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Critérios de indicacao e de selecao dos candidatos para transplante de pulmao.
Indications and selection criteria of lung transplant candidates.

RESUMO

Fernando D’Império’.

O transplante de pulmao é, hoje, parte fundamental no tratamento das doencas terminais do pulméo. Nos Ultimos anos, o
desenvolvimento da tecnologia médica e o acimulo de experiéncia promoveram significativos avangos na area de trans-
plante de 6rgdos. Como resultado deste processo, os critérios de indicacdo e a metodologia de selecdo dos pacientes para
o transplante de pulmé&o foram ajustados ou ampliados. O propoésito deste artigo é abordar os principais pontos deste com-
plexo processo, discutindo os aspectos especificos das doencas terminais pulmonares mais freqlientes, suas implicacdes na
indicacdo e suas repercussées no transplante propriamente dito.

Descritores: transplante; pulmao; doente terminal; selecdo de pacientes; selecdo do doador; testes obrigatorios.

ABSTRACT

Lung transplantation is accepted as treatment option for end - stage lung disease. In the last few years medical technology
development and increased experience in this field promoted advances in organ transplantation, especially in lung trans-
plantation. Consequently, indications criteria and patient selection methodology have been changing since last decade. The
purpose of this article is to review the main aspects of this complex decision making process involving the most common
end - stage lung disease for lung transplantation selection.

O transplante de pulmao constitui uma opcao te-
rapéutica estabelecida para o tratamento de pacientes
portadores de doenca pulmonar avancada ou terminal
e refratarios as demais modalidades convencionais.
Como é bem conhecido, existe uma grande despro-
porcao entre a disponibilidade de 6rgédos para doacao
e o numero de pacientes aguardando em fila de espera
para transplante. Por todas estas razdes, a otimizacdo
deste processo inicia-se com um processo de selecao
judicioso dos pacientes que apresentem uma boa
probabilidade de um transcurso peri-operatério satis-
fatorio. Tal selecdo depende de um balanco criterioso
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entre os riscos e os beneficios relativos a realizacdo de
tal procedimento.

O processo de selecao dos candidatos a transplan-
te pulmonar nao é exclusivo a cada um dos centros.
Entretanto, é de responsabilidade destes desenvolver
um programa de avaliacdo que considere a gravidade
da doenca e o momento de realizagcdo do transplante
propriamente dito. Além disso, os fatores que inter-
ferem no referenciamento do paciente ao centro de
transplante sao especificos de cada doenca e deverdo
ser tratados em suas particularidades.! Estas conside-
racdes ndo podem ser feitas sem uma criteriosa avalia-
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¢ao dos resultados aceitos como padrdes de referéncia
dos diversos centros transplantadores do mundo.

Os resultados obtidos apds o transplante sao pe-
culiares a cada diagnéstico inicial (doenca base) e estes
resultados devem ser considerados no momento de
selecionar o candidato, assim como as particularidades
referentes as possibilidades de deterioracao clinica. Na
selecdo, o paciente deve ser portador de uma doen-
¢a suficientemente avancada para comprometer sua
vida, porém sauddvel o bastante para se submeter ao
procedimento de transplante. Desta forma, reforca-se
a tese de que critérios de indicagcdo devem ser indivi-
dualizados segundo doencas especificas.

A taxa de mortalidade operatéria varia de 6% a
8%.%* O registro internacional, da Sociedade de Trans-
plante de Coracdo e Pulméo, aponta as taxas de sobre-
vida média (incluindo todos os centros) nos primeiros
trés meses, no primeiro ano, ao final de trés e cinco anos
em torno de 87%, 78%, 61% e 49%, respectivamente.>®
A mortalidade precoce (<90 dias) é mais freqlientemen-
te devida a complicac¢des infecciosas, enquanto a tardia
é relacionada a rejeicao cronica. Ha diferenca demons-
travel entre a sobrevida apds o transplante bilateral e a
daqueles submetidos ao transplante unilateral ®

Para o candidato que sobrevive o tempo compul-
sorio de espera na lista, o transplante torna-se ideal
quando as outras opg¢des terapéuticas tenham se es-
gotado e quando o progndstico do paciente possa
ser melhorado com o transplante propriamente dito.
A qualidade de vida é um dos principais argumentos
dos pacientes em favor do procedimento, mas o prog-
noéstico continua sendo o principal determinante do
momento de realiza-lo. Taxas de sobrevida real apds o
transplante podem ser comparadas com o prognosti-
co da doenca de base; entretanto, o curso clinico indi-
vidual deve, obrigatoriamente, intervir nas decisbes.

O PROCESSO DE SELECAO

O processo de selecdo inicia-se com a proximida-
de da faléncia dos métodos terapéuticos convencio-
nais e da deterioracao clinica do paciente, portador de
doenca pulmonar avangada. Desta forma, o paciente é
dirigido ao centro transplantador regional de referén-
cia, onde serd avaliado quanto a validade da indicacao
de transplante, assim como sua temporalidade.

O processo de selecao envolve a anélise de vérios
testes clinicos destinados a identificar comorbidades
que aumentariam o risco operatorio e diminuiriam a
probabilidade de sucesso do procedimento.

Rotinas de avaliacdo pré-transplante variam de
centro para centro, ndo havendo um consenso. Suas
variacoes incluem os testes clinicos utilizados propria-
mente dito, os critérios de indicacdo daqueles mais in-
vasivos e os parametros de anormalidades aceitaveis
para a inscricdo na fila de espera do programa de trans-
plante. A avaliacdo de triagem proposta pelo autor en-
contra-se no Quadro 1.
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Quadro 1: Testes clinicos e avaliagcdes especializadas para admissdo
no Programa de Transplante.

Exames laboratoriais

Hemograma completo

Classificagao e Fator Rh

Uréia, Creatinina, Clearance de Creatinina 24hs
Na, K, Ca, Mg, POy,

Acido urico

Glicose

Proteinas (total e fragGes)

TGO, TGP, Gama GT, Fosfatase Alcalina, Amilase
Bilirrubina (Total, Direta e Indireta)

Perfil lipidico

Coagulograma completo

T3, T4, TSH

Urina

EAS

Cultura

Estudos radiolégicos

Raio X do térax PA [ perfil

Tomografia computadorizada de torax e abdomen
Ultrassonografia abdominal

Cintilegrafia Ventilagao/Perfusio

Tomografia computadorizada de seios da face
Estudos funcionais

Prova funcional respiratoria

Difusdo de CO

Gasometria arterial

Prova da caminhada de 6min

ECG

Ecocardiograma 2D

Prova de Esforge com Talio (%)

Cateterismo cardiaco e coronariografia (*)
Densitometria ossea

Avaliagdo para doencas Infecciosas

Exame de escarro completo

Toxoplasmose

PFPD

Swabs para VRE, MRSA

Sorologia: HIV, hepatite A /B/ C

Soralogia: CMV, EBY, Clamidia e Varicela zoster
Parasitologico das fezes

Avaliagdo para doengas neoplasicas
Citologia do escarro

Esfregaco de Papanicolau

Mamografia

PSA

Pesquisa de sangue oculto nas fezes
Avaliagdo imunolégica

Painel de Anticorpos Reativos (PRA)

Ac Antinucleares

Ac anti DNA

Fator reumatoide

Testes de sensibilidade cutanea (Candidina, tricofitina, caxumba, PPD)
Imunoglobulinas

Pareceres especializados

Anestesiologia / Clinica da Dor

Servico Social

Psicologia Medica

Nutrigéo

Fisioterapia de Reabilitagdo

Dermatologia

Cardiologia

Gastro-enterclogia (Retosigmoidoscopia se idade superior a 40 anos)
Urclogia

Ginecologia

Otorrinolaringologia

Odontologia

(*) adaptado do programa de transplante de Toronto (Toronto General Hospital —
University of Toronto)



Por outro lado, a lista de contra-indicacbes vem
diminuindo com o progresso tecnolégico em geral (far-
macoldgico, novas técnicas diagndsticas e terapéuticas e
progressos em terapia intensiva), visto nos ultimos anos,
e com a crescente experiéncia dos grandes centros trans-
plantadores. Antigas restricdes absolutas sao vistas, atu-
almente, com maior flexibilidade. Entretanto as contra-in-
dicagbes existem e estdo sumarizadas no Quadro 2.

Quadro 2: Contra-Indicagées ao Transplante de Pulmao.

Uso presente de tabaco

Uso de drogas ilicitas

Doenca neuromuscular progressiva

Doenga maligna em um periodo inferior de dois a cinco anos
(melanoma, cancer de célon em estadio maior que Dukes A,
tumor de mama estadio 2 e tumor renal extracapsular)
Doenca coronariana avangada*

Doenga cérebro-vascular e vascular periférica

Doencga terminal de outros orgéos™

Caguexia ou obesidade (IMC < 18 ou IMC > 35)
Doenca psiquiatrica grave, instabilidade psicolégica

Estrutura social deficiente (cuidados, sustento)

* contra-indicagdes relativas em certos centros transplantadores.

Outras varidveis ndo chegam a ser contra-indica-
¢Oes, mas estao relacionadas a maior morbidade ope-
ratéria (Quadro 3). A idade do candidato, por exemplo,
seria um fator a ser considerado pois, apesar de ndo
constitui um fator de risco isolado, tem sido observada
uma maior prevaléncia de doencas cardiovasculares,
assim como a maior incidéncia de neoplasias ocultas,
nas faixas etdrias mais avancadas.” As primeiras (do-
encas cardiovasculares) constituem as causas mais co-
muns de reprovacdes durante estes testes de selecdo.

Quadro 3: Co-morbidades que aumentam o risco de mortalidade em
1 ano e aos 5 anos de transplante.

Doenga cardiaca congénita

Re-transplante

Dependéncia de ventilador

Total dependéncia de aparelhos avan¢ados de suporte a vida
Internacéo hospitalar no momento do transplante
Hipertensdo pulmonar

Fibrose idiopatica primaria

Fibrose cistica, B. Cepacia +

Bactéria pan-resistente, micobactéria atipica no escarro
Diabetes Mellitus insulino dependente

Uso de corticosteroides em dose alta

Doenga péptica ativa

Insuficiéncia de medula 6ssea

Centros de transplante com menos de 10 transplantes ao ano
Bilirrubina total acima de 50

Osteoporose avangada

Idade avangada

Indicag6es Gerais de Transplante Pulmonar.
Os diagndsticos mais comuns associados ao
transplante pulmonar sdo: DPOC (Doenca Pulmonar
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Obstrutiva Cronica ), fibrose cistica, fibrose pulmonar
idiopatica e hipertensdo pulmonar. Uma visdo geral
das indicagdes é dada no Tabela 1.

Tabela 1: Principais diagndsticos base no transplante de pulmao e as
modalidades empregadas (adaptado do relatério da ISLHT 2005).

DIAGNOSTICO Tx UNILATERAL Tx BILATERAL TOTAL
(0 = 13.007)
Enfisema 3,541 (53%) 1.462 (23%) 5.003 (38%)
Fibrose Pulmonar idiopatica 1,618 (24%) 6309 (10%) 2257 (17%)
Fibrose Cistica 151 (2,2%) 2.002 (32%) 2,153 (17%)
Alfa-1 AntiTripsina 554 (8,2%) 571 (9,1%) 1.125 (8,6%)
Hipertensdo Pulmonar Primaria 79 (1,2%) 436 (8,9%) 515 (4%)
Sarcoidose 157 (2,3%) 166 (2.6%) 323 (2,5%)
Bronquiectasia 45 (0,7%) 3009 (4,9%) 354 (2,7%)
Leioangiomiomatose 55 (0,8%) 83 (1,3%) 138 (1,1%)
Cardiopatia Congénita 13 (0,2%) 118 (1,9%) 131 (1,0%)
Retransplante; BO 74 (1,1%) 58 (0,9%) 132 (1,.0%)
Bronquiolite Obliterativa (BO) 39 (0,6%) 80 (1,3%) 119 (0,9%)
Retransplante: ndo BO 55 (0,8%) 46 (0,7%) 101 (0,8%)
Doengas do colageno 34 (0,5%) 31 (0,5%) 65 (0,5%)
Histiocitose X 20 (0,3%) 18 (0,3%) 39 (0,3%)
Cancer 7{0,1%) 14 (0,2%) 21 (0,2%)
Outros 289 (4,3%) 242 (3.8%) 508 (4,1%)

Os critérios para declaragdo de morte encefélica
e os critérios de funcionamento da lista pré-transplan-
te tém base legal. A progresséao na fila de espera é ba-
seada no tempo de inscricdo, mas em alguns paises
é permitida a alteracdo deste critério, em funcdo do
diagnostico e da gravidade da doenca, especialmente
no caso da fibrose pulmonar, onde sdo reconhecidas as
altas taxas de mortalidade em filas de transplante.

Transplante unilateral, bilateral ou coragéo-pulmaéo.

Nos ultimos vinte anos, o transplante unilateral
e o bi-lateral seqiiencial de pulmao tornaram-se mo-
dalidades aceitas para o tratamento de doenca termi-
nal pulmonar crénica de uma variedade de causas.®
O transplante unilateral favorece um maior nimero
de candidatos presentes na fila de espera e constitui
uma modalidade importante, diante das dificuldades
de obtencao de 6rgdos apropriados para transplante.
Beneficios maiores para portadores de doencas sépti-
cas pulmonares, assim como portadores de hiperten-
sdo pulmonar, tém sido apresentados pelo transplante
pulmonar bilateral.

A realizagao de transplante unilateral ou bilateral
sequiencial tem sido alvo de discussées nos ultimos
anos, apesar de pequeno favorecimento para o grupo
de transplante bilateral, pois existem vantagens e des-
vantagens em cada grupo.

O transplante unilateral é freqiientemente consi-
derado, em virtude da escassez de érgdos para trans-
plante, potencialmente duplicando o numero de pa-
cientesbeneficiados.Entretanto, o pds-operatoério pode
ser mais dificil e estar sujeito as complicagdes precoces
e tardias advindas do pulmdo nativo, que tém morbi-
dade (desequilibrio ventilacdo / perfusao, hiperexpan-
sdo, infeccdo, retencao de secre¢des e pneumotodrax) e
letalidade préprias. Taxas de 25% a 50% de morbida-

Pulmao RJ 2006;15(3):175-183 177



D’Império F . Indicacéo e selecao dos candidatos para transplante de pulméo

de e 25% de mortalidade tém sido relatadas.>' Estes
numeros podem ser suficientes para, por si mesmos,
comprometer os resultados de curto e longo prazo do
transplante pulmonar nesta modalidade.

Alguns casos, entretanto, requerem, simulta-
neamente, a utilizacdo dos dois pulmbes, como nos
transplantes nas doencas supurativas pulmonares e
hipertensdo pulmonar. A manutencdo de um pulmao
com doenca supurativa crOnica tenderia a contaminar
o novo pulmao transplantado, além de ser um foco
potencial para infeccdo no paciente imunossuprimido.
Na hipertensao pulmonar, o transplante bilateral faci-
litaria o controle hemodinamico e ventilatério. Outro
ponto critico de avaliacdo é o grau de comprometi-
mento do ventriculo direito, que pode obrigar a opcao
pelo transplante coracdo-pulméao.''®

Além da doenca de base, convém observar que a
sobrevida tende a ser influenciada pelo tipo de trans-
plante realizado, sendo mais favoravel para o grupo de
transplante bilateral.™

O transplante coracdo-pulmédo é reservado para
aqueles pacientes com doenca simultdnea em ambos
0s 6rgaos (na maioria dos casos cardiopatias congénitas
associadas a hipertensao pulmonar). Poucos centros no
mundo aceitam o chamado transplante cardiaco tipo do-
mind, onde o coracdo do receptor do bloco cora¢do-pul-
mao é transplantado em um paciente com cardiopatia.

OUTRAS MODALIDADES DE TRANSPLANTES
Transplante Lobar

Transplante pulmonar para pacientes de peque-
no tamanho ou criangas constitui um problema impor-
tante, pois é grande a dificuldade de encontrar-se um
6rgdo de dimensdes compativeis. Inspirado na técnica
de transplante com divisdo hepatica na doacgao cada-
vérica e intervivos, desenvolveu-se a técnica de divisao
pulmonar e implante lobar. Resultados desta técnica
demonstram numeros semelhantes ao transplante
pulmonar classico.?2
Transplante Intervivos

Com a melhoria da técnica de preservacdo pul-
monar, técnica operatéria, manejo do doador, das
drogas de imunossupressao, dos cuidados de terapia
intensiva e com o dominio da técnica de transplante
lobar, o transplante pulmonar cadavérico consolidou
sua posicdo como método terapéutico. Listas de es-
pera cresceram, desproporcionalmente, em relagado a
disponibilidade de doadores. Situacdo ainda mais cri-
tica passou a ser enfrentada pelo pacientes que neces-
sitam de transplante bilateral, como os portadores de
fibrose cistica.

Frente a estas dificuldades, o transplante intervi-
vos foi implementado em varios centros pelo mundo.
Este consiste na doacdo de lobos pulmonares inferio-
res contra-laterais, um de cada doador diferente, de
forma a substituir cada um dos pulmoes do paciente,
normalmente crianca portadora da fibrose cistica.
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Embora o numero total realizado, atualmente, ndo
seja comparado ao transplante intervivo hepatico ou
renal, esta modalidade de transplante vem ganhando
destaque no mundo.

Os resultados tém sido comparaveis aos do trans-
plante cadavérico. Complicagées com os doadores foram
reportadas, porém nao foi descrita qualquer letalidade.

Os seguintes critérios tém sido adotados para acei-
tacdo de doadores no programa de transplante intervi-
vo:idade inferior a 55 anos, auséncia de doencas prévias,
histéria negativa para tabagismo, avaliacao cardioldgica
normal, avaliacdo radioldgica do térax normal, gasome-
tria arterial normal, espirometria normal e auséncia de
procedimentos toracicos prévios.22

Transplante Pedidtrico

Desde o realizado em 1987, o transplante de pul-
mao pediatrico tornou-se modalidade aceita para um
seleto grupo de criancas. As principais indicacoes, nes-
te subgrupo, sdo: fibrose cistica, hipertensao pulmonar
e cardiopatia congénita.?”2

Temssido descritamaior utilizacdo de circulacdo extra-
corpoérea durante o procedimento de transplante, maior
permanéncia em CTl e maior freqliéncia de episédios de
rejeicdo aguda no grupo pediatrico.*3' Apesar disto, ndo
foram demonstradas diferencas nas taxas de sobrevida,
quando comparadas com a da populacdo adulta.

Um dos grandes obstaculos encontrados diante
da populacgao pediatrica é a adequacgédo do volume do
pulmao transplantado com a caixa toracica do recep-
tor. Adicionalmente, a ainda maior caréncia de doador
pediatricos fez com que técnicas alternativas fossem
desenvolvidas como: transplante lobar cadavérico,
transplante pulmonar partido (lobo superior e lobo
inferior de um mesmo pulmao em lados diferentes) e
reducdo volumétrica. 232

Complicacdes de vias aéreas sdo mais temidas de-
vido as dimensdes reduzidas, o que dificulta o manejo
conservador. Felizmente ndo foi demonstrado indice
de complicagdes maiores em criancas e adolescentes.

A questao acerca do melhor momento de indi-
cacao do transplante é mais dificil de ser respondida
neste subgrupo. Os critérios mais importantes sdo
prognostico ruim, baixa qualidade de vida e auséncia
de contra-indica¢des para o transplante.?3'

Em portadores de fibrose cistica, foram apontados
como sinais de mau prognostico: baixa idade, sexo femi-
nino, baixo VEF,, queda na saturagao ao teste da cami-
nhada, freqliéncia cardiaca ajustada para idade elevada,
baixa concentracdo de albumina e de hematdcrito. 3!
Qualidade de vida assume um peso importante na in-
dicacdo de transplante em criancas, a medida que para-
metros clinicos sao extrapolados neste subgrupo.
Re-transplante

E idealmente reservado ao “6timo” paciente. Nor-
malmente tem sido aceito naqueles com perda da re-
serva respiratéria decorrente do processo conhecido



como bronquiolite obliterante, entidade associada a
rejeicdo cronica do pulméao transplantado e que este
seja 0 unico sistema organico deficiente, apesar dos
insultos da imunoterapia por anos. Outra possivel indi-
cacao é na faléncia aguda do enxerto, condicao que se
apresenta como fatal na quase totalidade dos pacien-
tes, independente da realizacdo do retransplante. Hoje
ndo é alternativa aceita na maioria dos casos devido a
alta letalidade. 3336

TOPICOS ESPECIAIS NA INDICACAO DO TRANS-
PLANTE PULMONAR
Enfisema Pulmonar

O DPOC ¢ a indicacdo de transplante mais fre-
quente, como esta demonstrado no Quadro 3. Diante
destes pacientes, serd considerado o transplante de
pulmao somente naqueles casos onde existe progres-
sdo da doenca, depois de terem sido tomadas medidas
como o controle do tabagismo, terapia broncodilata-
dora méaxima, reabilitacdo pulmonar, oxigenioterapia e
cirurgia de reducao volumétrica (quando aplicavel).

Varios critérios sdo abordados na indicacdo de
transplante, no portador de enfisema pulmonar, na
procura de indicadores prognéstico de risco. A exa-
cerbacdo do quadro com hipercapnia constitui fator
de progndstico reservado (limitada sobrevida em dois
anos). A idade avancada, a diminuicao da VEF,, da ca-
pacidade de difusdao do Mondxido de carbono (CO) e
do indice de massa corporal sao outras varidveis que
diminuem sobrevida em dois anos, progressivamen-
te. Indices de avaliacdo de qualidade de vida também
tém significado, tanto na indicacdo quanto na avalia-
¢ao progndstica pds-transplante, ja que compromete
o condicionamento fisico.

O “National Emphysema Treatment Trial’, realiza-
do nos Estados Unidos, determinou um subgrupo de
prognostico bastante reservado, que se beneficiaria
do transplante de pulmao, que consiste em pacientes
portadores de enfisema difuso, VEF, e DLCO, abaixo de
20% do previsto. Este estudo mostrou, também, sua
ineficiéncia diante dos pacientes com deficiéncia de
alfal-antitripsina. 373°

O papel da cirurgia de reducdo volumétrica de
pulmao (CRVP) no transplante de pulmao vem sendo
definido (Figura 1). Efeitos benéficos da CRVP (diminui-
¢ao do consumo de O, melhora subjetiva da dispnéia
e melhora subjetiva da saude geral) contribuem para
um condicionamento fisico melhor e, potencialmente,
prolongariam a sobrevida. Diante destas potencialida-
des, ela seria um instrumento de “ponte” para o trans-
plante pulmonar.*#!

Pneumectomia p6s-CRVP, no momento do trans-
plante, tem sido dificultada por aderéncias, inclusive
causando lesdes de frénico, especialmente nas areas
de adesao entre a parede tordcica e a superficie cruen-
ta do pulmao remodelado.

Valor da reabilitacdo é fundamental em todos os
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| Enfisema

FEV, <20%. 20% < FEV, < 30% |

Hetemgénen | [ Homo.gé.neo- Heterogéneo
\. i =
CRVP + Tx i

Transplante Unilateral

Transplante Bilateral

Figura 1: Papel da Cirurgia Redutora de Volume Pulmonar (CRVP) no
transplante (TX) de pulmao.

pacientes com indicacdo de transplante pulmonar.
Muitos sdo os casos onde uma importante melhora cli-
nica do paciente o retira da faixa clinica adequada para
o transplante.*04

As altas doses de esterdides e o grau elevado de
osteoporose devem ser tratados com atencdo, o mais
rapido possivel, e sdo considerados fatores de risco.

O transplante unilateral deve ser evitado em pa-
cientes com enfisema bolhoso e repetidas infec¢des.®
Pacientes com obstrucdo bronquica e hipertensio
pulmonar sdo mais susceptiveis a hiperinsuflacdo no
periodo pés-operatoério imediato. Além disso, a utiliza-
¢do de pulmdes marginais importa riscos e pode ser
considerada contra-indicacao.’

A maioria dos programas realiza o casamento do
tamanho do pulmao do doador com a caixa toracica
do receptor, com a utilizacdo do pareamento da capa-
cidade vital total prevista para cada individuo. A sele-
¢do do pulméo doador com tal método correlaciona
idade, altura e sexo, e aceita até 20% de discrepancias.

Ao se determinar qual o melhor procedimento a
ser utilizado, deve-se levar em consideracao mortalida-
de em longo prazo, resultados funcionais e qualidade
de vida, além do tempo de espera na lista e sua taxa
de mortalidade. Tém-se demonstrado maior sobrevida
no transplante bilateral. Outro dado observado é que,
quando o enxerto comeca a deteriorar, o paciente uni-
transplantado deteriora mais rapidamente que o bilate-
ral. ¢ Observa-se, também, melhor desempenho funcio-
nal no transplante bilateral, apesar da mesma sobrevida
a curto prazo. Mortalidade a longo prazo beneficia pro-
cedimento bilateral (maior reserva apés o aparecimento
de rejeicdo cronica), porém ndo altera mortalidade ap6s
o diagnéstico de bronquiolite obliterante.?

Fibrose Cistica

Ao longo da ultima década, houve um conside-
ravel aumento da expectativa de vida dos portadores
de fibrose cistica, para além dos 30 anos de idade. Na
maioria dos pacientes, a morte decorre de insuficiéncia
respiratéria cronica associada com complicacdes pul-
monares. O transplante pulmonar tornou-se a Unica
opcao para ndo so prolongar a vida destes pacientes,
mas também para melhorar a qualidade de vida.*>#

Acredita-se que tais pacientes devem ser encami-
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nhados para transplante quando sua sobrevida espe-
rada estd em torno de 50% em dois anos. Critérios de
exclusao foram modificados em decorréncia dos maio-
res conhecimentos na drea e progresso tecnoldgico. Em
2001, foi criado um modelo de sobrevida, com o objeti-
vo de expandir as consideragdes do protocolo do con-
senso internacional de 1998 para selecao de pacientes
para transplante.#* Este novo modelo estudou nove
critérios: idade, género, VEF,, estado nutricional, sufici-
éncia pancredtica, infeccdo por S. aureus, colonizacdo
por B. cepacia e nimero de exacerbacdes nos ultimos
12 meses. Uma observacdo importante deste trabalho
foi que a utilizagdo isolada da VEF, nao é suficiente para
apontar os pacientes que se beneficiariam do transplan-
te. Critérios gerais estao listados no Quadro 4.

Quadro 4: Critérios clinicos gerais de indicacdo de transplante pulmonar.

Enfisema

Classe lll ou IV NYHA

VEF1 pés broncodilatador < 20-25% efou DLCO < 20%
Pa02 < 55-60 mmHg ao repouso

PaCOz2 = 55 mmhg ao repouso

Indice BODE* > 5

6MWT 200-350m

02 para as minimas necessidades diarias

Hipertensao pulmonar e/ou cor pulmonale

Deterioragao progressiva.

Doenga Restritiva

Classe Il ou IV NYHA

TLC ou CV <70 % previsto

Hipoxemia de repouso

Hipertensao pulmonar

Deterioragdo progressiva

DCO corrigido pelo volume <50-60% do previsto
Fibrose Pulmonar (acrescido de dados de doenga restritiva)
Histdria natural oferece sobrevida inferior a 5 anos
Capacidades Pulmonares < 60% = sobrevida < 2 anos
Veolumes Normais com DLCO < 50% igual prognostico
Fibrose Cistica — mortalidade de 50% em dois anos
Classe lll ou IV NYHA

VEF; < 30% do previsto

Pa0; < 55-60 mmHg ao repouso

PaCO; = 50-55 mmHg ao repouso

Deterioragdo progressiva — Instabilidade do Quadro - Internacdes
Mulher jovem

Colonizagéo por organismos multi-resistentes

Caquexia progressiva

Hemoptise maci¢a ou pneumotorax recorrente
Hipertensdo Pulmonar

Classe Il ou IV NYHA

PAD média > 10mmHg

PAP media > 50mmHg

indice Cardiaco: < 2,5 Limin/m2

* Body-mass, airway obstruction, dyspnea, exercise capacity index.

Nos primoérdios do transplante de pulméo, a mor-
talidade era muito alta, secundaria a infec¢des bacte-
rianas, sendo excluidos pacientes colonizados por or-
ganismos multi-resistentes. Dentre estes organismos
destacam-se o complexo Burkholderia cepacia, Pseudo-
monas aeruginosa e o Staphilococcus aureus.

Conhecidas anteriormente como Pseudomonas
cepacia, o complexo B. cepacia foi submetido a anélise
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genética, que determinou a existéncia de 10 espécies
diferentes dentre este grupo, os chamados genomo-
var. Foi também demonstrado que o genomovar Il é
grupo mais freqliente e o mais letal na fase pds-trans-
plante. Mais recentemente, foi demonstrado que pa-
cientes colonizados por P aeruginosas e S Aureus me-
ticilina resistente apresentam prognéstico semelhante
ao da populagao geral no pés-transplante.®®

Aproximadamente 50% dos pacientes referidos
para transplante sdo colonizados por Aspergillus sp
e aspergilose invasiva é uma complicacdo grave no
transplantado. Entretanto, ndo ha correlacdo entre
colonizacao pré-transplante e doenca invasiva no pés-
transplante, especialmente sob profilaxia.”’

Os pacientes portadores de fibrose cistica estdo
em risco de adquirir micobactérias ndo tuberculosas,
com uma prevaléncia de 5% a 20%. Devido as dificul-
dades diagnésticas e terapéuticas de afeccao por estes
organismos é grande a preocupacdo no contexto de
transplante pulmonar.

A associagdo com doengas extrapulmonares nao
confere contra-indicacdo ao transplante pulmonar. En-
tretanto, com a associacao da fibrose pulmonar com
hipertensdo portal, mais o quadro pulmonar, exige-se
transplante combinado simultaneo de pulmao e figado.
Porém, o momento adequado para a incluséo destes pa-
cientes em programas de transplante nao é conhecido.

Nutricdo é um outro fator comumente compro-
metido nestes doentes. Determinou-se que um indi-
ce de massa corporal abaixo de 18kg/m? aumenta o
risco de morte nas filas de espera.®*> Algumas vezes
o0 paciente nao tolera ingerir a quantidade de alimen-
tos necessaria para alcancar o aporte calérico protéi-
co recomendado. Nestes casos, deve ser indicada a
gastrostomia alimentar.

Relacionado ao déficit nutricional e ao uso de
drogas como o corticosterdide, a osteoporose é um
outro fator de preocupacdo no candidato ao trans-
plante pulmonar, pois estes serdao submetidos a al-
tas doses de corticosterdides e ciclosporina, pelo
resto de suas vida, no pds-transplante. Pacientes
considerados para transplante pulmonar devem ser
tratados agressivamente com calcio, vitamina D e
bifosfonatos. Estes pacientes estdo sujeitos a com-
plicacdes, como pneumotdrax e hemoptise. Com re-
serva pulmonar ja bastante comprometida, ndo é di-
ficil perceber que, diante destes quadros, o paciente
entraria em faléncia respiratéria aguda e necessita-
ria de suporte ventilatério mecanico. Esta situacdo
difere daquela insuficiéncia respiratéria cronica e
ventilacdo mecanica por evolucdo da doenca base,
situacdo onde o transplante é contra indicado devi-
do a uma alta taxa de mortalidade pds-operatoria.
Do mesmo modo, a manipulagdo do espaco pleural
nao constitui contra-indicagdo ao procedimento de
transplante, apenas confere maiores dificuldades
para a remocao do pulmao nativo.



Atualmente a sobrevida para este subgrupo supe-
ra os 80% e 60% de sobrevida em 1 e 5 anos, respecti-
vamente.

Hipertensédo Pulmonar

Durante os ultimos anos, a terapia da hipertensao
pulmonar sofreu grandes modificacdes, com o adven-
to de novas drogas. Essas novas possibilidades trouxe-
ram a tona duvidas quanto a validade dos parametros
hemodinamicos até entdo em uso para avaliacdo prog-
noéstica e conseqiiente selecdo para transplante. Mais
recentemente, foi demonstrado que a capacidade fun-
cional medida por meio do teste de caminhada por 6
minutos (em especial abaixo de 332m) seria um forte
indicador de mortalidade em dois anos.>®*’

O emprego de novas drogas, como os derivados
da prostaciclina e os agentes anti-endotelina, no tra-
tamento da hipertensao pulmonar tirou o foco dos
transplantes atualmente.®%° A utilizacdo destas dro-
gas propiciou resultados satisfatérios o suficiente para
controlar a pressao de artéria pulmonar ou, pelo me-
nos, para protelar uma medida cirdrgica paliativa (sep-
tostomia atrial) ou o préprio transplante (unilateral,
bilateral ou combinado coracdo pulmao). Nos dias atu-
ais, o transplante de pulmao nao deve ser considerado
antes de exploradas as possibilidades existentes com
estas novas terapias.

Esta situacao pode causar uma alteracdo do perfil
daqueles pacientes referidos para transplante, devido
a um atraso relativo com deterioracdo da funcdo do
coracao direito e maiores necessidades de transplante
coracao-pulmao. Classicamente, pacientes da classe Il
e IV da NYHA sdo encaminhados para centro de trans-
plante, enquanto a terapia por drogas é avaliada para
evitar atrasos nos procedimentos de listagem para
transplante.

Apesar do transplante coracdo-pulmao ter sido
a primeira modalidade de transplante empregada no
tratamento da hipertensao pulmonar e ainda ser a pre-
ferida em muitos centros, esta ndo é a mais utilizada.
O transplante pulmonar bilateral é o mais utilizado,
enquanto que 20% dos casos referem-se ao transplan-
te pulmonar unilateral. Observa-se que a presenca de
cor pulmonale ndo é uma indicacdo para transplante
coracdo-pulmao, ja que niveis tensionais retornarao ao
normal no decurso do tempo pés-operatorio.

O transplante pulmonar unilateral é um procedi-
mento mais simples e mais rapido para ser realizado,
com menor tempo de isquemia e menor tempo do
paciente em circulacdo extracorpdrea, ja que este ndo
toleraria o clampeamento da artéria pulmonar. Con-
tribuiria, também, para a economia de um 6rgéo tao
dificil de dispor, podendo atender outro paciente em
fila de espera. Entretanto, esta modalidade apresenta
maiores possibilidades de lesao de reperfusdo, assim
como complicacdes pds-operatdrias, pelo desequili-
brio perfuséo e ventilacdo.
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Aqueles que defendem o emprego do transplante
bilateral de pulmao afirmam que estes pacientes apre-
sentam um poés-operatério mais estavel, com menos
lesdo de reperfusdo e uma melhor distribuicdo ventila-
cao/perfusao, além de oferecer uma sobrevida a curto
e alongo prazo maior que o transplante unilateral.®

Na auséncia de um estudo comparativo duplo cego
e randomizado, ndo podemos determinar a melhor mo-
dalidade de transplante. Esta decisdo sera baseada nas
caracteristicas individuais do paciente, na disponibilida-
de de 6rgdos e na experiéncia do centro de transplante.

Pacientes submetidos a transplante por hiper-
tensdo pulmonar nao apresentam melhora na funcéo
pulmonar verificada na espirometria, porém verifica-se
elevada melhora na troca gasosa e na hemodinamica.

Dos fatores prognésticos para avaliacdo de trans-
plante pulmonar incluem-se: a pressao de artéria pul-
monar média de 55mmHg (obtém-se sobrevida em
torno de 4 anos, enquanto para pressdes ao nivel de
85mmHg ou maiores este indice cai para menos de 1
ano),%" a pressdo venosa central maior que 10mmHg, o
indice cardiaco inferior a 4L e o aumento da bilirrubina,
fatores que poderiam estar relacionados a faléncia pro-
gressiva de ventriculo direito.

A hipertensao pulmonar secundaria tem compor-
tamento de mais dificil previsdo. E comum sobrevida
longa, mesmo com pressédo de artéria pulmonar supe-
rior a sistémica. Neste caso, o melhor critério seria o de-
clinio progressivo da capacidade de exercer as funcdes
pessoais didrias. Critérios gerais de indicacdes no gru-
po de paciente portadores de hipertensao pulmonar
estdo sumarizados no Quadro 4.

Fibrose pulmonar

O transplante de pulméao tem se mostrado bas-
tante eficiente no tratamento desta doenca fibrética
progressiva. Por apresentar, como caracteristica, uma
progressdo continua e/ou subita deterioragao clinica
nos estagios avancados, apresenta grande mortalida-
de nas filas de espera para transplante e deve ser, pre-
cocemente, encaminhada ao centro de referéncia de
transplante para avaliacdo.

Estas peculiaridades constituem-se em mais um
desafio para se definir o momento mais adequado na
indicacdo do transplante. Em alguns paises, o portador
de fibrose pulmonar adquire vantagens para diminuir
seu tempo de espera por um 6rgao.s?

Além de problemas anteriores ao transplante, este
também é um grupo com grande taxa de morbidade
pos-transplante. Este fato decorre da idade avancada
dos pacientes, faixa etaria onde encontramos comor-
bidade associada.

Os portadores de fibrose pulmonar apresentam
resultados semelhantes entre os submetidos ao trans-
plante unilateral e aqueles que tiveram transplante bi-
lateral. Condicdes gerais para indicacao do transplante
estdo listadas no Quadro 4.
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Bronquiectasias

Doenca freqliente em nosso meio, de muitas etio-
logias, é caracterizada pela destruicdo progressiva do
parénquima pulmonar, em conseqiiéncia da eliminacao
inadequada de secre¢des respiratorias infectadas e con-
tinuo processo inflamatério, em virtude da destruicao
da estrutura brénquica. A fisioterapia respiratéria com
drenagem postural possui importante papel no controle
da doenca, assim como a cirurgia da doenca localizada.

Em casos extremos, o transplante pulmonar sur-
ge como a Unica alternativa. Nestes casos, levando-
se em conta a natureza supurativa da

Com o rapido progresso da medicina, o transplan-
te tem sido cogitado em diferentes, e antes impensa-
das, doengas como o carcinoma brénquico (especifi-
camente o carcinoma bronquiolo alveolar) (Toronto
Lung Transplant Group, dados ndo publicados).

Em conclusdo, pode ser dito que o transplante
pulmonar é uma ferramenta de Gltima op¢do no ma-
nejo de muitas doencas pulmonares. Com o melhor
controle do periodo imediato pds-transplante e a me-
lhoria das técnicas de imunossupressdo, ainda vere-
mos uma expansao maior nestas indicagdes.

Quadro 5: Modalidades transplante pulmonar (Tx) por doenca.

doenca, o ideal é a opcao pelo trans-  [poenca sepTica TBIL

plante bilateral de pulmao, seguindo o [enrisema TXUNI  TxBL  CRV CRV+Tx TxUNI+CRV

mesmo raciocinio apresentado na dis-  [poenca FierOTICA UNI TBIL

cussao da fibrose cistica. HIPERTENSAO PULMONAR  TxUNI  TxBIL TCP
Os critériosdeencaminhamentopara |, 25504714 Associapa TXUNICC  TxBIL CC TCP

centro de referéncia e indicacao do proce-
dimento estdo contidos no Quadro 5.
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