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RESUMO 

Introdução: A motivação primária para o transplante combinado fígado-rim (TCFR) 

em pacientes com doença hepática avançada é o potencial impacto negativo da 

disfunção renal no pós-transplante hepático. Objetivo: Avaliar o perfil dos pacientes 

submetidos a TCFR em um programa de transplante hepático adulto. Métodos: Este foi 

um estudo de coorte retrospectivo. O banco de dados do Grupo de Transplantes 

Hepáticos do Complexo Hospitalar da Santa Casa de Misericórdia de Porto Alegre, 

Brasil, foi utilizado para construção de duas coortes de pacientes adultos (> 18 anos) 

transplantados com enxertos de doadores falecidos, entre 01 de janeiro de 1991 e 31 de 

março de 2013. A primeira coorte foi constituída por pacientes submetidos a TCFR e a 

segunda composta de pacientes submetidos a transplante isolado de fígado (TFI), 

pareados por data e escore MELD, em uma proporção de 2:1. Resultados: Foram 

incluídos na análise 30 pacientes submetidos a TCFR, que foram comparados a 60 

pacientes submetidos a TFI. A principal indicação de transplante hepático foi cirrose 

pelo vírus da hepatite C, representando mais da metade dos casos (40,0% TCFR vs 

71,7% TFI). A principal indicação de transplante renal foi insuficiência renal crônica 

secundária à hipertensão arterial sistêmica, associada ou não a diabetes mellitus (30%). 

A maioria dos pacientes eram homens (83,3% TCFR vs 75,0% TFI) e com média de 

idade entre 50,4±11,9 anos (TCFR) e 55,1±9,8 anos (TFI). A minoria dos pacientes, na 

a Classificação de Child-Turcotte-Pugh 

(CTP): 23,1% TCFR vs 25,0% TFI. Entretanto, no momento do transplante, mais 

: 30,8% dos pacientes do grupo TCFR e 

43,3% dos pacientes do grupo TFI. O seguimento médio, em ambos os grupos, foi 

superior a 72 meses. A sobrevida estimada do grupo TCFR foi 83%, 67%, 62%, 62% no 

1º, 3º, 5º e 7º anos, respectivamente, enquanto no grupo TFI a sobrevida foi 83%, 75%, 

67%, 65% no 1º, 3º, 5º e 7º anos respectivamente. Conclusão: identificamos dados 

muito semelhantes entre as duas coortes, bem como com os da literatura. Nosso trabalho 

corrobora a indicação do TCFR como sendo a principal opção terapêutica com vistas 

curativas aos doentes com hepatopatia crônica e doença renal terminal concomitante.
 

Palavras-Chaves: Cirrose Hepática. Insuficiência Renal Crônica. Transplante Duplo  

Fígado-Rim. Análise de Sobrevida.  



 

ABSTRACT 

Introduction:  The primary motivation for the combined liver-kidney transplantation in 

patients with advanced liver disease is the potential negative impact of renal dysfunction 

in liver post-transplant. Objective: Evaluate the profile of patients undergoing TCFR in 

an adult liver transplant program. Methods: This was a retrospective cohort study. The 

database of the Liver Transplant Group of hospital complex of Santa Casa de 

Misericórdia de Porto Alegre, Brazil, was used for construction of two cohorts of adult 

patients (18 years >) transplanted with deceased donor grafts, between January 1, 1991 

and March 31, 2013.  The first cohort was composed of patients undergoing TCFR and 

the second consisting of patients undergoing liver transplant isolated, matched by date 

and MELD score, in a ratio of 2:1. Results: were included in the analysis 30 patients 

undergoing TCFR, which were compared to 60 patients undergoing TFI. The main 

indication for liver transplantation was cirrhosis of hepatitis C virus, representing more 

than half of the cases (40,0% vs TCFR 71,7% TFI). The main indication of kidney 

transplant was chronic renal failure secondary to hypertension, associated or not to 

diabetes mellitus (30,0%). Most of the patients were men (83.3% vs. 75,0% TCFR TFI) 

and with an average age between 50.4±11.9 years (TCFR) and 55.1±9.8 years (TFI). 

The minority of patients, at the time of inclusion on the list, featured stage "C" of the 

CTP score (23.1% TCFR vs 25,0% TFI). However, at the time of the transplant, more 

patients were classified as "C" CTP: 30,8% of patients from group TCFR and 43,3% of 

patients from group TFI. The mean follow-up, in both groups, was higher than the 72 

months. The estimated survival rate of TCFR group was 83%, 67%, 62%, 62% in the 

1st, 3rd, 5th and 7th years, respectively, while TFI group survival was 83%, 75%, 67%, 

65% in 1st, 3rd, 5th and 7th years respectively. Conclusion: identified very similar data 

between the two cohorts, and with the literature. Our work confirms the indication of 

TCFR as the main therapeutic option in order to healing patients with chronic liver 

disease and kidney disease concomitant terminal. 
 

Keywords: Cirrhosis Of The Liver. Chronic Renal Failure. Double Transplant-Liver-

Kidney. Survival analysis. 
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1. REFERENCIAL TEÓRICO 

1.1. Cirrose 

A cirrose é uma condição ocasionada por distintas etiologias, que provocam no fígado 

a formação de tecido cicatricial, caracterizado por nódulos hepáticos separados por esse tecido 

fibroso, e consequente distorção da arquitetura hepática. Os nódulos resultam de hiperplasia 

regenerativa e são funcionalmente menos eficientes que o parênquima hepático normal, 

sendo, em princípio, permanentes e irreversíveis.1 Esse rearranjo arquitetural bloqueia o fluxo 

de sangue através do órgão, causando inúmeras complicações que aumentam 

significativamente a morbi-mortalidade dessa doença, bem como diminuem a capacidade que 

tem o fígado de processar nutrientes, hormônios, fármacos e toxinas, interferindo ainda de 

modo negativo na produção de proteínas e outros elementos essenciais à vida. Caracterizada 

então como uma doença crônica degenerativa, a cirrose está cada vez mais presente em nosso 

meio. Possui evolução insidiosa, com quadro clínico diversificado, variando de 

inespecífica/assintomática a situações muito graves. Esta situação dificulta o diagnóstico 

precoce e contribui de forma representativa para o crescente número de internações 

hospitalares. 

1.2. Epidemiologia 

A epidemiologia da cirrose é pouco conhecida nos países em desenvolvimento.  No 

final da década de 90 era uma das cinco primeiras causas de morte em grupos etários 

produtivos em pelo menos 12 países das Américas, a maioria de origem latina. 2 No Brasil, 

um recente estudo, evidenciou que as doenças hepáticas ocupam atualmente a oitava posição 

na lista de causas de morte, tendo sido responsáveis por 308.290 óbitos no período entre 2001 

e 2009.3 A prevalência de internação hospitalar por hepatopatias no período do estudo foi de 

0,72% e a taxa de mortalidade 3,34%. A média de idade de hospitalizações por doenças 

hepáticas foi de 48,05 anos e de mortalidade 58,10 anos. Tanto internações hospitalares 

quanto mortalidade por hepatopatias foram mais comuns no sexo masculino e crescente ao 

longo dos anos.  

 Esse estudo de Lysandro apontou que a cirrose, especificamente, foi a principal causa 

de hospitalização e de mortalidade por doenças hepáticas no Brasil. A região sul foi o local 

onde ocorreu o maior número de hospitalizações e a sudeste onde foram registradas as mais 

elevadas taxas de mortalidade por cirrose no Brasil. O estudo confirmou que essa é mais 

frequente no sexo masculino e as mortes em idades produtivas são, em geral, atribuídas ao 
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consumo abusivo de álcool, enquanto que nas outras etiologias a mortalidade é mais tardia. 

Depois do alcoolismo, os vírus B e C da hepatite são os mais importantes fatores de risco para 

a cirrose. 4  

1.3. Manifestações clínicas  

Como mencionado, o fígado cirrótico apresenta alta resistência ao fluxo vascular, 

resultando no aumento da pressão no sistema portal. As maiores complicações advêm, 

portanto, de forma direta ou indireta, da hipertensão portal, responsável pela formação de 

varizes esofágicas, ascite e, em consequência, peritonite bacteriana espontânea e insuficiência 

renal. A principal co-morbidade não relacionada diretamente a essa elevação de pressão é o 

surgimento de carcinoma hepatocelular, além da encefalopatia hepática. 

1.3.1. Hemorragia Digestiva por Varizes 

Cerca de 40% dos cirróticos já apresentam varizes esofágicas no momento do 

diagnóstico. O sangramento é a manifestação clínica mais devastadora, responsável por altas 

taxas de mortalidade entre os pacientes: 40% no 1º episódio e 20% em 6 semanas. A 

hemorragia varicosa ocorre em 25% a 40% dos casos e mais da metade desses pacientes 

apresenta recidiva dentro de um ano.5  

1.3.2. Encefalopatia Hepática 

A encefalopatia hepática (HE) consiste em uma síndrome neuropsiquiátrica reversível, 

que surge como complicação da insuficiência hepática aguda ou crônica, indicando 

importante dano e comprometimento do funcionamento hepático. A patogênese precisa da 

encefalopatia hepática permanece obscura, mas o envolvimento do distúrbio do metabolismo 

da amônia parece ter papel fundamental no processo de desencadeamento da encefalopatia 

hepática.6 As manifestações clínicas variam amplamente, desde alterações sutis de 

comportamento podendo chegar inclusive a estados comatosos.  

1.3.3. Carcinoma Hepatocelular 

Outra complicação não relacionada diretamente à hipertensão portal é o surgimento do 

carcinoma hepatocelular. Esse representa mais de 5% de todos os cânceres, tendo a incidência 

mundial estimada em 500 mil novos casos por ano. O fator de risco mais relevante é a 

existência de cirrose hepática, independentemente da sua etiologia.7 Entre pacientes cirróticos, 
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aqueles com infecções crônicas pelos vírus das hepatites e o alto consumo de álcool estão 

associados com a maior risco. 8,9,10,11   

1.3.4. Ascite 

A ascite é a mais comum, e não menos importante, complicação da cirrose. Cerca de 

50% dos pacientes com cirrose compensada desenvolverão ascite em 10 anos de doença e a 

metade desses pacientes falecerão em dois anos. Sob outra visão, 75% dos pacientes com 

ascite são portadores de cirrose avançada, sendo o restante atribuído a causas menos comuns 

como insuficiência cardíaca, pancreatite, carcinomatose ou tuberculose peritoneal.1  

1.3.4.1 Fisiopatogenia da ascite 

Abordaremos de forma sucinta a fisiopatogênica da formação da ascite, visto que seu 

entendimento é fundamental para a compreensão de complicações subjacentes a ela, como 

síndrome hepatorrenal e, em especial, insuficiência renal, tema central na discussão dessa 

dissertação.  

Existem dois fatores principais envolvidos no acúmulo de líquido peritoneal no 

cirrótico: 1 - hipertensão portal/sinusinoidal; 2 - retenção de sódio e água.  

A hipertensão portal ocorre como consequência de alterações estruturais intra-

hepáticas  formação de nódulos de regeneração e fibrose - que ocorrem tipicamente na 

hepatopatia crônica, aumentando a resistência ao fluxo portal, bem como a circulação 

esplâncnica. Essa elevação de pressão sinusoidal determina transdução do líquido 

intravascular para a cavidade abdominal, originando a ascite.12 Durante muitos anos 

acreditou-se que a hipoalbuminemia fosse responsável significativamente pela diminuição da 

pressão oncótica e, assim, pela formação da ascite por extravasamento de líquido vascular. 

Em dois estudos Arroyo V. et al e Moore et al.  mostraram que a albumina tem parcela muito 

pequena na patogênese da ascite, visto que a porosidade das células endoteliais dos 

sinusóides, mesmo em pessoas sadias, permite a passagem de macromoléculas, incluindo 

proteínas do plasma, mantendo, assim, o gradiente de pressão oncótica intra-hepática próximo 

a zero. Ou seja, a diminuição do nível de albumina em decorrência do mau funcionamento 

hepático não alteraria de forma significante essa relação e, portanto, não seria a responsável 

primordial pelo extravasamento de líquido intravascular.13,14  

Devido a formação de diversas substâncias pelo fígado cirrótico, como, por exemplo, 

o óxido nítrico, ocorre vasodilatação esplâncnica e diminuição do volume sanguíneo arterial 
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efetivo. Essa alteração causa um hipofluxo nos rins, fazendo com que seja ativado o sistema 

renina-angiotensina-aldosterona, na tentativa de manter a pressão arterial normal.  Essa 

ativação provoca a vasoconstrição renal e diminuição do fluxo, o que pode tornar-se danoso 

ao seu funcionamento, prejudicando a filtração glomerular e a excreção fracionada de sódio. 

A cirrose, portanto, está associada com um aumento da reabsorção de sódio, tanto no túbulo 

proximal e no túbulo distal, nesse devido ao aumento das concentrações circulantes de 

aldosterona.14,15 Temos então duas situações que passam a ocorrer no cirrótico: hiponatremia 

dilucional e perda de função renal. Vários estudos estenderam essas observações e mostraram 

que a hiponatremia é um importante marcador de prognóstico pré e pós-transplante.16,17,18,19,20 

Considerando-se a fisiopatogênica envolvida na formação da ascite, percebe-se claramente a 

razão da espironolactona (fármaco inibidor da aldosterona) ser o diurético de escolha nesses 

pacientes. 

Figura 1. Fisiopatogenia da Ascite 

1.3.5. Peritonite Bacteriana Espontânea 

A peritonite bacteriana espontânea (PBE) é uma infecção bacteriana muito comum em 

pacientes com cirrose e ascite.  Seu diagnóstico requer o encontro de pelo menos de 250 

polimorfonucleares/mm3 no líquido de ascite, na ausência de uma fonte de infecção intra-

abdominal. Na PBE ocorre translocação de bactérias a partir do lúmen intestinal para os 

gânglios linfáticos, com subsequente bacteremia e infecção do fluido ascítico. A sua 

prevalência varia entre 10 e 30%, sendo que metade dos episódios são diagnosticados no 
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momento da admissão hospitalar, enquanto os demais são diagnosticados durante a 

hospitalização. 21,22 Quando descrita pela primeira vez, a mortalidade excedia os 90%, mas 

atualmente foi reduzida a aproximadamente 20%, decorrente de diagnósticos precoces e 

tratamento mais apropriados.23 A complicação mais grave da PBE é a síndrome hepatorrenal, 

que ocorre em até 30% dos pacientes, aumentando significativamente a taxa de mortalidade 

desses pacientes.24 

 Após a resolução, a peritonite bacteriana espontânea apresenta alta taxa de recidiva, 

com uma estimativa de 70% de recorrência em um ano. A sobrevida após o primeiro episódio 

é de 30-50% em um ano e cai para 25-30% em dois anos. Assim, os doentes em recuperação 

de um episódio de PBE devem ser considerados como possíveis candidatos a transplante 

hepático e enviados para centros especializados para avaliação.25  

1.3.6. Síndrome Hepatorrenal 

Uma importante complicação da ascite e da peritonite bacteriana espontânea é o 

desenvolvimento da síndrome hepatorrenal (SHR), uma forma distinta de insuficiência renal 

aguda ou subaguda caracterizada por vasoconstrição renal grave, levando a uma significativa 

perda da função renal, seja parcial e transitória ou definitiva. A SHR é, então, uma 

complicação grave da doença hepática em fase terminal, que ocorre principalmente em 

pacientes com cirrose avançada com marcada disfunção circulatória. Apesar de sua natureza 

funcional, a SHR está associada a um prognóstico ruim e o único tratamento eficaz é o 

transplante de fígado (ou transplante conjugado fígado-rim nos casos de perda renal 

definitiva). A incidência anual é estimada em 8% a 40% dos cirróticos.26, 27  

Kremers W. relatou em um estudo publicado em 2004 a associação do Model for End 

Stage Liver Disease (MELD) de cirróticos com ascite e o risco de desenvolvimento de SHR.28
 

O aparecimento de ascite em pacientes com MELD aproximado de 10 é associado a um risco 

de 8% e 11% de desenvolver SHR em 1 e 5 anos, respectivamente.29 Para escore MELD 

aproximado a 18 quase 40% dos doentes desenvolvem a síndrome dentro de 1 ano.27  Nguyen 

et al. publicou em seu estudo uma taxa próxima a 50% de mortalidade dentro de 2 semanas 

após o diagnóstico, evidenciando que o manejo correto, adequado, preciso e rápido dessa 

complicação é imperativo para evitar desfechos trágicos.30 Os principais fatores de risco para 

a SHR são a ascite de difícil controle e refratária, hiponatremia grave, e um escore MELD 

maior que 18.31 Diante do exposto, nota-se a necessidade de uma vigilância periódica e 

rigorosa da função renal em pacientes com doença hepática grave com vistas a detectar a SRH 

precocemente, possibilitando a correção de eventuais fatores reversíveis e também início 
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imediato de terapia apropriada. A maioria dos episódios de insuficiência renal em pacientes 

com doenças do fígado, contudo, não estão relacionados com HRS.  

Percebe-se, então, que o cirrótico apresenta fundamentalmente uma importante 

disfunção circulatória, culminando, impreterivelmente, na insuficiência renal, razão pela qual, 

seja qual for a sua etiologia, responsável por um elevado percentual de óbitos. É definida pelo 

aumento absoluto de níveis de creatinina superiores a 1,5mg / Kg, sendo desencadeada pelos 

mais diversos motivos: uso inadequado de diuréticos ou de drogas nefrotóxicas, hipovolemia, 

e pela própria evolução desfavorável da doença de base.  

1.4 Transplante Hepático   

Frente as mais diversas e severas complicações do paciente cirrótico, o transplante de 

fígado é o método terapêutico mais eficaz e que proporciona, de certa forma, a cura para o 

dano hepático, proporcionando significativa melhora na qualidade de vida desses doentes. Ou 

seja, o transplante hepático é o único meio de resgatar a vida dos pacientes portadores de 

doenças hepáticas agudas ou crônicas em fase terminal. 

1.4.1. Model for End-Stage Liver Disease 

Inicialmente, os critérios utilizados em nosso país para alocação de órgãos consistia no 

tempo em lista de espera. No Brasil, dados do início dos anos 2000 apontam mortalidade em 

lista superior a 60%, bem como submissão ao risco inerente do procedimento (15 a 20%) 

muitos pacientes que ainda poderiam esperar o transplante por terem a doença estabilizada. 

Associado a escassez de órgãos disponíveis para doações, percebe-se a relevância do tema, no 

intuito de alocar um fígado embasado em critérios sólidos e, acima de tudo, justos, visando 

beneficiar os mais doentes e necessitados.  

Em 2002, os Estados Unidos passaram a adotar um novo modelo prognóstico de 

Model for End-Stage Liver Disease

priorização em lista de espera para transplante hepático em detrimento ao tempo de espera. 

Esse escore é calculado baseado nos resultados de três exames clínicos: bilirrubina total, 

creatinina e RNI (Razão Normatizada Internacional) do tempo de protrombina,32,33,34 e 

apresenta boa acurácia em identificar pacientes com cirrose, em lista de espera para 

transplante hepático com doador falecido, com maior risco de morte em três meses. Seu uso, 

nos Estados Unidos, como estratégia de ordenamento da lista de espera conseguiu reduzir a 
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mortalidade em lista de espera em aproximadamente 3,5%, sem diminuir a sobrevida pós-

transplante.35, 36  

Em janeiro de 2005, em nosso país, havia 6.288 pacientes em lista de espera para 

transplante hepático, sendo que nesse ano foram realizados apenas 956 procedimentos, 

evidenciando, então, a fundamental necessidade de otimizar, em nosso meio, as indicações 

para os principais candidatos e verdadeiramente necessitados de um órgão a ser 

transplantado.37 No Brasil, o escore MELD foi adotado pelo SNT (Sistema Nacional de 

Transplantes) como critério para alocação de fígados em meados de 2006, passando então a 

usar-se o critério de gravidade ao invés do tempo em lista em nosso meio. Um trabalho 

realizado em São Paulo por Salvalaggio et. al. comprovou a redução no tempo de espera e de 

mortalidade em lista após a implementação do MELD em nosso meio, bem como a 

diminuição de novos pacientes incluídos em lista (média de 325 pacientes por trimestre para 

125 pacientes por trimestre).38   

Visando avaliar o impacto da implantação do MELD após a realização do transplante 

hepático, especialmente em nosso serviço, Adriana Machado et. al. publicou um estudo que 

evidenciou uma redução na taxa de mortalidade de 25,4% para 20% durante 18 meses de 

seguimento pós-procedimento, sendo que também houve diminuição de 27,9% na mortalidade 

de doentes em lista de espera.39 Em nível nacional, dados da Associação Brasileira de 

Transplantes de Órgãos (ABTO), de janeiro de 2010 a março de 2011, mostram que o índice 

de sobrevida dos pacientes após transplante hepático foi de 75% em cerca de 450 dias nos 

1.442 transplantes realizados. 

Muito bem aceito e implantado o método MELD como sistema de alocação de fígados 

para doentes terminais, passamos a vivenciar uma nova realidade. Como parte integrante da 

fórmula para cálculo do escore, passou-se a valorizar a taxa de filtração renal, representada 

pela creatinina, cuja elevação tem imensa repercussão e mortalidade no cirrótico. Assim, 

percebeu-se o aumento do número de pacientes alocados para transplante hepático com 

insuficiência renal avançada.  

1.4.2. Transplante Conjugado Fígado-Rim 

Então, seja por doenças que acometam os dois órgãos, ou mesmo por alterações 

hemodinâmicas que interfiram no funcionamento de ambos, frequentemente o fígado e os rins 

são afetados simultaneamente em suas funções, necessitando então de medidas e intervenções 

que contemplem às duas estruturas. As próprias ações terapêuticas podem de forma indireta 

causar ou agravar um dano no órgão adjacente. Um estudo publicado em 2001 por Gonwa et. 
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al mostrou, por exemplo, que drogas imunossupressoras que agem na inibição da calcineurina 

e utilizadas no pós-transplante hepático tem importante efeito adverso de nefrotoxicidade, 

sendo responsáveis pela perda de função renal crônica nesses doentes. Nos primeiros 6 meses 

de transplante hepático isolado, o uso desses fármacos pode ser responsável por perdas de até 

30% na taxa de filtração renal.40 Ou seja, pacientes transplantados hepáticos, que tenham já 

algum comprometimento de funcionamento renal, terão exacerbado esse déficit em virtude 

dessas drogas nefrotóxicas, favorecendo, portanto, a indicação do transplante conjugado 

fígado-rim.41  Diversos grandes estudos ao longo dos últimos anos têm mostrado que 

pacientes candidatos ao transplante hepático com disfunção renal grave, caracterizada pela 

necessidade de diálise ou concomitância em lista de espera para transplante renal, apresentam 

maiores taxas de doença renal em estágio final no pós-transplante, maior mortalidade e 

diminuição da qualidade de vida. 42,43,44,45,46 Como previsto, considerando-se que uma das 

variáveis empregadas no cálculo do MELD é a creatinina, depois de sua introdução nos 

Estados Unidos como critério de alocação de enxertos provenientes de doadores falecidos foi 

observado um aumento no número de transplantes combinados, que passaram de 110 

transplantes/ano na era pré-MELD para 368 transplantes/ano na era pós-MELD.47 No Brasil 

estima-se que tenha ocorrido aumento desse índices em níveis semelhantes, entretanto, ainda 

existem poucos dados concretos em nosso meio sobre esse assunto.  

Os pacientes candidatos a transplante combinado são bastante heterogêneos mas há 

quatro grupos com características bem definidas que se beneficiam do transplante combinado: 

a) com presença de doença hereditária afetando fígado e rim (exemplo: doença 

policística);  

b) com doença metabólica hereditária com envolvimento renal (exemplo: 

hiperoxalúria primária e glicogenose tipo I);  

c) com intoxicação por drogas que causam dano aos dois órgãos (exemplo: tetracloreto 

de carbono); 

d) com doenças isoladas de cada órgão, mas com falência hepática e renal. 

É principalmente neste último grupo de pacientes que as indicações para este tipo de 

terapêutica ainda não estão bem estabelecidas.  

A motivação primária para o transplante combinado em pacientes com doença 

hepática avançada é o potencial impacto negativo da disfunção renal no pós-transplante 

hepático. No estudo de Nair et. al. publicado em 2002 ficou demonstrado que o dano renal 

pré-transplante foi um preditor independente de mortalidade em 30 dias e 2 anos, sendo que a 

depuração da creatinina inferior a 40 ml/min foi associado com menor sobrevida do enxerto e 
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do próprio paciente.42 Outro estudo de Afonso et. al. corrobora com esses dados, onde foram 

analisados 152 transplantes isolados de fígado, realizados pela mesma equipe de março de 

2003 a novembro de 2007, sendo constatado que quem desenvolveu insuficiência renal grave 

pós-transplante (creatinina >3 mg / dL ou necessidade de diálise) tiveram índices de 

sobrevivência precoce e em 1 ano inferiores quando comparados com outros pacientes: 

95,29% x 69,69% e 86,95% x 41,66%, respectivamente.48  

Um estudo italiano analisou seis transplantes combinados, realizados entre janeiro de 

1997 e maio de 2003, sugerindo a hipótese formulada de que o transplante simultâneo do 

fígado protege o enxerto renal de rejeição, fortalecendo ainda mais a conduta de realização de 

transplantes combinado fígado-rim.49 

Diante da mudança relativamente recente dos critérios para alocação de transplantes 

hepáticos em nosso país, reordenando os doentes em lista e propiciando o aumento dos 

transplantes combinados fígado-rim, um novo grupo de pacientes emerge, tornando necessária 

a exploração de todas as características que os cercam, com o intuito de aprimorar e otimizar 

os resultados, visando sempre a melhoria das taxas de morbi-mortalidade. Poucos dados 

existem em nosso país a cerca desse tema e esse trabalho visa justamente contribuir para 

explicitar e esmiuçar o perfil dos pacientes submetidos ao transplante combinado fígado-rim. 
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2. JUSTIFICATIVA 

A discrepância entre o número de candidatos a transplante hepático e o de doadores 

determina que os grupos transplantadores avaliem, de forma contínua, os seus resultados, de 

modo que se utilize da melhor forma possível os escassos recursos existentes. O transplante 

combinado fígado-rim é uma terapêutica relativamente recente e inexistem informações do 

perfil de paciente submetido a este tipo de procedimento em nosso meio. Além disso, não há 

um consenso sobre as indicações do transplante combinado. Com a introdução do escore 

MELD para alocação de fígados no Brasil, estima-se que tenha ocorrido um aumento do 

número de indicações de transplante combinado.  
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3. OBJETIVOS 

3.1. Objetivo geral 

Avaliar o perfil dos pacientes submetidos a transplante combinado fígado-rim em um 

programa de transplante hepático adulto. 

3.2. Objetivos Específicos 

- Analisar a evolução pós-operatória do TCFR  

- Avaliar a sobrevida geral dos pacientes submetidos a TCFR 
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RESUMO 

Introdução: A motivação primária para o transplante combinado em pacientes com doença 

hepática avançada é o potencial impacto negativo da disfunção renal no pós-transplante 

hepático. Objetivo: Avaliar o perfil dos pacientes submetidos a transplante combinado 

fígado-rim em um programa de transplante hepático adulto. Métodos: Este foi um estudo de 

coorte retrospectivo. O banco de dados do Grupo de Transplantes Hepáticos do Complexo 

Hospitalar da Santa Casa de Misericórdia de Porto Alegre, Brasil, foi utilizado para 

construção de duas coortes de pacientes adultos (> 18 anos) transplantados com enxertos de 

doadores falecidos, entre 01 de janeiro de 1991 e 31 de março de 2013. A primeira coorte foi 

constituída por pacientes submetidos a TCFR e a segunda composta de pacientes submetidos 

a transplante isolado de fígado, pareados por data e escore MELD, em uma proporção de 2:1. 

Resultados: Foram incluídos na análise 30 pacientes submetidos a TCFR, que foram 

comparados a 60 pacientes submetidos a TFI. A principal indicação de transplante hepático 

foi cirrose pelo vírus da hepatite C, representando mais da metade dos casos (40,0% TCFR vs 

71,7% TFI). A principal indicação de transplante renal foi insuficiência renal crônica 

secundária à hipertensão arterial sistêmica, associada ou não a diabetes mellitus (30%). A 

maioria dos pacientes eram homens (83,3% TCFR vs 75,0% TFI) e com média de idade entre 

50,4±11,9 anos (TCFR) e 55,1±9,8 anos (TFI). A minoria dos pacientes, na inclusão em lista, 

-Turcotte-Pugh (CTP): 23,1% TCFR vs 

25,0% TFI. Entretanto, no momento do transplante, mais pacientes foram classificados como 

po TFI. O 

seguimento médio, em ambos os grupos, foi superior a 72 meses. A sobrevida estimada do 

grupo TCFR foi 83%, 67%, 62%, 62% no 1º, 3º, 5º e 7º anos, respectivamente, enquanto no 

grupo TFI a sobrevida foi 83%, 75%, 67%, 65% no 1º, 3º, 5º e 7º anos respectivamente. 

Conclusão: identificamos dados muito semelhantes entre as duas coortes, bem como com os 

da literatura. Nosso trabalho corrobora a indicação do TCFR como sendo a principal opção 

terapêutica com vistas curativas aos doentes com hepatopatia crônica e doença renal terminal 

concomitante. 

 

Palavras-Chaves: Cirrose Hepática. Insuficiência Renal Crônica. Transplante Duplo  

Fígado-Rim. Análise de Sobrevida.  
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ABSTRACT 

Introduction:  The primary motivation for the combined liver-kidney transplantation in 

patients with advanced liver disease is the potential negative impact of renal dysfunction in 

liver post-transplant. Evaluate the profile of patients undergoing TCFR in an adult liver 

transplant program. Methods: This was a retrospective cohort study. The database of the 

Liver Transplant Group of hospital complex of Santa Casa de Misericórdia de Porto Alegre, 

Brazil, was used for construction of two cohorts of adult patients (18 years >) transplanted 

with deceased donor grafts, between January 1, 1991 and March 31, 2013.  The first cohort 

was composed of patients undergoing TCFR and the second consisting of patients undergoing 

liver transplant isolated, matched by date and MELD score, in a ratio of 2:1. Results: were 

included in the analysis 30 patients undergoing TCFR, which were compared to 60 patients 

undergoing TFI. The main indication for liver transplantation was cirrhosis of hepatitis C 

virus, representing more than half of the cases (40,0% vs TCFR 71,7% TFI). The main 

indication of kidney transplant was chronic renal failure secondary to hypertension, associated 

or not to diabetes mellitus (30,0%). Most of the patients were men (83.3% vs. 75,0% TCFR 

TFI) and with an average age between 50.4±11.9 years (TCFR) and 55.1±9.8 years (TFI). The 

minority of patients, at the time of inclusion on the list, featured stage "C" of the CTP score 

(23.1% TCFR vs 25,0% TFI). However, at the time of the transplant, more patients were 

classified as "C" CTP: 30,8% of patients from group TCFR and 43,3% of patients from group 

TFI. The mean follow-up, in both groups, was higher than the 72 months. The estimated 

survival rate of TCFR group was 83%, 67%, 62%, 62% in the 1st, 3rd, 5th and 7th years, 

respectively, while TFI group survival was 83%, 75%, 67%, 65% in 1st, 3rd, 5th and 7th 

years respectively. Conclusion: identified very similar data between the two cohorts, and with 

the literature. Our work confirms the indication of TCFR as the main therapeutic option in 

order to healing patients with chronic liver disease and kidney disease concomitant terminal.

 

Keywords: Cirrhosis Of The Liver. Chronic Renal Failure. Double Transplant-Liver-Kidney. 

Survival analysis. 
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INTRODUÇÃO 

Transplante combinado-fígado rim (TCFR) pode ser o tratamento para pacientes com 

hepatopatia crônica associada com doença renal, com doenças afetando os dois órgãos como, 

por exemplo, doença policística ou com doenças hepáticas hereditárias que levem à doença 

rena crônica, como a hiperoxalúria primária.1 

A creatinina sérica é um dos componentes do Model for End-Stage Liver Disease 

(MELD) score, um robusto preditor de mortalidade em 3 meses de hepatopatas crônicos.2 O 

escore MELD foi introduzido para alocação de enxertos provenientes de doador falecido para 

transplante hepático em adultos nos Estados Unidos em 2002 e, mais tarde, em outros países, 

inclusive no Brasil, onde foi implantado em 2006. Os principais objetivos com a introdução 

do MELD na alocação de enxertos  diminuir a mortalidade em lista de espera sem alterar as 

taxas de sobrevida depois do transplante -  foram atingidos.3,4 Porém, nos Estados Unidos, 

depois da implantação do MELD na alocação de enxertos, também foi observado que muitos 

fígados estavam sendo direcionados para pacientes com doença hepática de menor gravidade 

e pior função renal e, também, registrado um aumento significativo no número de TCFR. 5,6,7 

No Brasil, estudo retrospectivo em um único centro, registrou que nos dois anos posteriores à 

implantação do MELD o número de TCRF duplicou, em relação aos dois anos precedentes.8  

O TCFR também é ofertado para pacientes com cirrose compensada, mais comumente 

de origem viral, que necessitam transplante renal por doença renal crônica.  O racional é 

possibilitar o transplante renal e efetuar o transplante hepático sem um grande risco, já que 

estes pacientes, em algum momento, provavelmente necessitarão receber um enxerto hepático 

e, se sua hepatopatia estiver muito avançada, o risco do TCFR é maior.  Ademais, em 

pacientes com infecção pelo VHC submetidos a transplante renal, a imunossupressão pode 

reativar a infecção viral e aumentar o risco de progressão da doença hepática, que pode ser 

mais rápida e agressiva nessa população, quando comparada a de pacientes 

imunocompetentes.9 No Brasil, cirrose  independentemente de sua etiologia - é uma 

contraindicação ao transplante renal.10  

O Brasil possui um programa de transplantes de órgãos consolidado, sendo a maioria 

dos procedimentos custeados pelo Estado, através do Sistema Único de Saúde (SUS). 

Contudo, o número de doadores falecidos é, ainda, pequeno. No primeiro semestre de 2014, 

por exemplo, as taxas de doadores por milhão de população (pmp) foram de 8,2 para o fígado 

e de 21,5 para o rim.11 Portanto, em um cenário de dissociação entre o número de candidatos a 

transplante hepático ou renal e o número de doadores, é importante que os centros 
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transplantadores apresentem suas experiências no TCFR de modo a fornecerem subsídios à 

diretrizes que contemplem as características locais.  

O objetivo desse estudo foi revisar a experiência de um centro de transplantes no sul 

do Brasil com pacientes submetidos a TCFR e compará-lo a um grupo de pacientes 

submetidos, no mesmo período, a transplante hepático isolado. 

 PACIENTES E MÉTODOS 

Este foi um estudo de coorte retrospectivo. O banco de dados do Grupo de 

Transplantes Hepáticos do Complexo Hospitalar da Santa Casa de Misericórdia de Porto 

Alegre, Brasil, foi utilizado para construção de duas coortes de pacientes adultos (maiores de 

18 anos) transplantados com enxertos de doadores falecidos, entre 01 de janeiro de 1991 e 31 

de março de 2013.  A primeira coorte foi constituída por pacientes submetidos a TCFR e a 

segunda composta de pacientes submetidos a transplante isolado de fígado, pareados por data 

e escore MELD, em uma proporção de 2:1.  

As indicações de TCRF foram para: a) pacientes com doença hepática crônica (Child-

 9) e/ou com manifestações clínicas de hipertensão portal, com ou sem carcinoma 

hepatocelular (dentro dos critérios de Milão) e doença renal crônica concomitante classe 4 ou 

5 (depuração da creatina endógena [DCE] < 30 mL /1,732 m2. 12 b) pacientes com doença 

.6 c) pacientes com doença afetando os dois órgãos; d) doença hepática hereditária 

determinando doença renal crônica; e) cirróticos compensados com doença renal crônica 

classe 4 ou 5 com indicação de transplante renal.12 

Foram excluídos da análise pacientes com menos de 18 anos de idade, com dados 

insuficientes nos prontuários ou submetidos a transplante fígado e rim em momentos 

distintos.  

VARIÁVEIS DO ESTUDO 

As seguintes variáveis do receptores foram analisadas: idade, sexo, cor da pele 

(categorizada como branca e não branca) e doenças de base, hepática e renal. Os dados 

relacionados ao fígado foram: presença de cirrose, estágio Child-Turcotte-Pugh (CTP) e 

escore Model for End-Stage for Liver Disease (MELD), calculados na inclusão em lista e no 

dia do transplante. O escore MELD foi calculado usando-se a fórmula modificada pelo United 

Network for Organ Sharing (UNOS): MELD = 3,78 [Ln bilirrubina sérica (mg/dL)] + 
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11,2[Ln INR] + 9,57[Ln creatinina sérica (mg/dL)] + 6,43. Ademais, registrou-se a presença 

de carcinoma hepatocelular, de síndrome hepatorrenal e a necessidade de diálise pré-

transplante. Em relação ao doador, analisaram-se variáveis demográficas (idade e sexo) e 

tempos de isquemia hepática fria e quente. 

 As variáveis relacionadas com desfechos pós-transplante combinado foram: dias de 

permanência em unidade de tratamento intensivo (UTI), necessidade de diálise e esquema 

imunossupressor.  

A sobrevida em ambos grupos de pacientes também foi calculada. 

O Comitê de Ética do Complexo Hospitalar da Santa Casa de Misericórdia de Porto 

Alegre aprovou o presente estudo. 

ANÁLISE ESTATÍSTICA  

Os dados quantitativos foram descritos por média e desvio padrão. Na quebra de 

pressupostos gaussianos foi utilizado a mediana e a amplitude interquartil (percentil 25 a 

percentil 75). As variáveis categóricas foram expressas por contagens e percentuais. Na 

comparação de variáveis quantitativas utilizamos o teste t de Student ou seu equivalente não-

paramétrico (teste U de Mann-Whitney) nas situações de assimetria. Dados categóricos foram 

comparados pelo teste exato de Fisher. As estimativas de sobrevida foram obtidas pelo 

método de Kaplan-Meier com sua significância determinada pelo teste de log-rank. Para 

estimar a magnitude das diferenças na sobrevida utilizamos o hazard ratio e seu intervalo de 

confiança de 95%. O nível de significância adota

com o programa SPSS versão 21.0. 

RESULTADOS 

Foram incluídos na análise todos os 30 pacientes submetidos a TCFR entre janeiro de 

1991 (início das atividades do programa de transplantes) e março de 2013, que foram 

comparados a 60 pacientes submetidos a transplante de fígado isolado no mesmo período.  

O primeiro TCFR em nosso centro foi realizado em 1996. A Tabela 1 mostra as 

características demográficas dos pacientes submetidos a TCFR, bem como as indicações do 

transplante combinado e os seus desfechos. Quatro pacientes tinham sido submetidos 

anteriormente a transplante de fígado, enquanto dois já tinham realizado transplante renal 

isolado. A principal indicação de transplante hepático nesse grupo foi cirrose pelo vírus da 

hepatite C, representando quase metade dos casos (40,0%). Por sua vez, a principal indicação 



31 

 

de transplante renal foi insuficiência renal crônica secundária à hipertensão arterial sistêmica, 

associada ou não a diabetes mellitus (30,0%). Cinco pacientes com cirrose compensada foram 

submetidos a TCFR em razão da indicação formal de transplante renal por insuficiência renal 

crônica. Observa-se que nos primeiros 10 anos depois do primeiro TCFR foram realizados 

nove procedimentos.  Depois da introdução do escore MELD como critério de alocação no 

Brasil, em 2006, foram realizados 25 TCFR nos sete anos seguintes. 

As características pré-transplante de ambos grupos estão apresentadas Tabela 2. A 

maioria dos pacientes eram homens (83,3% TCFR vs 75,0% TFI), com cor da pele branca 

(80,0% TCFR vs 83,3% TFI) e com média de idade entre 50,4±11,9 anos no TCFR e 55,1±9,8 

anos no TFI. Hipertensão arterial sistêmica foi encontrada em 14 (46,6%) dos pacientes 

incluídos para TCFR e em 12 (20,0%) daqueles incluídos para TFI ( p=0,013). Infecção pelo 

VHC foi a principal causa da cirrose em ambos os grupos, sendo mais frequente (71,7%) nos 

pacientes que fizeram TFI, comparativamente aos que fizeram TCFR (40,0%) (p=0,022). 

Carcinoma hepatocelular foi mais frequente nos pacientes listados para TFI do que em 

pacientes listados para TCFR: 29(48,3%) vs 5(16,7%), respectivamente (p<0,05). A minoria 

(23,1% TCFR vs 25% TFI) (p=0,87). 
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Tabela 1. Indicações de transplantes de fígado e rim (n = 30) 

  
Idade 
(anos) Sexo 

Data do 
TCFR Indicação do TF Indicação do TR Seguimento 

1 43 M 1996 Álcool HAS Vivo 

2 45 M 2000 Colangite Esclerosante Primária Idiopático 
Óbito (causa 

Indeterminada)

3 54 F 2001 VHC HAS+DM Vivo 

4 60 M 2001 VHB+VHC Doença Policística Renal 
Óbito (causa 

Indeterminada)

5 61 F 2004 VHC Nefropatia Membranosa Óbito (BCP) 

6 60 F 2004 VHC * Doença Policística Renal Vivo 

7 54 M 2005 VHC HAS+DM Vivo 

8 68 F 2005 Hemocromatose 
Doença Policística 

Renal2 Vivo 

9 52 M 2005 VHC Perda do Enxerto 
Óbito (causa 

Indeterminada)

10 45 M 2006 VHC DM Óbito (sepse) 

11 69 M 2006 VHC * Nefropatia IgA Óbito (Linfoma) 

12 60 M 2007 VHC DM 
Óbito (Choque 
Cardiogênico) 

13 38 M 2007 Oxalúria Oxalúria 
Óbito (causa 

Indeterminada)

14 49 M 2007 VHB+VHC * HAS Vivo 

15 23 M 2007 Oxalúria Oxalúria Vivo 

16 51 M 2007 Álcool HAS Vivo 

17 50 M 2008 VHC * HAS Vivo 

18 52 M 2008 VHC HAS Vivo 

19 44 M 2008 VHB+VHC Idiopático Óbito (sepse) 

20 41 M 2008 VHB * HAS Vivo 

21 53 M 2009 VHC DM Vivo 

22 25 M 2011 Oxalúria Oxalúria2 Óbito (causa 
Indeterminada)

23 53 M 2011 Cirrose Biliar Secundária1 Nefrotoxicidade 
Tacrolimus 

Vivo 

24 47 M 2011 Cirrose VHC1 Nefrotoxicidade 
Tacrolimus 

Vivo 

25 54 M 2012 Álcool Nefropatia IgA Vivo 

26 53 F 2012 VHC1 Idiopático Óbito (sepse) 

27 25 M 2012 Oxalúria Oxalúria Vivo 

28 60 M 2012 VHC1 
Nefrotoxicidade 

Ciclosporina 
Vivo 

29 53 M 2012 Criptogênica Idiopático Vivo 

30 71 M 2013 NASH HAS Vivo 

M: masculino; F: feminino; VHC: Vírus Hepatite C; VHB: Vírus Hepatite B; NASH: Nonalcoholic steatohepatitis;  
HAS: Hipertensão Arterial Sistêmica; DM: Diabetes Mellitus; BCP: broncopneumonia; * Cirrose Compensada 
1Transplante Hepático Isolado prévio 2 Transplante Renal Isolado prévio 
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Entretanto, no momento do transplante, mais pacientes foram classificados como CTP 

: 43,3% dos pacientes do grupo TFI e 30,8% dos pacientes do grupo TCFR (p=0,5). O 

escore MELD apresentou diferença estatística no momento da inclusão em lista: 23,8±5,4 

TCFR vs 18,8±3,6 TFI (p<0,001). No momento do transplante, até mesmo pelo desenho do 

trabalho, os escores MELD foram semelhantes: 25,1±4,5 TCFR vs 23,9±5,3 TFI. O tempo de 

espera em lista não foi, estatisticamente, diferente entre os grupos: 10 (5,8-18,3) meses no 

TCFR vs 7,0 (4,0-15,5) meses no TFI (p=0,14). Nenhum paciente submetido a TFI estava em 

diálise no momento do transplante, o que ocorreu em 22 (73,4%) dos que fizeram TCFR.

Tabela 2. Características pré-transplante dos pacientes submetidos a transplante combinado 

fígado-rim (TCFR) ou transplante de fígado isolado (TFI)  

Variáveis TCFR (n = 30) TFI (n = 60) p

   

Sexo masculino 25(83,3) 45(75,0) 0,43

Idade, anos 50,4±11,9 55,1±9,8 0,071 

Peso, Kg 66,5±12,7 78,8±14,6 <0,001 

Cor da pele branca 24(80) 50(83,3) 0,77

Doenças de base   

Hipertensão Arterial Sistêmica 14 (46,6) 12 (20,0) 0,013 

Diabete Mellitus 8 (26,60) 9 (15,0) 0,25

Cirrose 26 (86,6) 60 (100,0) 0,011 

Etiologia da cirrose   0,022 

VHC 12 (40) 43 (71,7) 

Álcool 4 (13,3) 2 (3,3) 

VHB 2 (6,7) 3 (5,0) 

Hemocromatose 1 (3,3) 3 (5,0) 

NASH 1 (3,3) 2 (3,3) 

Outras 10 (33,3) 7 (11,7) 

Carcinoma Hepatocelular 5 (16,7) 29 (48,3) 0,005 

 6 (23,1) 15 (25,0) 0,87

 8 (30,8) 26(43,3) 0,50

MELD na inclusão 23,8± 5,4 18,8±3,6 <0,001 

MELD no transplante 25,1±4,5 23,9±5,3 0,29

Tempo em lista, meses 10 (5,8-18,3) 7,0 (4,0-15,5) 0,14

Diálise Pré-Transplante 22 (73,4) 0 (0) <0,001 

Os dados são apresentados como contagens (percentual), média ± desvio padrão ou mediana (P25-P75)

VHC: Vírus Hepatite C; VHB: Vírus Hepatite B; NASH: Nonalcoholic steatohepatitis; CTP: Child-Turcotte-

Pugh; MELD: Model End-Stage Liver Disease 
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A Tabela 3 apresenta as características dos doadores e de dados intra-operatórios, 

destacando-se a maior presença de trombose portal nos pacientes que fizeram TFI: 14 (23,3%) 

vs 2 (6,7%) nos que fizeram TCFR (p=0,078). 

Tabela 3. Variáveis demográficas dos doadores e variáveis cirúrgicas 

 Fígado-Rim (n = 30) Fígado Isolado (n = 60) p  

Sexo masculino 22 (73,3) 41 (68,3) 0,81  

Idade, anos 35,9±13,1 39,3±18,5 0,31  

CIT liver, minutos 520 (415-690) 400 (301-535) 0,001  

WIT liver, minutos 38 (32-40)  36 (30-40) 0,42  

Trombose Portal 2 (6,7) 14 (23,3) 0,078  

Os dados são apresentados como contagens (percentual), média ± desvio padrão ou 

mediana (P25-P75). CIT: tempo de isquemia fria. WIT: tempo de isquemia quente 

 

As variáveis pós-operatórias avaliadas estão discriminadas na Tabela 4. Os pacientes 

submetidos a transplante conjugado fígado-rim apresentaram maior tempo de permanência em 

leito de UTI após a cirurgia: 6,5 (4,0-9,3) vs 4,0 dias (3,0-5,0) no TFI (p=0,003). Da mesma 

forma, mais pacientes submetidos a TCFR requereram terapia dialítica e por mais tempo 

comparativamente aos que fizeram TFI: 50,0% vs 6,7%, respectivamente (p <0,001).

Tabela 4. Características Pós-Operatórias    

 Fígado-Rim (n = 30) Fígado Isolado (n = 60) p 

Dias na UTI 6,5(4,0-9,3) 4,0 (3,0-5,0) 0,003

Necessidade de Diálise 15 (50) 4 (6,7) <0,001

Imunossupressão Tríplice 20 (66,7) 7 (11,7) <0,001

Re-Transplante de Fígado 2 (6,7) 3 (5) >0,99

Re-Transplante de Rim 1 (3,34) - -

          Seguimento, meses 76 (23,6-102,3) 75,3(32,7-82,4)       0,75

Taxa KM de óbito em 5 anos 33% 38%  0,64

Os dados são apresentados como contagens (percentual) ou mediana (P25-P75). 

Um paciente do grupo TCFR necessitou de retransplante duplo após 46 meses devido 

à recidiva da cirrose pelo vírus C e nefrotoxicidade no enxerto renal. Outro paciente desse 

mesmo grupo precisou de re-transplante de fígado isolado devido à rejeição após 4 meses. 

Três doentes (5%) dos TFI foram a re-transplante de fígado isolado por recidiva da cirrose 

pelo VHC.  

A maioria dos pacientes do grupo TCFR recebeu imunossupressão tríplice (66,7%), 

sendo a combinação mais utilizada, Prednisona, Micofenolato e Tacrolimus.  No grupo TFI o 
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maior índice de imunossupressão foi de terapia dupla (78,3%), sendo a combinação mais 

comum Prednisona e Ciclofosfamida (p<0,001). 

SOBREVIDA 

O seguimento mediano, em ambos os grupos, foi semelhante: 76,0 (23,6-102,3) meses 

no TCFR vs 75,3 (32,7-82,4) meses no TFI (p=0,75). A sobrevida estimada do grupo TCFR 

foi 83%, 67%, 62%, 62% no 1º, 3º, 5º e 7º anos, respectivamente, enquanto no grupo TFI a 

sobrevida foi 83%, 75%, 67%, 65% no 1º, 3º, 5º e 7º anos respectivamente. Não foram 

observadas diferenças estatisticamente significativas entre os grupos durante o período 

analisado diferença (Figura 2).  No grupo TCFR, cinco pacientes (17%) morreram no 

primeiro ano: choque cardiogênico trans-operatório (n=1), choque séptico (n=3), sendo um 

após retransplante hepático e outro depois de retransplante combinado fígado-rim, e por causa 

indeterminada (n=1); os outros 6 óbitos (10%) foram após um ano da cirurgia: 

broncopneumonia (n=1), linfoma disseminado (n=1) e por causas indeterminadas (n=4), que 

foram aqueles pacientes que morreram em outra instituição e que não conseguimos identificar 

a causa do óbito. No grupo TFI 10 (16,6%) pacientes morreram no primeiro ano: por choque 

séptico (n=5), broncopneumonia (n=3), rejeição hepática (n=2); outros 9 (15%) pacientes 

morreram nos anos subsequentes: choque séptico (n=4), broncopneumonia (n=1) e causas 

indeterminadas (n=4). 

A sobrevida do enxerto hepático está representada na Figura 3 e foi semelhante para os 

dois grupos. 
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Figura 2. Sobrevida dos transplantes duplos e fígado isolado  
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Figura 3. Sobrevida do enxerto hepático 

 

DISCUSSÃO 

O presente estudo detalha as principais características e evolução dos pacientes 

submetidos a transplante combinado fígado-rim, assumindo uma importância ímpar diante da 

escassez de dados na literatura a cerca desse tema em nosso meio. 

A motivação primária para o transplante combinado em pacientes com doença 

hepática avançada é o potencial impacto negativo da disfunção renal no pós-transplante 

hepático. No estudo de Nair et. al. publicado em 2002 ficou demonstrado que o dano renal 

pré-transplante foi um preditor independente de mortalidade em 30 dias e 2 anos, sendo que a 

depuração da creatinina inferior a 40 ml/min foi associado com menor sobrevida do enxerto e 

do próprio paciente.13  Outro estudo de Afonso et. al. corrobora esses dados, onde foram 

analisados 152 transplantes isolados de fígado, realizados pela mesma equipe de março de 
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2003 a novembro de 2007, sendo constatado que quem desenvolveu insuficiência renal grave 

pós-transplante (creatinina >3 mg / dL ou necessidade de diálise) tiveram índices de 

sobrevivência precoce e em 1 ano inferiores quando comparados com outros pacientes: 

95,29% x 69,69% e 86,95% x 41,66%, respectivamente.14 

Já bem documentado e estabelecido o benefício do transplante duplo, especialmente 

do ponto de vista renal, decidimos pela análise do perfil de pacientes submetidos a TCFR em 

um Centro Referência de Transplantes do Sul do Brasil, comparando-os com aqueles 

submetidos a TFI no mesmo período, bem como seus desfechos após a cirurgia, com o intuito 

de avaliar a eficácia dessa opção terapêutica. 

Com a implantação do MELD e a consequente valorização da creatinina em seu 

escore, o transplante combinado fígado-rim aumentou sua relevância como opção terapêutica 

para os pacientes com doença hepática e renal em estágios terminais, acarretando no aumento 

considerável do número de TCFR nos últimos anos. Em nosso trabalho, nos primeiros 10 anos 

depois do primeiro TCFR foram realizados nove procedimentos.  Depois da introdução do 

escore MELD como critério de alocação no Brasil, em 2006, foram realizados 25 TCFR nos 

sete anos seguintes. Cinco pacientes submetidos a TCFR apresentavam cirrose compensada, 

 

que evidenciam o aumento dos transplantes duplos após a introdução do MELD. 8,15

A principal indicação para o transplante hepático, em ambas coortes, foi a infeção 

crônica pelo vírus da hepatite C, condizente com a alta prevalência do mesmo em nosso meio 

e semelhante a outros dados na literatura.13,16 Em relação a causa renal, as principais 

indicações foram as doenças crônicas  HAS e DM  levando a insuficiência renal terminal. 

Constatamos que os dois grupos tinham praticamente o mesmo percentual de doentes 

Child C na inclusão em lista: 25,0% TFI vs 23,1% TCFR (p=0,87). No momento do 

transplante, 43,3% da coorte TFI eram child C, enquanto que 30,8% do grupo TCFR tinham 

essa classificação (p=0,50). Apesar de não haver significância estatística, provavelmente pelo 

plo 

com melhor função hepática.16 Se considerarmos que a coorte TCFR teve maior tempo de 

espera em lista (10 meses vs 7 meses no TFI), p=0,14, apesar de não ter significância 

estatística, e mesmo assim esses pacientes foram transplantados com melhor função hepática, 

podemos sugerir que os pacientes que aguardam transplante de fígado isolado apresentam 

borderline

consideradas no Child e MELD (p. ex. PBE). Não encontramos dados na literatura que 

tenham relacionado o momento da inclusão e do transplante. Outro aspecto relevante em 
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nossos achados, foi a presença de CHC: o grupo TCFR teve 16,7%, enquanto no grupo TFI a 

presença foi em 48,3%, p=0,005. O escore MELD, da mesma forma, foi distinto no momento 

da inclusão: 23,8±5,4 no TCFR vs 18,8±3,6, p<0,001. Tais resultados podem ser explicados 

pela valorização da elevação da creatinina desde a inclusão em lista, cuja influência 

obviamente foi maior no grupo TCFR, ao passo que a presença de CHC (a qual foi mais 

relevante no grupo TFI) aumenta a pontuação no escore MELD gradativamente conforme a 

permanência em lista de espera.   

Inúmeros trabalhos sugerem a importância do transplante duplo fígado-rim, em um 

mesmo momento, naqueles pacientes candidatos ao transplante hepático com disfunção renal 

grave, devido às maiores taxas de doença renal em estágio final no pós-transplante, maior 

mortalidade e diminuição da qualidade de vida.13,17,18 Gonwa et. al. mostraram que drogas 

imunossupressoras tem importante efeito adverso de nefrotoxicidade, sendo responsáveis pela 

perda de função renal crônica nesses doentes e que nos primeiros 6 meses de transplante 

hepático isolado o uso desses fármacos pode ser responsável por perdas de até 30% na taxa de 

filtração renal.19 Ou seja, pacientes transplantados hepáticos, que tenham já algum 

comprometimento de funcionamento renal, terão exacerbado esse déficit em virtude dessas 

drogas nefrotóxicas, favorecendo, portanto, a indicação do transplante conjugado fígado-

rim.20      

Houve diferenças consideráveis em relação aos desfechos pós-operatórios. O grupo 

TCFR ficou 6,5 dias na UTI vs 4,0 dias do TFI, p=0,003. Tal achado pode ser explicado pela 

maior complexidade cirúrgica do transplante duplo. Diferença estatisticamente significativa, 

obviamente, também foi encontrada na necessidade de diálise no pós-operatório imediato: 

50,0% TCFR vs 6,7%, p<0,001. A terapia de imunossupressão igualmente foi distinta: a 

maioria dos pacientes TCFR recebeu 3 drogas (66,7%) vs 11,7% TFI, p <0,001.  

A sobrevida do grupo TCFR foi 83% e 62% no 1º e 5º ano, semelhante ao TFI, onde a 

sobrevida foi 83% e 67% respectivamente, p=0,64. Da mesma forma, a sobrevida do enxerto 

apresenta resultados sem diferença estatística entre as duas coortes no período relatado: 83% e 

62% vs 82% e 65%, p=0,75. Tais dados são similares a encontrados em outros trabalhos na 

literatura. Moreno-Gonzalez et. al. ao analisarem 17 TCFR relataram sobrevida geral de 80% 

e 60% em 1 e 5 anos.21  Schmitt et. al. em seu trabalho descreveram sobrevida de 81% vs 

78,8% para transplantados duplo e fígado isolado, em 1 ano, respectivamente.22 O importante 

artigo de Aguilera et. al. evidenciou taxas de sobrevida geral muito parecidas entre os grupos 

e as encontradas por nós: 87,5% e 74% para TCFR vs 81% e 75% para TFI, em 1 e 5 anos, 

respectivamente.16 
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Esse estudo, portanto, avalia o perfil dos pacientes submetidos a TCFR, a evolução 

pós-operatória e a sobrevida geral em comparação a TFI, identificando dados muito 

semelhantes entre as duas coortes, bem como com os da literatura científica. Dessa forma, 

nosso trabalho corrobora a indicação do transplante combinado fígado-rim como sendo a 

principal opção terapêutica com vistas curativas aos doentes com hepatopatia crônica e 

doença renal terminal concomitante. 
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6. CONCLUSÃO 

Avaliando o perfil dos pacientes submetidos a transplante combinado fígado-rim e 

comparando-os com àqueles submetidos a transplante de fígado isolado concluímos existir 

uma tendência dos pacientes serem submetidos a transplante duplo com melhor função 

hepática e doença mais compensada. 

Os TCFR apresentaram o escore MELD mais elevado no momento da inclusão 

provavelmente pel

desfeita gradativamente conforme a permanência em lista de espera devido o aumento 

sistemático da pontuação atribuída à presença de CHC (a qual foi mais relevante no grupo 

TFI).   

Concluímos ainda que o grupo TCFR permaneceu mais tempo após o procedimento 

em leito de UTI, bem como apresentou maior índice de necessidade de diálise. Entretanto, as 

taxas de sobrevida encontradas entre as duas coortes foram muito semelhantes, comprovando 

o real benefício do transplante combinado fígado-rim para os pacientes com avançada doença 

hepática e renal concomitante.  
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