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Resumo

Introducéo: O transplante hepético é o Unico trata-
mento efetivo para as hepatopatias cronicas terminais e
a taxa de sobrevida tem aumentado nas Ultimas décadas.
No entanto, as complica¢@es biliares t&m alta incidéncia
e permanecem como 0 “calcanhar de Aquiles do trans-
plante de figado” Objetivo: Avaliar retrospectivamente
0s resultados do tratamento endoscépico das compli-
cacOes biliares em pacientes submetidos a transplante
hepético. Métodos: Foram avaliados pacientes trans-
plantados hepéticos encaminhados ao Servico de Endos-
copia do Hospital Geral César Calls e a uma clinica parti-
cular de endoscopia, no periodo de dezembro de 2004 a
julho de 2011, para realizacéo de colangiopancreatografia
retrograda endoscépica por suspeita de complicacdo
biliar. Resultados: Quinze pacientes (11 homens, média
de idade de 49,57 anos) foram estudados retrospectiva-
mente entre dezembro de 2004 a julho de 2011. Nesse
periodo foram realizadas 36 colangiopancreatografias
retrégradas endoscopicas (2,4/ pacientes). Neste grupo,
100% receberam drgao de doador falecido. Estenose da
anastomose colédoco-coledocociana foi diagnosticada
em 13 pacientes e 0 sucesso da terapéutica endosco-
pica nestes casos foi de 53,84% (38,46% ainda em trata-
mento). Fistula biliar foi diagnosticada em 1 paciente,
sendo resolvida pelo tratamento endoscopico. Disfungédo
da ampola da Vater com coledocolitiase foi diagnosticada
em 1 paciente, também resolvida pela terapéutica endos-
copica. Conclusdes: Complicagdes biliares pés-trans-
plante hepatico sao relativamente comuns e o tratamento
endoscopico mostra bons resultados.

Unitermos: Transplante Hepatico, Fistula Biliar, Estenose
Biliar, Pancreatocolangiografia Retrograda Endoscépica.

SUMMARY

Introduction: Liver transplantation is the only effective
treatment for chronic liver diseases and terminal survival
rate has increased in recent decades. However, biliary
complications have high incidence and remain the “Achilles
heel of liver transplantation”. Objective: To retrospecti-
vely evaluate endoscopic treatment outcomes of biliary
complications in post-liver transplants. Methods: The
sample consisted of post-liver transplantation patients
referred to the Endoscopy Unit of Hospital Geral Cesar
Calls and to the endoscopy private clinic, from December
2004 to July 2011, for endoscopic retrograde cholangio-
pancreatography due to suspected biliary complications.
Results: Fifteen patients were retrospectively assessed
from December 2004 to July 2011 (10 male, mean age
of 49.57 years) were reviewed and 36 endoscopic retro-
grade cholangiopancreatographies were undertaken (2.4/
patient). Biliary stricture was diagnosed in 13 patients and
endoscopic treatment was successful in 56% (38.46%
still in treatment). Biliary leaks were found in one patient
and dysfunction of the ampulla of Vater with choledocho-
lithiasis was diagnosed in one patient, both resolved by
endoscopic treatment. Conclusions: Post-liver trans-
plantation biliary complications were relatively common
and endoscopic treatment had a satisfactory outcome.

Keywords: Liver Transplantation, Biliary Fistula, Biliary Stric-
ture, Cholangiopancreatography Endoscopic Retrograde.
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INTRODUCAO

ME¥EtToDos

O transplante de figado € um procedimento que salva vidas
de pacientes com doenca hepética cronica em estagio
terminal ou insuficiéncia hepatica aguda quando ndo ha
tratamentos clinicos e cirdrgicos disponiveis.

Desde o primeiro transplante de figado, realizado por Thomas
Starzl em 1963, existem avancos significativos em todos os
aspectos de recuperacgdo, selecdo, preservacdo e técnicas
de implante de érgao.

Portanto, a sobrevida em 1 ano total para adultos e criancas
transplantados hepéticos de doador cadaver é superior a
85%, com sobrevida em 5 e 10 anos superior a 70% e 60%,
respectivamente. No entanto, as complica¢6es do trato biliar
continuam a ser uma fonte comum de morbidade e mortali-
dade. Alguns autores chamam de “calcanhar de Aquiles do
transplante hepético”.

Estudos sobre os resultados em longo prazo apés o trans-
plante hepatico indicam que aproximadamente 5 a 30% dos
receptores desenvolvem complicacdes biliares apds o trans-
plante.

Fistula biliar e estenose sdo as complicacfes mais comuns
das vias biliares, mas disfuncéo do esfincter de Oddi, hemo-
bilia, e obstrucdo biliar do duto cistico por mucocele ou
célculos também sdo observados. A taxa de fistula biliar ou
estenoses no local da anastomose séo relatadas em 15% a
60% dos receptores.

Estas altas taxas de complicagbes pos-transplante biliar
podem apontar para uma natureza inerentemente sensivel
do epitélio biliar para dano isquémico, em comparacéo com
hepatocitos e endotélio vascular.

O tratamento cirdrgico tem sido a abordagem tradicional nas
complicacdes biliares do transplante hepético.

Com os avangos na endoscopia terapéutica e diagndstica,

0 tratamento conservador das complicagdes biliares tem se
tornado uma das modalidades mais utilizadas.*

OBJETIVO

Avaliar retrospectivamente os resultados do tratamento
endoscopico das complicagdes biliares em pacientes subme-
tidos a transplante hepético.

Foram avaliados 15 pacientes submetidos a transplante
hepético (doador cadaver), encaminhados ao Servico de
Endoscopia do Hospital César Calls (HGCC) e a uma clinica
particular de endoscopia, no periodo de dezembro de 2004
ajulho de 2011, para a realizac&o de colangiopancreatografia
retrograda endoscdpica (CPRE) por suspeita de compli-
cacao biliar pés-transplante.

A suspeita clinica de complicacdo biliar foi baseada na
elevacdo de enzimas hepaticas ou colestaticas, presenca de
ictericia, prurido, dor ou coleperitdnio ap6s retirada do dreno
biliar, febre ou colangite.

A CPRE e a terapéutica apropriada foram realizadas indivi-
dualmente, conforme indicagcdo do médico no momento do
exame.

As complicagbes observadas apés o exame foram clas-
sificadas em leves (bacteremia, oclusdo ou migragdo da
prétese) e graves (pancreatite aguda, sangramento, perfu-
racao), sendo avaliadas também retrospectivamente.

O resultado da terapéutica endoscépica também foi avaliado
retrospectivamente, sendo considerado um sucesso quando
houve melhora clinica, laboratorial e/ou do aspecto endos-
copico.

Foi considerada falha do tratamento quando ndo houve
melhora dos pardmetros acima citados e/ou 0s pacientes
precisaram de outra modalidade terapéutica (drenagem
percutanea ou cirlrgica).

REesurrapos

Analisaram-se, retrospectivamente, 15 pacientes pos-trans-
plante hepético, sendo 10 (66,67%) do sexo masculino e 5
(33,33%) do sexo feminino. A média de idade dos pacientes
foi de 49,5 (27 a 67) anos.

A etiologia mais frequente da doenca hepética que levou
0s pacientes ao transplante foi a hepatite C (5 pacientes,
33,3%), seguida pela associa¢do da hepatite C com hepa-
tocarcinoma (4 pacientes, 26,7%), hepatite B (2 pacientes,
13,33%), hepatite B e Delta (2 pacientes, 13,33%), Hepatite
B e cirrose alcodlica (1 paciente, 6,7%) e somente cirrose
alcodlica (1 paciente, 6,7%). A maioria dos receptores apre-
sentava doenca avancgada, sendo classificados como Child B
e todos receberam 6rgdo de doador cadaver.
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O tempo de isquemia fria do enxerto foi em média de 5,71h.
O tempo de isquemia quente do enxerto foi em média de
41,27min (Tabela 1).

Tabela 1. Dados demogréficos, etiologia da cirrose e
Classificacéo de Child-Turcotte-Pugh dos pacientes
transplantados hepéticos submetidos a CPRE por suspeita
de complicacgéo biliar

Sexo
Masculino 10 (66,67%)
Feminino 5 (33,33%)
Idade (anos) 495 (27 a 67)
Etiologia
HCV 5 (33,3%)
HCV+HCC 4 (26,7%)
HVB 2 (13,33%)
HVB+Delta 2 (13,33%)
HVB-+Alcool 1 (6,7%)
Alcool 1 (6,7%)
Classificacéo de
Child-Turcotte-Pugh
A 0
B 7(58,33%)
C 5(41,67%)
Tempo de Isquemia do
Enxerto
Fria (horas) 5,71h
Quente (minutos) 41,27min

CPRE = Colangiopacreatografia retrégrada endoscopica; HVC = Hepa-
tite por virus C; CHC = Carcinoma hepatocelular; HVB = Hepatite por
virus B.

Tabela 2. Achados colangiograficos nos pacientes
transplantados hepéticos submetidos a CPRE por
suspeita de complicacéo biliar

Achado na CPRE n(%)

Estenose anastomdtica 13(86,7%)

Fistula Biliar 1 (6,67%)
Disfuncéo do esfincter de

Oddi + calculos 1(6:67%)

CPRE = Colangiopacreatografia retrégrada endoscopica

Estenose biliar foi diagnosticada em 13 (86,7%) pacientes,
disfuncdo da ampola de Vater associado a coledocolitiase
em um paciente (6,67%) e fistula biliar também em um
paciente (6,67%) (Tabela 2). As estenoses foram dilatadas
com cateter ou baldo hidrostatico, seguida da colocacao de
préteses conforme indicacdo do endoscopista no momento
do exame. O tempo médio entre o transplante e a realizacao
da primeira CPRE foi de 12,69 meses (1 a 69) nos pacientes
com estenose. Dois pacientes realizaram a CPRE tardia-
mente, um deles apds 5 anos de transplante e outro com
mais de dois anos. No periodo do estudo foram realizadas 33
CPREs nos 13 pacientes com estenose, com média de 2,53
(1 a 5) exames por paciente e 3 CPRESs ao todo nos demais
casos (Tabela 3).

O sucesso da terapéutica endoscépica nestes casos foi de
53,84 (7/13), sendo que 38,46% (5/13 pacientes) ainda
estdo em vigéncia de tratamento e um paciente foi ao dbito,
em vigéncia de tratamento, por recidiva de hepatocarcinoma.
No caso do paciente com fistula biliar houve sucesso no
tratamento endoscdpico com prétese plastica, como também
no paciente com coledocolitiase associado a disfuncdo da
ampola de Vater, sendo tratado com papilotomia e retirada
de calculos. O tempo médio de permanéncia com a prétese
biliar foi de 8,73 meses (0 a 16). Dos 13 pacientes com
estenose da anastomose, apenas um paciente evoluiu com
recidiva da estenose, sendo tratado endoscopicamente com
baldo dilatador, sem necessidade de protese. A mediana do
tempo de segmento pds resolucdo da estenose foi de 28
meses. (Tabela 3).

O seguimento pos-transplante hepético variou de 4 a 86
meses, com mediana de 27 meses. Houve um caso de 6bito
por recidiva de hepatocarcinoma pdés-transplante, um caso
de bacteremia p6s-CPRE e alguns casos de obstrugdo de
préteses, predominante nos pacientes que passaram maior
tempo com protese biliar.

Discussao

O cenario das complicacGes biliares ap6s transplante hepé-
tico mudou rapidamente nas Ultimas duas décadas. O trata-
mento convencional destas condi¢des no passado foi exclu-
sivamente cirlrgico. No entanto, a endoscopia terapéutica
desempenha um papel importante no tratamento de este-
nose anastomotica pos-transplante de figado. Atualmente, a
abordagem endoscdpica preferencial é a dilatacao agressiva
da estenose e insercdo de multiplos stents plasticos, parti-
cularmente em estenoses anastomoéticas. Modalidades cirur-

GED gastroenterol. endosc. dig. 2012: 31(2):60-64



J. B. S. RiBEIRO, F. S. MaRTINS, J. H. P. Garcia, A. C. C. CunHa, R. A. R. PinTo, M. V. S. Ratacaso, F. P. P. Prapo JUNIOR, R. R. P. PEssoa.

Tabela 3. Resultados da Endoscopia Terapéutica de estenose da via biliar pos-transplante hepéatico doador cadaver
e comparacgao com a literatura.

Interval Taxa de dalidad Duracio Tempo de (F;ecorréncia
: TxF12 N° SIlceeouneN Modalidade Seguimento a Estenose S
Pacientes IGhi: (of>I[=8 Endoscopico de TTO ((ﬁezlg) sem Protese [GEWAGES0]loRE] Complicagdes
(QERED) (%) (meses) Biliar (%)
Ribeiro, 12,69 i , 11,14 : )
IBS etz 13 (1-69) 2,53 (1-5) 53,84 BD + protese (10-16) 28 (mediana) 769
Rerknimitr 83 158
etal 43 ‘ 338 (1-8) 100 BD =+ protese ’ 39 (mediana) 0 6.6
. (0,5-60) (1,5-40)
(2002)
Thuluvath
etal 19 - 3,5 (1-16) 74 BD =+ prétese 3-6 34 (média) - 12
(2003)*
Zoepf et al 5 p 85 ,
(2006) 25 (1-33) 4(1-11) 88 BD + protese (1-24) 4 (mediana) 31 24
Holt et al , 113 .
(2007)° 53 - 3(2-4) 69 BD = protese (7-14) 18 (mediana) 3 20.7
Pasha et al 2 , 46 215
(2007’ 25 (02-24) 35(1-9) 88 BD =+ prétese (11-119) | (mediana) 18 5

TFx = Transplante de figado; CPRE = Colangiopacreatografia retrégrada endoscopica; BD = Baldo dilatador; TTO = Tratamento.

gicas e percutdneas estdo agora reservadas para pacientes
com falha do tratamento endoscdpico e para aqueles com
multiplas estenoses intra-hepaticas ou com anastomoses em
Y de Roux inacessiveis.

Proteses metdlicas recobertas ou bioabsorviveis podem
fornecer resultados superiores e merecem uma investigacao
mais aprofundada. A &rea de terapéutica endoscdpica conti-
nuara a evoluir e oferecer oportunidades a novas técnicas
inovadoras de transplante de figado que desenvolvam este-
nose da via biliar.

Atualmente, a CPRE ¢ indicada para definicdo e tratamento
das complicagBes biliares pos-transplante hepatico, com
indices de sucesso satisfatorios evitando grande nimero
de reoperagdes. Complicagdes biliares podem ocorrer em 6
a 39,5% dos pacientes submetidos a transplante hepatico,
sendo mais frequentes apds o transplante hepatico inter-
vivos.

O desenvolvimento das complicacbes pode ser determi-
nado por uma série de fatores, tais como: doenca de base,
cirurgia biliar prévia, tipo da anastomose, despropor¢ao entre
o0 tamanho da via biliar do doador e receptor, extensdo inade-
quada da via biliar do enxerto e complexidade anatdmica da
via biliar direita, que pode resultar na anastomose de mais
de um ramo biliar. Outros fatores importantes que podem

contribuir para o desenvolvimento da complicacdo biliar sdo
utilizacdo de drenos biliares, infecg&o (citomegalovirus, CMV)
e isquemia.?

Na presente casuistica, houve predominancia do sexo mascu-
lino, com uma média de idade de 49,4 anos, semelhante ao
encontrado na literatura consultada. A causa mais frequente
de transplante hepatico foi a hepatite C, também de acordo
com a literatura. O principal diagnéstico encontrado foi o de
estenose biliar, com um indice superior ao encontrado na lite-
ratura.

Segundo Rerknimitr® et al, analisando o resultado da terapia
endoscopica de 43 pacientes submetidos a tranplante
hepatico de doador cadaver e evoluindo com estenose da
anastomose biliar, houve uma média de 8,3 meses (0,5-60)
do transplante até a realizagdo da CPRE, inferior ao valor
encontrado na nossa casuistica. Em uma casuistica seme-
lhante de 25 pacientes, Zoepf® et a/ encontraram o intervalo
médio de tempo da realizacdo do transplante até a CPRE de
5 meses (1-33) e Pasha’ et al, numa casuistica similar de
25 pacientes, encontraram o intervalo médio de tempo de 2
meses (0,2-24).!

A média de CPRE por paciente foi 3,8 (1-8) na casuistica de
Rerknimitr® et al, média superior a encontrada em nossa lite-
ratura. Holt® et al encontraram, em sua casuistica, uma taxa
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de sucesso da terapéutica endoscopica de 69%, um pouco
superior ao encontrado em nossa casulistica, utilizando como
modalidade terapéutica o baldo dilatador associado & endo-
prétese, com uma média de duracdo da terapéutica endos-
copica de 11,3 meses (7-14), também superior ao encon-
trado em nosso estudo.

Para Pasha’ et al, o tempo mediano de segmento sem a
prétese foi de 15 meses, um pouco superior ao da nossa
casuistica. Quanto a recorréncia da estenose da anastomose,
Zoepfs et al. relataram uma taxa de 31%, valor esse superior
ao encontrado em nossa casuistica. A taxa de complicagdes
numa recente revisdo publicada na literatura variou de 5 a
24%1

CONCLUSOES

As complicacdes biliares pés-transplante hepatico sdo rela-
tivamente comuns, predominantemente a estenose. O trata-
mento endoscapico foi eficaz na maioria dos pacientes.
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