40%

Diagnóstico

 DAI 54 (122-335) 66% NA NA NA 0,02

 SMD 34 (17-50) 0% - - -

 AAG 709 (341-1078) 54% 54% 54% NA

MM 947 (784-1109) 100% 89% 80% NA 0,14

DH 817 (342-1960) 61% 46% 37% 37%

LNH 586 (201-1300) 75% 58% 29% 29%

LMC 1288 (808-2200) 75% 57% 57% 57%

LMA 840 (329-1351) 57% 57% 57% NA

LLA 553 (82-1025) 50% 50% 50% NA

Tabela 2: Sobrevida Global dos 100 pacientes submetidos a transplante de 
medula óssea no Hospital Português-BA.

Abreviações: LMC: leucemia mielóide crônica; DH: doença de Hodgkin; 
LMA: leucemia mielóide aguda; MM: mieloma múltiplo; LNH: linfoma 
não-Hodgkin; LLA: leucemia linfóide aguda; AAG: anemia aplásica; 
SMD: síndrome mielodisplásica; DAI: doenças auto-imunes.
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DISCUSSÃO
O TMO é um procedimento utilizado no tratamento de doenças 
oncológicas, hematológicas e imunológicas. No nordeste brasileiro, 
o câncer é a terceira causa de morte, perdendo em apenas 0,02% 
para as doenças infecciosas. Desta forma, a implantação de um 
centro de transplante de medula óssea se fazia imperioso para 
combater este importante problema de saúde pública. Apesar das 
grandes dimensões do estado da Bahia, existem poucos centros de 
referência para o tratamento de doenças onco-hematológicas fora 
da capital, o que acarreta inúmeras dificuldades para o diagnóstico 
e tratamento de tais patologias. O presente relato demonstra esta 

Figura 1. Sobrevida Global dos pacientes submetidos a transplante de 
medula óssea na Bahia

Figura 2. Sobrevida dos pacientes submetidos a transplante de medula 
óssea na Bahia de acordo com o tipo de transplante
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realidade, que faz com que os pacientes sejam encaminhados à 
unidade com longo tempo de diagnóstico, como é o caso da LMC e 
AAG ou já submetidos a vários esquemas prévios de quimioterapia, 
como no caso do MM e dos linfomas.

Apesar das dificuldades, os resultados observados em nossos 
pacientes foram semelhantes aos da literatura mundial.1,15,16,17,18,19  
Quando analisamos a SG nos 100 primeiros dias, em função do 
tipo de transplante, observamos que esta foi de 83% para TMO 
autólogo, 54% para TMO alogênico e 80% para os procedimentos 
não-mieloablativos. Quanto à SG em cinco anos de 52%, esta 
também foi semelhante à de outros centros do Brasil. A mortalidade 
nos 100 primeiros dias após o transplante é usada para avaliar a 
toxicidade do procedimento, o que inclui a mortalidade relacionada 
à toxicidade do condicionamento como a doença veno-oclusiva 
hepática, as infecções, entre outras e, no caso dos TMO alogênicos, 
a DECH aguda. Esta taxa de mortalidade pode variar dependendo 
das condições do paciente, e do tipo de TMO, de menos de 5% a 
mais de 40%. Geralmente é maior no transplante alogênico do 
que no autólogo. 1,16,20 Nesta nossa casuística, a mortalidade nos 
100 primeiros dias foi de 31%. Ao analisarmos a mortalidade, no 
TMO autólogo, esta foi de 17%, no TMO alogênico foi de 46% e 
no mini-alo foi de 20%. A nossa taxa de mortalidade, no caso do 

TMO autólogo, encontra-se no limite superior quando comparado 
aos dados da literatura e isto se deve, provavelmente, à população 
de pacientes que nos é encaminhada com doença avançada e, na 
sua maioria, refratária.1,19,21

Quanto à causa de óbito, observamos que no TMO alogênico esta foi 
principalmente devido a DECH (38,2%), o que vai de encontro aos 
dados da literatura mundial. Quando avaliamos o TMO autólogo, na 
nossa população as principais causas de óbito foram as infecciosas 
(71,4%), diferentemente da literatura mundial, que aponta a 
recaída como causa principal. Esta divergência provavelmente se 
deve à combinação de fatores desde a situação clínica que estes 
pacientes apresentam quando nos são encaminhados, na sua maioria 
intensamente tratados previamente, aliada às condições sócio, 
cultural e econômica desfavoráveis da população, que prejudicam 
a aderência aos esquemas de profilaxias. 1,22,23

CONCLUSÃO
Podemos concluir que o TMO na Bahia, apesar de todas as 
dificuldades impostas pela região, é factível e apresenta resultados 
satisfatórios que não divergem de outros grandes centros 
transplantadores do país.
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Avaliação Nutricional Pré-operatória de Candidatos a Transplante Hepático1

INTRODUCTION

Liver is the largest metabolic organ in the human body which 
integrates a wide range of complex biochemical processes: 
carbohydrate, fat and protein metabolism, vitamin storage and 
activation, detoxification and excretion of endogenous and exogenous 
products.1,2 Upon a liver failure, the development of protein energy 
malnutrition (PEM) can be observed.  

The presence of PEM has been associated to adverse outcomes, 
such as lower graft and patient survival after liver transplant,3 high 
morbidity and mortality before1 and after liver transplant (LT),2 longer 
stay in the hospital and in the intensive care unit, more extensive 
procedures,4 as well as a decrease in the quality of life with deleterious 
effects on the immunological function.4 

A careful nutritional assessment in LT candidates is mandatory, but no 
gold standard measures exist in order to assess the grade of malnutrition 
among such population. The aim of this study was to assess the 
nutritional status of candidates on the LT in a teaching hospital.

METhODS

Thirty-three out of 44 patients on the waiting list in the Liver 
Transplantation Division of the Botucatu School of Medicine - 
UNESP were assessed from March, 2004 to January, 2005. 

Such nutritional assessment was analyzed using anthropometric 
and biochemical parameters: current body weight (CBW), height, 
adequacy of tricipital skin fold (%TSF), arm circumference (% 
AC), the blood albumin levels, and total lymphocyte counting 
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ABSTRACT
Objective: The high prevalence of malnutrition in patients with end-stage of liver disease requires broad intensive measures to evaluate 
the pre-operative nutritional status while on the waiting list, aiming early disturbance corrections and a better after-transplant prognosis.
Methods: An assessment on 33 out of 44 prognosis on liver transplantation waiting list was performed from March, 2004 to January, 2005. 
The current body weight, dry body weight, ideal body weight, body mass index, the percentage of adequacy of dry body weight / ideal 
body weight, tricipital skin fold, mid-arm muscular circumference, uncorrected mid-arm muscular area, blood albumin levels, and total 
lymphocyte count were assessed. Results: Upon the use of the body mass index and percentage of adequacy of the dry body weight / body 
mass index assessments, higher frequency of eutrofic and obese patients were observed, respectively. The protein depletion was higher 
than fat depletion in those patients, probably related to the catabolism associated to the liver disease and physical inactivity. Conclusion: 
Many nutritional measures are necessary in order to improve the accuracy of the results.

Keywords: Nutritional Assessment, Liver Transplantation, Malnutrition, Total Lymphocyte Count. 
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(TLC).  The dry body weight (DBW),5 body mass index (BMI), 
ideal body weight (IBW),6 the percentage on adequacy of the dry 
body weight / ideal body weight (%DBW/IBW), the adequacy of 
mid-arm muscular circumference (%MMC) and uncorrected mid-
arm muscular area (%MMA) were calculated. 

RESULTS

The population was predominantly male (87,9%) with mean age of 
51 ± 9,1 years, inactive (66,6%) and Child – Turcotte – Pugh (CTP) 
B, or C (84,8%). The alcoholic cirrhosis was a present etiology in 
42,4% patients, and associated to other etiologies in 63,7%.

The patients were considered eutrophic and obeses whenever the 
IBM were 18,5 - 24,9 Kg/m2 and > 30 Kg/ m2, respectively. Other 
parameters were assessed by the percentage of adequacy, and 
patients with <90% percentage of adequacy and >90% eutrofic 
were considered undernourished. By using the adequacy of the 
tricipital skinfold, patients were classified obeses with a percentage 
of adequacy >120%. By counting the albumin and total lymphocyte 
parameters, patients were classified depleted whenever the values 
attained < 3,5 mg/dl and < 2000/mm3, respectively.   

By using the BMI and %DBW/IBW assessment, the higher frequency of 
eutrofic (42,4%) and obese (48,5%)  patients were observed, respectively. 
The protein depletion assessed by the %MMC (60,6%) and %MMA 
(66,7%) was higher than the fat depletion assessed by the %TSF(45,5%) 
in those patients. Thirty patients (90.9%) exhibited albumin depletion, 
and 28 patients (84,8%) showed lower TLC value. (Table 1)

 

DISCUSSION

Although the dry body weight has been calculated, the measurement 
dependants of the weight may mask the nutritional status because of 
the fluid retention.4 The fact the protein depletion was higher than 
the fat depletion is probably related to the catabolism present in liver 
diseases7 and to the physical inactivity.1 

Several clinical situations may inf luence the albumin and 
immunological depletion such as the liver disease stage, 
hydroeletrolitic unbalance, renal failure, intestinal malabsorption, 
and immunosuppression.4,8 Therefore, visceral protein and TLC 
depletion have been correlated to the severity of the liver disease 
rather than to the malnutrition degree. 

The analysis of nutritional studies in cirrhotic patients has been 
associated to some difficulties in a clinical perspective, to a 
disparity in the real prevalence of malnutrition in several studies 
that depends on the used parameters.9 

Overall, by using standard anthropometry, the malnutrition has 
been reported in 33% to 43% of the liver transplant candidates.10,11 
However, when using immunological function or visceral proteins 
to assess the nutritional status, the prevalence seems to be as high 
as 90% and 100%, respectively.11 

CONCLUSION

It was concluded that the PEM prevalence depends on the nutritional 
parameters and the studied population. A broader amount of measures 
should be used in order to allow more accurate studies.

BMI = body mass index, %DBW/IBW = percentage on adequacy of 
dry body weight / ideal body weight, %TSF = adequacy of tricipital 
skin fold, %MMC = adequacy of mid-arm muscular circumference 
(%MMC), %MMA = uncorrected mid-arm muscular area, TLC = 
total lymphocyte count. 

Table 1: Nutritional status of subjects 

Anthropometric category Parameters Results

 BMI ( Kg/m2)

Malnutrition < 18,4  Kg/m2 5(15,1%)

Normal Weight 18,5-24,9 Kg/m2 14 (42,4%)

Overweight: 25-29,9 Kg/m2 10 (30,3%)

Obese class I 20-34,9 Kg/m2 1 (3%)

Obese class II 35-39,9 Kg/m2 2 (6,1%)

Obese class III > 40 Kg/m2 1 (3%)

%DBW/IBW

 

Severe malnutrition < 70% 0

Moderated malnutrition 70,1-80% 1 (3%)

Light malnutrition 80,1-90% 2 (6,1%)

Normal Weight 90,1-110% 12 (36,4%)

Overweight: 110,1-120 2 (6,1%)

Obesity >120% 16 (48,5%)

%TSF

Severe malnutrition < 70% 9 (27,3%)

Moderated malnutrition 70,1-80% 3 (9,1%)

Light malnutrition 80,1-90% 3 (9,1%)

Normal Weight 90,1-110% 3 (9,1%)

Overweight 110,1-120 14 (42,4%)

Obesity > 120% 1 (3%)

%MMA

 

Severe malnutrition < 70% 16 (48,5%)

Moderated malnutrition 70,1-80% 1 (3%)

Light malnutrition 80,1-90% 5 (15,2%)

Normal > 90% 11 (33,3%)

%MMC Severe malnutrition < 70% 2 (6,1%)

Moderated malnutrition 70,1-80% 8 (24,2%)

Light malnutrition 80,1-90% 10 (30,3%)

Normal > 90% 13 (39,4%)

Laboratorial category

Depletion of albumin Normal > 3,5 g/dl 3 (9,1%)

Light depletion 3-3,5 g/dl 14 (42,4%)

Moderate depletion 2,4-2,9 g/dl 11 (33,3%)

 Severe depletion <2,4 g/dl 2 (6,1%)

Without Information 3 (9,1%)

TLC Normal > 2000/mm3 13 (39,4%)

Light depletion 1200-2000/mm3 10 (30,3%)

Moderate depletion 800-1199/mm3 7 (21,2)

Severe depletion < 800/mm3 2 (6,1%)

Without Information 1 (3%)
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RESUMO
Introdução: A desnutrição é altamente prevalente em pacientes candidatos a transplante hepático. Sendo parâmetro preditivo de 
morbimortalidade, a adequada avaliação do estado nutricional nestes pacientes é útil no diagnóstico de importantes desvios e enseja a aplicação 
de medidas de correção capazes de melhorar o prognóstico. Objetivo: Avaliar o estado nutricional dos pacientes candidatos a transplante 
hepático em um Hospital Universitário. Métodos: Dos 44 pacientes listados, avaliaram-se 33, entre março de 2004 e janeiro de 2005. Os dados 
foram coletados através de análise retrospectiva de protocolos nutricionais e prontuários. Mensurou-se o peso atual, peso seco e peso ideal, 
índice de massa corpórea, percentagem adequação peso seco/peso ideal, prega cutânea tricipital, circunferência muscular do braço e área 
muscular do braço corrigida, depleção de albumina e contagem total de linfócitos. Resultados: Com a utilização do índice de massa corpórea 
e da percentagem peso seco/peso ideal, maiores freqüências de eutrofia e obesidade foram encontradas, respectivamente. A depleção protéica 
foi superior ao grau de depleção de tecido adiposo, principalmente pelo catabolismo próprio da doença e pela inatividade física. Conclusão: 
A prevalência de desnutrição varia conforme o tipo de avaliação nutricional utilizada e população estudada, sendo prudente utilizar o maior 
número possível de parâmetros, a fim de aumentar a confiabilidade dos resultados.

Descritores: Avaliação Nutricional, Transplante Hepático, Desnutrição, Contagem de Linfócitos.
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ANÁLISE CRÍTICA DE PACIENTES COM MAIS DE DEZ ANOS DE TRANSPLANTE RENAL

Euler Pace Lasmar1, Marcus Faria Lasmar2,  Leonardo Faria Lasmar3, Patrícia Vasconcelos Lima4, Julienne Borges Fuji5

RESUMO
Objetivo: Avaliar as alterações clínicas e as complicações nos enxertos e nos pacientes com mais de dez anos de transplante renal. 
Métodos: Estudou-se, retrospectivamente, a evolução de 67 receptores vivos, com enxerto funcionante, submetidos ao primeiro 
transplante renal, avaliando-se o sexo, a cor, a idade média, a doença de base, a imunossupressão, o tempo médio de transplante e suas 
complicações e a função renal atual dos receptores. Os doadores foram também avaliados quanto ao sexo, à cor, à idade média e ao tipo e 
à compatibilidade HLA. Resultados: O tempo médio dos transplantes foi de 13,8 + 2,9 anos e a função renal atual dos pts de 48,7+ 20,7 
ml/min. A média de creatinina plasmática aos seis meses e em um ano foi, respectivamente, de 1,50 mg/dl e 1,47 mg/dl. As principais 
complicações observadas foram infecções, hipertensão arterial, rejeição aguda, nefropatia crônica do enxerto e dislipidemia. Conclusão: 
A evolução e as complicações observadas em nossos pacientes foram semelhantes às das publicações internacionais, no período anterior 
ao aparecimento das novas drogas imunossupressoras.

Descritores: Transplante Renal, Imunossupressores, Pacientes.

Critical Analysis of Patients with Long Term Follow-up after Kidney Transplantation 

INTRODUÇÃO

O resultado do transplante (tx) renal tem melhorado substancialmente 
nos últimos 15 anos.1 A introdução da ciclosporina e do anticorpo 
monoclonal OKT3, no início da década de 1980, aumentou 
significativamente a sobrevida do enxerto no primeiro ano,2,3 

melhorando-a muito pouco a longo prazo.

A preocupação da literatura sobre o tx renal foi, principalmente, 
quanto à sobrevida do receptor e do enxerto nos primeiros anos, sendo 
escassas as publicações que abordam os problemas com o paciente (pt) 
e com o enxerto em prazo mais longo, a saber, mais de dez anos.

OBJETIVO

Avaliar as alterações clínicas e as complicações nos enxertos e nos 
pacientes (pts) com mais de dez anos de transplante renal.

MÉTODOS

Estudou-se, retrospectivamente, a evolução de 67 receptores 
vivos, com enxerto funcionante, submetidos ao primeiro tx renal, 
selecionados entre 159 pts com mais de dez anos de tx, dos quais 
21 faleceram, 13 perderam o enxerto, voltando à diálise, e 58 foram 
transferidos para controle em outros hospitais.

Quarenta e oito receptores (71,6%) eram do sexo masculino e 19 
(28,4%) do feminino, sendo 59 pts (88%) brancos, seis (8,9%) 
mulatos e dois (3,0%) negros. A idade média dos receptores na data 
do transplante foi de 32,6 + 11,3  (tabela 1). As causas da doença renal 
foram a glomerulonefrite crônica (36,5%), nefrosclerose hipertensiva 
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(14,2%), nefropatia diabética (4,4%), doença policística (4,4%) e 
indeterminada (34,9%) e outras (5,9%) (tabela 2).

Entre os doadores, 35 (52,2%) foram do sexo masculino e 32 (47,7%) do 
feminino, sendo a idade média de 33,0 + 10,2 anos. Em 41 txs (61,1%), 
o doador foi vivo relacionado (DVR), em 19 (28,4%), cadáver (CAD) 
e em cinco (7,4%), vivos não relacionados (DVNR) (tabela 3).

Na compatibilidade HLA, 36 pts (53,7%) apresentaram três mismatches, 
2 pts (3,0%), seis mismatches e quatro pts (6,0%), zero mismatches, 
sendo que em 25 pts (37,3%) não foi feita a tipagem  (tabela 3).

A imunossupressão constituiu-se de ciclosporina (CSA), azatioprina 
(AZA) e prednisona (PRED) em 33 pts (49,2%), associada à indução 
com orthoclone OKT3 em 12 pts (17,9%) e AZA com PRED em 22 
pts (32,8%) (Tabela 4).

A função renal atual foi estimada pela fórmula de Cockroft-Gault e 
a análise estatística para comparação entre as médias, utilizando o 
Teste Qui-Quadrado de Pearson e o Teste Exato de Fisher, com 95% 
de intervalo de confiança e significância estipulada de p < 0,05.

RESULTADOS

O tempo médio dos transplantes foi de 13,8 + 2,9 anos e a função 
renal atual dos pts de 48,7 + 20,7 ml/min. A média da creatinina 
plasmática aos seis meses e em um ano foi, respectivamente, de 
1,5 mg/dl e 1,47 mg/dl, sendo o delta da creatinina – 0,026. A 
imunossupressão inicial foi modificada em 20 pts (44,3%) que 
usavam CSA,AZA e PRED e em cinco pts 22,6%) com AZA e PRED 
(tabela 4). As causas destas modificações foram: nefrotoxicidade 
importante pela CSA, nefropatia crônica do enxerto, tumores, 
minimização da imunosssupressão em decorrência de hepatite pelo 
vírus C, e necessidade da prevenção da gota com alopurinol nos pts 
que usavam azatioprina. Oito pacientes (8,9%) apresentaram função 
retardada do enxerto e as principais complicações observadas 
foram: infecção (76,1%), hipertensão arterial (71,6%), rejeição 
aguda (47,7%), nefropatia crônica do enxerto (32,8%) e dislipidemia 
(26,9%) (Tabela 5). Dos seis pts (9,0%) que apresentaram câncer, 
quatro foram de pele, um de lábio e um de próstata.

Não foi observada relação entre a nefropatia crônica do enxerto 
e a incidência de rejeição aguda (p=0,87) e função retardada  
do enxerto (p=0,28).

Tabela 1 – Características demográficas dos receptores

Idade (anos) 32,6 + 11,3

Sexo (m, f) 46, 21

Cor (b, p, m) 59, 6, 2

Tempo de tx (anos) 13, 8 + 2,9

          Função renal atual (dep creat,ml/min) 48,7 + 20,7

Creatinina plasmática (mg/dl)

  - 6 meses 1,5 (média)

  - 1 ano 1,47 (média)

Delta da creatinina – 0,026

DVR = vivo relacionado; DVNR = vivo não-relacionado; Cad = cadáver; 
Indet = indeterminado; NT= não tipado; MM= mismatches

Idade, sexo, cor Doador Compatibilidade HLA

Idade (anos)  33,0 + 10,2 Tipo Nº % MM Nº %

DVR 41 61,1 0 4 6,0

Sexo (m, f)  35, 32 DVNR 5 7,4 3 36 53,7

Cor (b, p, m)  54, 7, 6 Cad 19 28,4 6 2 3,0

Indet 2 2,9 NT 25 37,3

Tabela 3 – Características demográficas dos doadores

Tipo No %

Glomerulonefrite crônica 23 36,5

Nefroesclerose hipertensiva 9 14,2

Nefropatia diabética 3 4,4

Doença policística 3 4,4

Indeterminada 22 34,9

Outras 4 5,9

Tabela 2 – Causas da doença renal primária

Imunossupressão inicial Pts % Imunossupressão atual Pts %

CSA+AZA+PRED 45 67,1 CSA+PRED 12 26,6

CSA+AZA+PRED 45 67,1 CSA+MMF+PRED 6 13,3

CSA+AZA+PRED 45 67,1 MMF+PRED 1 2,2

CSA+AZA+PRED 45 67,1 SIRO+PRED 1 2,2

AZA+PRED 22 32,9 MMF+PRED 4 18,1

AZA+PRED 22 32,9 SIRO+PRED 1 4,5

Tabela 4 – Imunossupressão inicial e atual

CSA = ciclosporina;  AZA = azatioprina;  PRED = prednisona;   
MMM = micofenolato mofetil;  SIRO =  sirolimus

Tipo Nº %

Infecções 76,1

(bactéria; fungos; vírus e outros) 47; 10; 4; 6 70,1; 11,3;5,2;7,8

Hipertensão arterial 48 71,6

Rejeição aguda 31 47,7

Nefropatia crônica do enxerto 22 32,8

Dislipidemia 18 26,9

Nefrotoxicidade por CSA 16 24,6

Anemia 13 19,4

Citomegalovirose 8 12,3

Eritrocitose 8 12,3

Necrose tubular aguda 8 12,3

(função retardada do enxerto)

Câncer 6 9,0

Tabela 5 – Principais complicações nos receptores

CSA = ciclosporina
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ABSTRACT
Objective: To assess clinical alterations and complications in grafts and patients (pts) with more than ten years after kidney transplant. 
Methods: A retrospective study was performed on the evolution of 67 living receptors with functioning graft submitted to the first kidney 
transplant including analysis of gender, color, average age at the transplant,  basic illness, immunosuppressant, average transplant time, 
complications and present kidney function of the receptors. Donors were also analyzed related to their average gender, color, age, type, 
and HLA compatibility. Results: The average transplant time was of 13.8 + 2.9 years, and the present kidney function of pts is 48.7  
+ 20.7 ml/min. The average plasmatic creatinine after 6 months and 1 year was respectively 1.50 mg/dl and 1.47 mg/dl. The major 
observed complications were infections, high blood pressure, acute rejection, chronic allograft nephropathy and dislipidemia. Conclusion: 
Evolution and complications observed in our patients were similar to those found in international publications during the prior period 
of the discovery of new immunosuppressant drugs.
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DISCUSSÃO

No presente estudo, observou-se que os receptores eram jovens 
quando foram submetidos ao tx, com predominância do sexo 
masculino, da cor branca e de doadores vivos relacionados, com 
idade média de 32,6 anos e, na maioria, com três compatibilidades 
HLA (haploidênticos).

A literatura assinala que essas características são importantes para 
o aumento da sobrevida do enxerto.4,5 Embora a rejeição aguda e a 
função retardada do enxerto sejam consideradas fatores preditivos 
para a nefropatia crônica do enxerto6, não se observou relação nos 
pts estudados.

Recentemente, a literatura7 demonstrou a importância do 
nível da creatinina plasmática e do delta da creatinina, aos 
seis meses e em um ano, como fatores preditivos da sobrevida 
do enxerto em longo prazo. Valores inferiores a 1,5 e 0,3 mg/
dl, respectivamente, constituem fatores de bom prognóstico. 
Nos pts estudados, a média foi de 1,47 mg/dl nos primeiros 
seis meses e o delta –0,026 mg/dl, o que realça a importância 
desses valores preditivos, que estão em concordância com os 
resultados de outros autores.7

Com o aparecimento de novas drogas, a partir de 1997, a 
imunossupressão foi modificada em 44,3% dos pts que utilizavam 
CSA,AZA e PRED e em 22,6% dos pts com AZA e PRED, mostrando 
que a imunossupressão passou a ser dinâmica e individualizada. Estas 
modificações foram importantes para o tratamento da  nefrotoxicidade 
grave por CSA, nefropatia crônica do enxerto, tumores, minimização 
da imunossupressão nos pts com hepatite por vírus C e na prevenção 
da gota com alopurinol nos pts que usavam AZA.

Ao analisar as complicações, observou-se elevada incidência de rejeição 
aguda (47,7%), já que a maioria dos doadores foram vivos relacionados 
(61,1%). Provavelmente, isso decorreu da imunossupressão com 
AZA e PRED (32,9%), utilizadas naquela época. A incidência da 
nefrotoxicidade por CSA (24,6%), bem como de outras complicações, 
foi semelhante às observadas na literatura.8,9

CONCLUSÃO

A evolução e as complicações observadas em nossos pacientes, com 
mais de dez anos de tx renal, foram semelhantes às das publicações 
internacionais, no período anterior ao aparecimento das novas 
drogas imunossupressoras.
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LITÍASE RENAL NO PRÉ E PÓS-TRANSPLANTE RENAL

Érika Bevilaqua Rangel1, Samirah Abreu Gomes1, Ita Pfeferman Heilberg2

RESUMO
A incidência de litíase renal na população geral vem aumentando e esta é uma contra-indicação relativa para a doação renal. A avaliação do 
potencial doador renal inclui exames laboratoriais e de imagem, podendo o doador ser liberado, mesmo quando há história pregressa de litíase 
renal, na ausência de distúrbio metabólico (hipercalciúria, hiperoxalúria, hiperuricosúria e/ou hipocitratúria, acidose metabólica), na ausência de 
história de cálculo de cistina ou estruvita, na ausência de infecção urinária e na ausência de múltiplos cálculos ou nefrocalcinose. Os cálculos renais 
presentes em doadores falecidos ou vivos podem ser eliminados espontaneamente após o transplante ou podem ser removidos pela ureteroscopia, 
nefrolitotomia percutânea ou litotripsia extracorpórea. A litíase renal após o transplante renal é um evento raro e pode acontecer tanto de novo, quanto 
já estar presente no rim do doador, com incidência variando de 0,2 a 3%. Os pacientes são usualmente assintomáticos, já que o rim transplantado 
é denervado. O diagnóstico pode ser feito em três meses a três anos após o transplante, com maior freqüência no primeiro ano. A composição 
dos cálculos difere da população geral, de modo que os cálculos de ácido úrico ou aqueles associados à infecção urinária são mais freqüentes. O 
tratamento depende do tamanho do cálculo, da sua localização e da experiência do centro transplantador, incluindo a litotripsia extracorpórea, a 
nefrolitotomia percutânea ou aberta, ureterorenoscopia, a cistoscopia e a observação clínica (eliminação espontânea).  

Descritores: Litíase Renal, Transplante Renal, Tratamento, Doadores de Órgãos.

Urinary Calculi in Renal Transplant Recipients and in Renal Donors

INTRODUÇÃO
A incidência de litíase na população geral vem crescendo, atingindo 
até 12% da população geral americana e com uma taxa de recorrência 
em torno de 50% em cinco anos e de 75% em 20 anos.1,2

AVALIAÇÃO DO DOADOR COM LITÍASE RENAL
Na avaliação do doador renal com história pregressa de litíase renal, 
a anamnese deve incluir informações de história familiar de litíase 
renal, bem como de casamentos consangüíneos, para auxiliar na 
identificação de doenças de base, como cistinúria, hiperoxalúria 
primária, acidose tubular renal primária e nefrocalcinose.   

Os exames laboratoriais para investigação do doador renal com 
história pregressa de litíase renal devem incluir:

a) exames séricos: creatinina, cálcio, fósforo, paratormônio, ácido 
úrico, potássio e gasometria venosa;

b) sedimento urinário

c) pH urinário de jejum de 12 horas

c) urina de 24 horas: creatinina, cálcio, ácido úrico, citrato, oxalato, 
sódio,  magnésio e cistina.

Além dos exames laboratoriais, a avaliação radiológica para 
investigação de litíase renal deve incluir o raio X simples de 
abdome para detecção de cálculos radiopacos, o ultra-som renal 
(US), a urografia excretora (UGE) e a tomografia helicoidal de rins 
e vias urinárias (TC). A UGE é mais importante para a verificação 
de alterações anatômicas do trato urinário e a TC é melhor para 
a identificação de litíase. 
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O US renal tem sensibilidade de 45 a 74% e especificidade em torno 
de 77% para o diagnóstico de litíase renal3,4 e pode, mais raramente, 
revelar a presença de cálculos em pacientes assintomáticos, o que 
ocorre em 0,4 a 0,64% dos casos.5

A TC helicoidal tem sensibilidade de 94 a 100% e especificidade 
de 100% para o diagnóstico de litíase renal1,3,4 comparado com 
sensibilidade de 66 a 87% e especificidade de 94% para a UGE.1,4 Os 
valores preditivos positivo e negativo de diagnóstico de litíase renal 
para a TC helicoidal são de 100% e 91%, respectivamente, enquanto 
que para a UGE são de 97% e 74%, respectivamente.1   

A litíase renal é uma contra-indicação relativa para a doação renal, já 
que é possível estabelecer o risco anual de recorrência de cálculos no 
rim remanescente (0,5 e 0,4 para homens e mulheres, respectivamente).6 
Entretanto, 49% dos centros franceses de transplante recusam doadores 
com história pregressa de litíase renal.7 

Um potencial doador renal assintomático, com história pregressa de 
cálculo único, pode ser liberado para a doação renal, se apresentar: 8

1. Ausência de distúrbio metabólico (hipercalciúria, hiperoxalúria, 
hiperuricosúria e/ou hipocitratúria, acidose metabólica).

2.  Ausência de história de cálculo de cistina ou estruvita. Os cálculos 
de estruvita representam cerca de 15% dos cálculos e estão 
associados à infecção urinária. 

3. Ausência de infecção urinária.

4. Ausência de múltiplos cálculos ou nefrocalcinose na TC atual.

Se houver diagnóstico de cálculo renal atual, o doador renal pode 
ser liberado se:8

1.  O doador preencher os primeiros três critérios anteriores.

2. Cálculos < 1.5 cm ou passíveis de serem removidos durante o 
transplante.   

As contra-indicações absolutas para a doação renal incluem 
nefrocalcinose, cálculos bilaterais ou cálculos com alta taxa de 
recorrência: cistina, estruvita, cálculos associados com distúrbios 
sistêmicos ou hereditários (hiperoxalúria primária ou entérica, 
acidose tubular renal distal, sarcoidose) e cálculos associados à 
doença inflamatória intestinal.8  

No entanto, existem vários relatos de doadores vivos 5,9,10–12 e 
falecidos,5,9,12–16 com litíase renal diagnosticada previamente à 
doação ou com diagnóstico no intra-operatório. Quando o cálculo 
está presente no cálice do rim extirpado para doação, sugere-se 
não realizar o tratamento na mesa cirúrgica, já que a pielolitotomia 
se associa a maior risco de fístula urinária.5 Na maior parte das 
vezes, ocorre eliminação espontânea do cálculo, embora sua 
permanência esteja associada à fístula urinária, à infecção urinária 
e à uretero-hidronefrose.5 Quando o cálculo não é eliminado, 
é recomendada a ureteroscopia, nefrolitotomia percutânea ou 
litotripsia extracorpórea (LECO). Por outro lado, no caso de 
cálculos ureterais, estes devem ser sempre removidos no período 
pré-operatório.5 Contudo, a melhor opção de tratamento para os 
casos de litíase no rim do doador permanece controversa, já que 
existem poucos casos descritos na literatura. 

Em doadores renais vivos com litíase renal incidental diagnosticada 
por TC, o tratamento do cálculo pode ser realizado antes ou depois 
do transplante.10 No caso da LECO realizada antes do transplante, 
recomenda-se aguardar um período de pelo menos seis semanas 
para realizar a nefrectomia.10 A LECO realizada em um doador vivo 

com cálculo de oxalato de cálcio permitiu a eliminação completa do 
cálculo e possibilitou a doação renal após três meses, sem recorrência 
no doador.12 Em outro doador renal com dois cálculos de ácido úrico 
de 5 e 6 mm, a LECO levou à eliminação parcial dos cálculos, sendo 
os três fragmentos remanescentes retirados por pielotomia no intra-
operatório.12 Neste último caso, também não houve recorrência da 
litíase renal, nem infecção urinária. 

Por outro lado, a ureteroscopia ex vivo realizada em solução salina 
em dez doadores vivos, mostrou-se ser também um procedimento 
seguro e eficaz para a remoção de cálculos unilaterais pequenos e 
não obstrutivos, com tamanho de 1 a 8 mm.11 A ureteroscopia ex vivo 
manteve a integridade do ureter transplantado e não influenciou a 
função renal. Além disto, após um tempo de seguimento aproximado 
de 33 meses, nenhum dos receptores formou um novo cálculo no rim 
transplantado e nenhum doador teve recorrência da litíase renal.      

Doadores falecidos geralmente não são submetidos a US antes da 
nefrectomia, o que resulta em maior possibilidade de se transplantar 
um rim com cálculos. 

O US teve sensibilidade em torno de 40% em detectar litíase 
renal em doadores cadavéricos previamente à nefrectomia, o 
que possibilitou a remoção endoscópica por pielotomia no intra-
operatório em três casos e a não utilização do rim em um caso 
em que havia pus associado à presença do cálculo.9 Em nenhum 
dos casos houve recorrência da litíase. Em outros quatro doadores 
falecidos com cinco cálculos renais variando de 4 a 15 mm não 
detectados ao US prévio, a abordagem dos cálculos ocorreu no 
período pós-operatório com a utilização da LECO, embora tenha 
sido relatada também eliminação espontânea dos cálculos.9 Em três 
pacientes que receberam rim de doador falecido com litíase renal, 
a nefrolitotomia percutânea foi realizada com sucesso um a dois 
meses após o transplante.13 Por outro lado, um outro caso de um 
paciente que recebeu um rim de doador falecido com cálculo de 
oxalato de cálcio, a evolução foi menos favorável.12 Após a LECO, 
houve obstrução ureteral, hidronefrose e oligúria, sendo o cálculo 
removido por cistoscopia e realizado implante de cateter duplo J.

Em resumo, a anamnese detalhada, a realização de exames 
laboratoriais e de imagem e a checagem das contra-indicações para a 
doação renal devem ser analisadas nos casos de candidatos à doação 
renal com história pregressa de litíase renal.    

LITÍASE RENAL NO RIM TRANSPLANTADO 

As complicações urológicas após o transplante renal são descritas 
em 7,1 a 9,2% dos casos17-19, sendo as mais freqüentes as fístulas 
urinárias e as obstruções ureterais primárias por isquemia ou por 
falha técnica17-19. A litíase renal após o transplante renal é um evento 
raro e pode acontecer tanto de novo, quanto já estar presente no rim 
do doador. A incidência varia de 0,2 a 3% 9,12,15-31, sendo em média 1%. 
Os dados do USRDS (USA Renal Data System) indicam incidência 
menor de 0,11% para homens e de 0,15% para mulheres, embora esta 
diferença entre os sexos não seja significativa.21 Não há correlação, 
portanto, entre a idade, sexo ou raça do doador ou do receptor, tempo 
de isquemia fria ou implante ureteral com a ocorrência de litíase, 
após o transplante renal.21,24 

A incidência de litíase renal na população de transplantados com 
doadores vivos é menor do que na população geral, uma vez que 
estes doadores realizam exames de imagem previamente à doação 
para descartar a presença de litíase renal. As mulheres transplantadas 
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renais teriam uma maior incidência de litíase renal do que as mulheres 
na população geral, por razões ainda não esclarecidas.21    

Usualmente, os pacientes submetidos ao transplante renal e que 
apresentam litíase são assintomáticos24,31, de modo que muitos casos 
não são diagnosticados. Geralmente, os cálculos são diagnosticados de 
três meses a três anos e meio após o transplante, com maior freqüência 
no primeiro ano pós-transplante.19,24,32 O tempo de internação do 
paciente com litíase renal após o transplante é de três dias em média, 
sendo que o risco do paciente transplantado renal se internar com 
litíase renal é maior do que na população geral.21

O quadro clínico mais comum é a piora da função renal, podendo 
chegar a anúria se a obstrução ureteral for completa.24,33 Os 
sintomas relacionados à obstrução e, portanto, à cólica nefrética, 
geralmente estão ausentes, já que o ureter do rim transplantado é 
denervado.5,10,13,22,31,33 Contudo, algumas vezes, pode estar presente 
um certo grau de desconforto na fossa ilíaca onde o rim está 
transplantado, além de massa palpável, o que é atribuído à distensão 
do rim acompanhada do estiramento da fáscia e da musculatura da 
parede abdominal, o que pode simular um quadro de rejeição aguda.33 
Hematúria assintomática pode também estar presente.22,26

O aparecimento de litíase de novo está relacionado a alterações 
metabólicas, infecção urinária ou presença de um corpo estranho na 
via urinária, como um cateter ureteral duplo J ou fio de sutura não-
absorvível, além de refluxo vésico-ureteral.22,26,33 A infecção urinária 
pode ser causa ou conseqüência da litíase renal.22,33 

As alterações metabólicas podem estar presentes isoladamente ou 
associadas, sendo as mais freqüentes: hiperparatiroidismo terciário, 
hipercalciúria, hipocitratúria e hiperuricosúria.22,24,27 Como a formação 
dos cálculos é de etiologia multifatorial, as alterações metabólicas 

podem estar também associadas a alterações anatômicas, a obstrução 
ureteral e/ou a infecção urinária recorrente.15,32 

Por outro lado, os pacientes transplantados renais em uso de 
ciclosporina, azatioprina e prednisona em doses reduzidas (5 a 10 
mg/dia) não apresentariam maior risco de formação de cálculos de 
oxalato de cálcio.34

A recorrência da litíase renal é descrita em cerca de 17 a 30% 
dos pacientes transplantados renais9,15,16,22,24,26, podendo ocorrer 
perda do enxerto renal decorrente do cálculo renal em 6 a 
11,1%.15,17 Assim, a litíase no rim transplantado não parece ser 
uma causa que compromete de modo importante o funcionamento 
do enxerto renal a longo prazo,21,32 nem está associada à maior 
mortalidade.21   

Embora os pacientes submetidos ao transplante duplo de pâncreas-
rim tenham maior tendência de apresentar litíase renal em relação ao 
transplante renal, a incidência de litíase não difere significantemente 
naquelas duas modalidades de transplante (duplo pâncreas-rim 
1,2% e rim 0,23%).23        

O diagnóstico da litíase após o transplante renal deve incluir o 
raio-X de abdome, US renal, a TC renal e os exames laboratoriais 
de sangue e urina.26 O US é uma ferramenta útil para determinar 
a localização e o tamanho dos cálculos no rim transplantado, 
além de mostrar a hidronefrose.22 A TC renal é mais precisa 
para a determinação exata do cálculo, especialmente quando um 
procedimento cirúrgico é programado.14  

A localização dos cálculos no rim transplantado é variável na literatura: 
calicial 20 a 75% 9,16,19,21-23, ureteral em 12,5 a 75% 9,16,17,19,21,23 e vesical 
em 18,2 a 50% 9,16,19,23 ou múltiplos sítios em 6,7 a 43,8% dos casos.15,22 

Referências [26] [23] [22] [15] [9] [17] [21] [24]

Número de pacientes 1500 1813 849 794 1027 1535 39628 1500

Incidência litíase 0,7% 0,44% 1,8% 2% 1,6% g 0,78% 0,13% 0,8%

Tempo médio de diagnóstico 
(dias, meses ou anos)

 68,8 meses 17,8 meses (3-109) 28 meses (13-48) Cálculos 
ureterais: 150 
dias (56-1280) 
e cálculos 
vesicais: 4 
meses a 8 anos 

 Localização dos Cálculos  Rim 37,5%,
Ureter 12,5% 
Bexiga 50% 

Rim 20% 
Bexiga 73,3%  
Múltiplos sítios 6,7%

Maioria renal;  
múltiplos sítios  
em 43,75%

Rim 75%
Ureter 25%

Ureter 75%
Bexiga  25%

Rins 67%
Ureter 33%

Tamanho médio (mm)   12 (3,4-40) 8,3 17 (7-47)                     

LECO ψ 27,3%  50%                  41,7% 11,1%  2% 36%*

Nefrolitotomia percutânea 27.3%            6,25% 25%  33,3%  37% 28%*

Ureterorenoscopia Flexível 18,2% 25% 25% 14% 36%*

Nefrolitotomia aberta            12,5% 11,1%

Cistoscopia       100% 61,5%            100%        

Eliminação espontânea         25% 38,5% 31,2% 8,3% 33,3%         

Nefrectomia              11,1%            

Alcalinização da urina           43,75%                              

Tabela 1 – Relatos de litíase renal após o tratamento renal na literatura

ψ Litotripisia Extra-Corpórea; g 12 cálculos em 10 pacientes; * Além dos 12 casos de litíase inclui 2 casos de recorrência 
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ABSTRACT
The incidence of renal lithiasis is increasing all over the world. It is a relative counter-indication to the kidney donation. Whenever a potential 
donor has a previous history of kidney lithiasis, the donation is allowed except upon the presence of metabolic disorder diagnosis, such 
as hypercalciuria, hyperuricosuria, hyperoxaluria, hypocitraturia or metabolic acidosis; cistine or struvite stones; urinary tract infection 
and multiple calculi or nephrocalcinosis. The calculi presented in kidney of deceased or living donors may spontaneously disappear, or 
they can be removed by ureteroscopy, percutaneous nephrolithotomy or extracorporeal shock wave lithotripsy. Renal lithiasis after kidney 

Os principais estudos sobre litíase renal após o transplante renal são 
apresentados na Tabela 1.

Na população geral, cerca de 70 a 85% dos cálculos são compostos 
por oxalato de cálcio, seguida de outros sais de cálcio, ácido úrico 
(2 a 18%), fosfato de amônio magnesiano ou estruvita (3,9%) e de 
cistina (1 a 2%).35,36 Os cálculos estão associados à infecção urinária 
em 3 a 15% dos casos.36 

Nos pacientes transplantados renais, o perfil da composição dos 
cálculos difere da população geral, de modo que os cálculos de ácido 
úrico ou associados à infecção urinária são mais freqüentes15,26,27, 
podendo chegar a 50% dos casos27, já que a imunossupressão 
predispõe à infecção urinária, sendo relatada infecção por Proteus 
mirabilis em mais de 50% dos pacientes com litíase renal.26 

Em outros trabalhos, a composição dos cálculos no transplante renal 
também tem sido relatada: ácido úrico 37,5%, oxalato de cálcio 37,5% e 
fosfato de amônio magnesiano (25%).26 Contudo, a incidência de cálculo 
de oxato de cálcio pode ser maior após o transplante renal (69%).16 

As alterações metabólicas que se associam ao transplante renal incluem: 
hipocitratúria (75%), hiperparatiroidismo (36%), hipofosfatemia (24%) 
e hipercalcemia (10%).20 Por outro lado, há relatos de que, em 90% dos 
pacientes transplantados renais, não haveria distúrbios metabólicos 
relacionados ao maior risco de litíase renal.9

A ciclosporina pode levar à hiperuricemia, que é decorrente da 
redução da taxa de filtração glomerular,3 além de hiperuricosúria 
em 50 a 60% dos pacientes transplantados renais.38 Está associada 
também ao aumento da calciúria através da inibição da calbindina 
D-28k, assim como o tacrolimus.39-41 A calbindina D-28k é uma 
proteína intracelular ligadora do cálcio que é expressa exclusivamente 
no túbulo distal e que está associada à reabsorção do cálcio neste 
segmento do néfron. O sirolimus, por sua vez, não interfere no 
metabolismo do cálcio.41    

O diagnóstico precoce, a remoção dos cálculos e as medidas preventivas 
podem reduzir os efeitos adversos na função do enxerto renal. 

A função do enxerto renal pode se alterar17,22 ou não9,17,23-27 após o 
tratamento da litíase do rim transplantado. 

O tratamento da litíase renal após o transplante depende do 
tamanho do cálculo, da sua localização e da experiência do centro 
transplantador. Os tratamentos realizados incluem: LECO em 
11,1 a 87% 9,16,17,19,21,23,24,26,30, litotripsia mecânica endoscópica em 
21,7%16, nefrolitotomia percutânea em 4,3 a 37% 9,15,16,17,21,24,26, 
nefrolitotomia aberta em 11,1 a 12,5% 15,17, ureterorenoscopia em 
14 a 35,7% 9,19,21,23,24,26 e observação clínica em 6,25 a 26,1%.15,16 A 
cistoscopia tem sido realizada para remoção dos cálculos vesicais 
em 50 a 100% dos casos.17,19,22,23  

Contudo, o tratamento da litíase no rim transplantado é similar 
àquele para rim único, de modo que para cálculos até 2 cm, a LECO 
é sugerida.25,26 Se o cálculo tiver entre 1 a 2 cm, recomenda-se o 
implante do cateter duplo J, enquanto que, para cálculos maiores 

do que 2 cm, a nefrolitotomia percutânea é o procedimento 
mais indicado.25,26,42 A nefrolitotomia percutânea pode também 
ser realizada para remoção de cálculos coraliformes no rim 
transplantado.43,44 A eliminação espontânea do cálculo pode ocorrer 
em cerca de 8,3 a 40% dos pacientes.9,15,16,19,22,23,29  

Apesar de menos invasiva, a LECO no rim transplantado tem 
algumas restrições: o acesso ao cálculo no rim transplantado 
pode ser difícil devido às estruturas ósseas; a eliminação dos 
fragmentos pode ser limitada, especialmente para cálculos no 
grupamento calicial inferior, que estão associados à alta taxa de 
fragmentos residuais (25 a 40%); a hidrodinâmica normal pode 
estar alterada no rim transplantado devido à sua rotação quando 
implantado na fossa ilíaca; os fragmentos residuais dos cálculos 
fragmentados apresentam risco elevado de infecção urinária; e a 
eliminação de cálculos maiores que 2,5 cm é bastante limitada pela 
LECO.13,45 Além disto, a permanência de fragmentos dos cálculos  
é assintomática, já que o ureter é denervado, o que aumenta ainda 
mais o risco de infecção urinária.

Para os cálculos ureterais, a ureteroscopia é tecnicamente difícil 
e muitas vezes sem sucesso(10). Na anastomose uretero-vesical 
Leadbetter-Politano, a posição do neo-orifício oferece melhor acesso 
para o ureter através da ureteroscopia. Assim, a anastomose Leadbetter-
Politano é recomendada para pacientes com risco elevado de formação 
de cálculos, após o transplante renal. De qualquer forma, preconiza-se 
a realização de ureteroscopia com aparelho flexível, já que a falta de 
suporte adequado no ureter transplantado e a fibrose peri-ureteral 
tornam a ureteroscopia rígida um procedimento arriscado.10,13 

A nefrolitotomia percutânea é um procedimento bem tolerado e com 
baixo índice de complicações.13,46,47 É recomendada a realização 
de ultrassom para guiar a punção pélvica e evitar lesão intestinal. 
A dilatação percutânea pode apresentar certa dificuldade devido 
à fibrose peri-renal, que pode, por outro lado, ser uma vantagem, 
ao permitir a fixação do rim transplantado durante a dilatação. A 
remoção da nefrostomia não difere do rim não transplantado.13 

A nefrolitotomia percutânea pode também ser realizada para 
cálculo coraliforme no rim transplantado de doador falecido e com 
anastomose uretero-intestinal Bricker, embora haja o risco de fístula 
urinária no orifício da nefrostomia devido a altos valores de pressão 
no trato urinário superior.43        

Em relação à composição do cálculo e o tratamento, quando a 
origem é de cálcio, a LECO guiada por ultrassom é a melhor opção, 
enquanto que, para o cálculo de ácido úrico, dá-se preferência para 
o tratamento clínico com alcalinização para dissolução do cálculo 
com citrato ou bicarbonato.15,26,27 

As recomendações na dieta são as mesmas para a população geral, 
incluindo aumento da ingestão de líquidos e restrição do consumo de 
sal, proteína e oxalato.26  Os pacientes que utilizam alopurinol devem 
ter a dose da azatioprina reduzida em 50% ou sua substituição pelo 
micofenolato, devido ao risco aumentado de desenvolver leucopenia.26 
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transplantation is not frequent, ranging from 0.2 to 3% (mean 1%), and it can occur either de novo or be recurrent. Patients are usually 
asymptomatic, since the transplanted kidney is denervated. The diagnosis occurs from 3 months to 3 years after transplant, but it is most 
frequently diagnosed during the first year. The calculi composition is quite different from the general population, being more frequent 
the uric acid stone and those associated to the urinary tract infection. Treatment depends on the size and location of the calculi and the 
experience of the transplantation center, and it includes extracorporeal shock wave lithotripsy, open or percutaneous nephrolithotomy, 
ureterorenoscopy, cistoscopy, and clinical observation (spontaneous passage).               

 

Keywords: Nephrolithiasis, Kidney Transplantation, Treatment, Organ Donors.
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INTRODUCTION
Hepatic epithelioid hemangioendothelioma (HEH) is a rare, low-
grade tumor of vascular origin with a distinctive microscopic 
aspect. It has an unpredictable malignant potential. It is frequently 
misdiagnosed because its angiogenic nature is not often appreciated 
either radiographycally or microscopically. In 1984, authors reported 
for the first time 32 patients with such tumor in the liver.1

The current definition of such illness as a unique form of 
vascular lesion consisting of endothelial cells is based on the 
presence of immunohistochemical staining for Factor VIII-
related antigen in the tumor.

It affects mostly women (61%) in their third or fourth decade of life, 
and it can be associated to the use of oral contraceptives. It has been 
found in the liver, lungs, and several other soft tissues.2,3

OBJECTIVE
To report results of a living-related liver transplant performed as 
treatment of a patient with liver epithelioid hemangioendothelioma.

PaTIENT aND mEThODS
The 39-year-old woman complained of upper right quadrant 
abdominal pain, jaundice and pruritus. During her examinations, 
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Transplante hepático entre vivos no tratamento do hemangioendotelioma epitelióide do fígado – 
Relato de caso

aBSTRaCT
Introduction: Epithelioid hemangioendothelioma of liver is a rare, low-grade neoplasm of vascular origin that has an unpredictable 
malignant potential. It preferentially arises in soft tissues and bones, and seldom in the liver. Biologically, it trends to be multi-focal and often 
unresectable. Objective: The outcome of a patient submitted to a living-related liver transplant to treat epithelioid hemangioendothelioma 
of the liver. Case report: The reported case involves a 39-year old female patient with an immense epithelioid hemangioendothelioma of 
the liver, involving segments III, IV, V, VII, and VIIl. The prognostic to any kind of treatment was considered unfavorable, and the decision 
of submitting her to a liver transplant was made. It was suggested a living-related liver transplant. The donor was the patient’s 36-year 
old brother, who donated his right liver lobe (segments V, VI, VII, VIII). The recipient ś original liver was large, presenting very solid 
consistence and no node evidence. The transplant itself was performed using the conventional living-related liver transplantation technique. 
The recovery was good, and she was discharged from hospital on the 15th postoperative day using micophenolate mofetil, tacrolimus, and 
corticoid. Conclusion: Liver transplantation for epithelioid hemangioendothelioma of the liver can be performed with acceptable survival 
rate. The living related liver transplant opens a great perspective to that group of patients presenting liver tumors and who are unfeasible 
to wait for an organ on a waiting list. 

Keywords:  Hemangioendothelioma Epithelioid, Liver, Surgery, Transplantation. 

LIVINg-RELaTED LIVER TRaNSPLaNT TO TREaT  
EPIThELIOID hEmaNgIOENDOThELIOma – a CaSE REPORT
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the ultrasound examination suggested an immense liver mass. 
Biopsy of the hepatic lesion was interpreted as non-diagnostic. 
Upon the physical examination, patient presented hepatomegaly 
and jaundiced with no evidence of other diseases. Results of 
biochemical tests at admission were: total bilirrubin = 9,4, 
direct fraction = 6,7, ggt = 853, alkaline phosphatase = 342 and 
albumin = 3,2. Every sorological test as well as tumor markers 
were within normal values. The computed tomography and MRI 
scanning showed an immense tumor mass affecting segments III, 
IV, V, VII, and VIII compressing the biliary tree, with no signs of 
vascular invasion. The computed tomography of the chest and the 
brain scan were also performed, showing no evidence of tumor 
spreading. The consultant pathologist reviewed the case and by 
the immunohistochemical staining he concluded that it was a liver 
epithelioid hemangioendothelioma. 

Due to the long waiting time on the transplantation list and 
after the surgical consultant’s consideration that the tumor 
was not suitable for surgical resection, it was offered to the 
patient the possibility of a living-related liver transplant. Her 
brother, a 36 year-old healthy male, volunteered to be the donor. 
After the pertinent surgical and psychological examination, 
the patient was considered suitable for the donation and the 
transplantation was performed. 

RESULTS
The recipient was submitted to a total hepatectomy; the liver 
contained a dominant multinodular, confluent, firm, white mass 
encompassing both lobes. There was no evidence of ascites or 
peritoneal spreading.  Upon the histological examination, the 
tumor showed to be a small group of isolated neoplastic cells 
surrounded by a great amount of fibro-sclerotic stroma, which 
eventually obliterates the hepatic plates. The dense stromal 
matrix was particularly prominent at the acinar zone 3 or the 
central section of the hepatic lobules, with preservation of the 
architecture and portal triads. The donor surgery was a classic 
right hepatectomy (segments V, VI, VII, and VIII), preserving 
the middle hepatic vein. No complications occurred during the 
procedure, and the patient was discharged from the unit at the 7th 
postoperative day. The recipient had also no major complications, 
being discharged from the hospital after fifteen days. 

DISCUSSION
It is very hard to choose the effective treatment in cases of this 
type of tumor, due to the unique neoplasm biology. Two main 
histological features typically characterize HEH: The presence 
of dendritic characteristic and/or epithelioid cells with evidence 
of vascular differentiation and identification of intracytoplasmic 
lumina containing red blood cells. The presence of stroma varying 
from myxomatous to densely fibrotic is typical. Variable degrees 
of fibrosis are also observed in every HEH tumor.3 Diagnosis is 
confirmed upon immunohistochemical evidence of an endothelial-
type of tumor differentiation, as it was demonstrated by the 
presence of factor VIII-related antigen and cytokeratins.4

The prognosis is unpredictable; some patients survive for years 
with no treatment or liver transplant, whereas others succumb 
within months.5 The tumor is chemotherapy and irradiation 
resistant. Most reports found in the current literature recommend 

radical resection or liver transplantation6 as the best treatment 
whenever possible, despite a study comparing resection with 
transplants in patients with localized lesions showed poor results 
in the resection group, and more promising results using orthotopic 
liver transplantation: those treated with orthotopic transplantation 
had an overall survival rate of 71.3% at 5 years.7 Metastic disease 
is usually evident and found in 27% of cases.5 Metastasis to 
lymphonodes was not proved to influence the survival, and the 
investigators concluded that the favorable long-term results 
justified the orthotopic transplantation rather than resection. The 
curative treatment includes local resection and orthotopic liver 
transplant. Even treatment with Interferon 2 has been attempted, 
but the result remains unclear. Another study presented a single 
center experience related to the surgical treatment of four HEH 
patients. They were all female with a mean 39 years age, and 
the main symptoms were right upper quadrant abdominal pain, 
weight loss and weakness, similar to our patient. In three cases 
it was performed liver transplantation, and in one case, a right 
hemihepatectomy with partial resection of the diaphragm. One 
case of liver transplant was done using living donor, and it had 
a bile duct necrosis treated by bile duct revision. The follow-up 
of these cases varied from 13 to 151 months, and all patients are 
alive with no recurrence and no adjuvant or neo-adjuvant therapy 
of any kind was applied.8 

Hepatic epithelioid hemangioendothelioma affects young adults 
that are usually in a good physical condition, and the transplant 
seems to be a good therapeutic option, especially with intra-hepatic 
dissemination, which contraindicates a partial hepatectomy and 
with no evidence of extra-hepatic extension. Interferon treatment 
of metastatic epithelioid hemangioendothelioma after liver 
transplantation may result in the symptom palliation and tumor 
reduction, but it also precipitates the graft rejection.9 The best 
time for the interferon therapy may be before the transplant. As 
the course of the HEH is not predictable in individual patients, 
the liver transplantation (LTx) could be even more aggressively 
considered as a potential treatment for patients with HEH. 
Correspondingly, in a recent review, early LTx was advocated in 
most patients with HEH. It could be shown that Ltx is indeed a 
valuable treatment even in extra-hepatic diseases.10 A recent paper 
has pointed out that the immunosuppressant therapy may influence 
the outcome of this kind of tumor, suggesting that an approach 
consisting of basiliximab, corticoids, low doses of tracolimus, 
and the temporary administration of rapamycin may be safe and 
effective.11 In our patient, the scheme used consists of tacrolimus, 
MMF and corticoids in low doses. On the other hand, a recently 
published study reported a 38 year-old female case treated using 
the association of interferon alpha 2B and liver resection to avoid 
the LTx. The treatment protocol included daily interferon alpha 
2B, nine weeks before and one week after the resection of the 
liver segments IV, VI, and VII, and according to the reports, the 
patient remains disease free after 3 years.12

CONCLUSION
Investigators concluded that the liver transplantation for 
epithelioid hemangioendothelioma of the liver can be performed 
with acceptable survival rates. The living-related liver transplant 
opens a great chance to this group of patients presenting liver 
tumors and who cannot wait for an organ on a waiting list. 
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RESUmO
Introdução: Hemangioendotelioma epitelióide do fígado é uma neoplasia de origem vascular rara que tem um potencial maligno 
imprevisível. Cresce em partes moles e ossos, sendo incomum no fígado. Tende a ser multifocal e por isso irresecável. Objetivo: Relatar 
os resultados do tratamento de uma paciente com hemangioendotelioma epitelióide com transplante de fígado intervivos. Relato de caso: 
Uma paciente de 39 anos de idade com um imenso hemangioendotelioma epitelióide de fígado, acometendo os segmentos hepáticos III, 
IV, V, VII e VIII. Como a resposta a tratamentos mais conservadores foi considerada desfavorável, o transplante hepático foi indicado 
como conduta, sendo o transplante intervivos sugerido. O doador foi o seu irmão de 36 anos de idade, que doou o lobo hepático direito 
(segmentos V, VI, VII e VIII). O fígado da receptora era grande, de consistência endurecida e sem evidência de nódulos. A técnica utilizada 
no transplante foi a tradicional técnica de transplante intervivos. A paciente teve uma recuperação excelente, tendo alta hospitalar no 
15o dia pós-operatório em uso de MMF, Tacrolimus e corticóides. Conclusão: Transplante em casos de hemangioendotelioma epitelióde 
de fígado pode ser realizado com altas chances de cura. O transplante intervivos é uma excelente opção para esse grupo de pacientes, 
que não podem esperar por um fígado na lista de espera pelo órgão

Palavras-chave: Hemangioendotelioma Epitelióide do fígado, Fígado, Cirurgia e Transplante.

161_Living related liver transplant.indd   451 19/07/2007   17:39:54



452

JBT J Bras Transpl 2004; 8:452-453

Normas de Publicação

Normas de Publicação

O JBT - Jornal Brasileiro de Transplantes, ISSN 1678-3387, órgão oficial da 
ABTO - Associação Brasileira de Transplante de Órgãos, destina-se à publicação 
de artigos da área de transplante e especialidades afins, escritos em português, 
inglês ou espanhol.

Os manuscritos submetidos à Revista, que atenderem às “Instruções aos 
Autores” e estiverem de acordo com a política Editorial da Revista, após 
aprovação pelo Conselho Editorial, serão encaminhados para análise e 
avaliação de dois revisores, sendo o anonimato garantido em todo o pro-
cesso de julgamento. Os comentários serão devolvidos aos autores para as 
modificações no texto ou justificativas de sua conservação. Somente após 
aprovação final dos editores e revisores, os trabalhos serão encaminhados 
para publicação. Serão aceitos Artigos Originais, Artigos de Revisão, Apre-
sentação de Casos Clínicos, Cartas ao Editor, Ciências Básicas Aplicadas 
aos Transplantes, Opinião Técnica, Prós e Contras, Imagem em Transplante 
e Literatura Médica e Transplantes.

artigos origiNais
São trabalhos destinados à divulgação de resultados da pesquisa científica. 
Devem ser originais e inéditos. Sua estrutura deverá conter os seguintes itens: 
Resumo, Introdução, Métodos, Resultados, Discussão, Conclusão e Referências 
e Abstract. Devem ter, no máximo, 35 referências.

artigos de revisão
Constituem da avaliação crítica e sistemática da literatura sobre um assunto 
específico, podendo ser: Revisão Acadêmica, Revisão de Casos, Revisões Sis-
temáticas, etc. O texto deve esclarecer os procedimentos adotados na revisão, a 
delimitação e os limites do tema, apresentar conclusões e ou recomendações e 
ter, no máximo, 50 referências.

aPreseNtação de casos clíNicos
Relata casos de uma determinada doença, descrevendo seus aspectos, história, con-
dutas, etc... incluindo breve revisão da literatura, com 15 referências, no máximo.

cartas ao editor
Tem por objetivo discutir trabalhos publicados na revista ou relatar pesquisas ori-
ginais em andamento. Devem ter, no máximo, três laudas e cinco referências.

ciêNcias básicas aPlicadas aos traNsPlaNtes
Artigos de revisão sobre temas de ciência básica, cujo conhecimento tem reper-
cussão clínica relevante para Transplantes. Devem ter, no máximo, dez laudas 
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TROMBOSE DE VEIA RENAL APÓS TRANSPLANTE – 
TERAPIA TROMBOLÍTICA COM SUCESSO

Cláudia Maria Costa de Oliveira1, Márcia Uchoa Mota1, Emerson Henrique Nascimento2, 
Paula Frassinetti Castelo Branco C. Fernandes1, Wilson Mendes Barroso1, Vânia Lúcia Cabral Rebouças2, 

Ailson Gurgel Fernandes3, Henry de Holanda Campos1, João Batista Evangelista Júnior1

After transplantation renal vein thrombosis: a successful thrombolytic therapy

INTRODUÇÃO
Trombose de veia renal pode ocorrer precocemente, após o 
transplante, em 1-4% dos receptores,1 sendo a maioria dos casos 
diagnosticada entre três a nove dias do transplante.2 Está associada 
a complicações cirúrgicas, rejeição aguda vascular e uso de 
OKT3/ciclosporina. Freqüentemente, resulta em perda do enxerto 
devido ao retardo no diagnóstico e infarto renal, a menos que a 
trombectomia/anticoagulação seja bem sucedida. A infusão local 
de agente trombolítico pode ser uma terapia salvadora, quando 
o diagnóstico é feito precocemente, e o uso de trombolítico 
diretamente no sítio da trombose está associado a menor dose e 
maior efi cácia, comparado à terapia lítica sistêmica. 

A ocorrência de trombose renal, vários meses após o transplante 
(Tx), é incomum e são relatados como fatores predisponentes o 
uso de ciclosporina, glomerulonefrite membranosa com ou sem 
síndrome nefrótica e policitemia.  Quando associada à síndrome 
nefrótica, a maioria dos casos tem curso indolente e o diagnóstico 
requer alto grau de suspeição clínica. 

Com o consentimento do paciente, os autores relatam um caso 
de trombose venosa tardia do enxerto renal, tratado com infusão 
intra-trombo de estreptoquinase e heparinização sistêmica, com 
excelente resultado. 

RELATO DO CASO
Paciente do sexo masculino, 51 anos, submetido a um segundo 
transplante renal com doador cadáver em outubro de 1999. O 
esquema imunossupressor utilizado foi prednisona, micofenolato 
mofetil e ciclosporina neoral. A doença renal primária era 
glomeruloesclerose focal e segmentar e o paciente havia sido 

RESUMO
Trombose de veia renal é uma complicação incomum após transplante renal em longo prazo e, freqüentemente, leva à perda do enxerto. A infusão local 
de um agente trombolítico tem sido usada como uma terapia de resgate. Os autores relatam um caso de trombose venosa do enxerto renal ocorrida 
em um receptor do sexo masculino, seis anos após o transplante. Estreptoquinase infundida diretamente na veia renal, associada à heparinização 
sistêmica foi uma terapia bem sucedida e sem maiores complicações.  
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submetido a um primeiro transplante com doador vivo em 1990, 
evoluindo com perda do enxerto após seis anos por nefropatia 
crônica do enxerto. 

O transplante atual evoluiu sem rejeição aguda e a creatinina basal 
era de 1,4-1,5 mg/dl. O paciente apresentava policitemia pós-Tx, 
sendo tratado com captopril, aspirina e sangrias de repetição.

Após cinco anos do Tx, foi detectado aumento discreto de 
creatinina para 1,7-1,8 mg/dl e proteinúria (PTN) de 9,2 g/24 
horas. O paciente foi internado para submeter-se à biópsia do 
enxerto renal, sendo a aspirina suspensa uma semana antes do 
internamento. A biópsia renal revelou glomerulosclerose focal 
e segmentar, atrofia tubular multi-focal, fibrose intersticial 
moderada e hiperplasia leve da íntima arterial.

Nas primeiras 24 horas pós-biópsia, o paciente apresentou aumento 
signifi cativo do enxerto renal, embora indolor, e redução da diurese.

A ultrassonografi a do enxerto renal revelou aumento difuso da 
ecogenicidade renal, com diferenciação córtico-medular preservada, 
e aumento dos índices de resistividade (IR= 0,84 - 0,88), não 
sendo detectado fl uxo na veia renal principal. No mesmo dia, 
uma tomografi a computadorizada pélvica mostrou retardo na 
eliminação do contraste pelo sistema coletor, sem áreas de necrose 
do parênquima e sinais de trombose da veia renal adjacente à 
anastomose (Figura 1). 

A arteriografia renal realizada no dia seguinte mostrou uma 
perfusão do parênquima preservada, sem identifi cação da fase 
venosa, e a angiografi a venosa renal revelou trombos em toda a 
extensão da veia renal, progredindo para a veia ilíaca externa, sem 
oclusão completa (Figuras 2 e 3).

Um cateter multi-perfurado foi introduzido na veia femoral até o sítio 
da trombose, sendo administrado 150.000 UI de estreptoquinase em 
bolus, seguido por infusão contínua de 25.000 UI/hora por 48 horas. 
Foi também iniciada heparinização sistêmica concomitante, com 
bolus de 60U/Kg, seguida por infusão contínua de 12 U/Kg/hora. O 
controle foi realizado pelo tempo parcial de tromboplastina ativada 
(TPTA), com o alvo entre 60-80 segundos.

Angiografi as de controle foram realizadas com intervalos de 12 
horas e, após 48 horas de infusão contínua do trombolítico, foi 
constatada lise total dos trombos. Como o paciente foi mantido 
anticoagulado, o acesso inicial na artéria femoral direita não havia 
sido retirado, permitindo assim, a infusão de contraste diretamente 
na artéria renal ao fi nal do procedimento de lise, que revelou 
perfusão uniforme de todo o parênquima e visualização da fase 
venosa em tempo normal (Figura 4). 

A heparinização foi mantida por sete dias e iniciada, a seguir, 
anticoagulação oral com cumarínico, com objetivo de manter INR 
entre 2,5-3,0. O cateter foi retirado da artéria e veia renal após quatro 
dias. Os controles ultrassonográfi cos não revelaram hematoma na 
loja renal, secundário a sangramento pelo local da biópsia.

As complicações associadas aos procedimentos foram: anemia 
(hemoglobina reduziu de 18,0 g/dl no dia da biópsia até 7,1 g/dl 
após cinco dias), com necessidade de transfusão de duas unidades 
de concentrado de hemáceas; febre diária por dez dias e hiperemia 
da parede abdominal adjacente ao local da biópsia, que respondeu à 
terapia com vancomicina e ceftazidima por 14 dias; dor intensa na 
raiz da coxa (local da introdução dos cateteres), com edema local, 
necessitando do uso de amitriptilina e codeína/paracetamol. Não 
havia hematoma local em ultrassom da coxa. 

O paciente evoluiu com boa diurese após a trombólise, e a 
creatinina sérica  elevou-se de 1,8 mg/dl para 3,7 mg/dl, com 
posterior redução para 1,5 mg/dl. O ultrassom com doppler 
do enxerto e loja renal de controle realizado cinco dias após a 

Figura 4. Controle 
angiográfi co – 

recanalização venosa e 
pequeno trombo residual

Figura 3. Angiografi a 
venosa, com trombo 
na veia renal

Figura 2. 
Angiografi a venosa – 

trombos na veia ilíaca

Figura 1. 
Tomografi a pélvica
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trombólise não evidenciou sangramento na loja renal e a veia 
renal estava pérvia. Na ocasião da alta hospitalar, a creatinina 
foi de 1,8 mg/dl e a proteinúria de 2,4g/24 horas.

DISCUSSÃO
A trombose venosa renal tardia é um evento raro em transplante 
renal e com freqüência pode levar à perda do enxerto. No caso 
relatado, a sua ocorrência pode ter sido favorecida pela associação 
de fatores predisponentes: policitemia, proteinúria nefrótica e 
desidratação relativa no dia da biópsia secundária ao jejum, o que 
pode ter contribuído para o aumento da viscosidade sanguínea. 
O uso de aspirina em doses baixas (75mg/dia) no primeiro mês 
de transplante esteve associado à redução da incidência de 
trombose da veia renal de 5,6% para 1,2% em uma avaliação de 
955 pacientes3.  É possível que a suspensão da aspirina antes da 
realização da biópsia, tenha contribuído para a ocorrência da 
trombose venosa renal neste caso. 

Embora a venografi a seletiva renal seja o padrão ouro para o 
diagnóstico de trombose venosa renal, a tomografi a computadorizada 
tem sido relatada como um bom teste diagnóstico,4 o que também 
pôde ser observado neste caso.

De acordo com relatos da literatura, a infusão de um agente 
trombolítico como estreptoquinase5 ou uroquinase6 pode evitar a 
perda do enxerto. A administração do agente trombolítico pode 
ser arterial,7,8 venosa6 ou combinada (arterial e venosa).9 Como 

não há relatos de diferença na resposta à terapia de acordo com 
o local da infusão, os autores preferiram a infusão intravenosa 
de estreptoquinase, pela experiência prévia da equipe de cirurgia 
vascular que realizou o procedimento, em que a infusão de 
fi brinolíticos diretamente no interior do trombo permitiu um maior 
contato da droga com toda a extensão do tampão venoso oclusor.

A infusão foi interrompida com 48 horas, uma vez que os controles 
angiográfi cos mostraram bons resultados, associados à resposta clínica 
favorável (aumento da diurese e redução do edema do enxerto). 

Não foi evidenciado hematoma na loja renal (apesar da realização 
recente da biópsia renal) e no local da introdução dos cateteres, 
embora o paciente tenha evoluído com anemia, necessitando 
de transfusão sanguínea. A possibilidade teórica de embolia 
pulmonar por desprendimento de trombos também não ocorreu 
e, em nenhum momento, houve indicação para investigação 
diagnóstica desta complicação.

Outra opção terapêutica segura e efi caz é a trombectomia mecânica 
percutânea associada à trombólise local, devendo ser considerada 
em pacientes com trombose da veia renal tardia, tendo ainda a 
vantagem de minimizar a exposição à trombólise sistêmica.10

O retardo no diagnóstico de trombose venosa renal é comum pois, 
geralmente, o curso é indolente quando a trombose é tardia, sendo 
necessário um alto grau de suspeição clínica. No presente caso, a evolução 
favorável pode estar associada ao diagnóstico e tratamento precoces. 
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