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TRANSPLANTE HEPATICO: ASPECTOS HISTORICOS

Liver Transplantation: Historical Aspects
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RESUMO

Pouco mais de meio século se passou desde os trabalhos pioneiros de transplante experimental de figado. Atualmente, o
transplante hepatico ortotdpico € o tratamento de escolha para varias doengas hepaticas agudas e cronicas, que péem em
risco a vida ou causam piora importante da qualidade de vida do paciente e que ndo sdo curaveis com outros tratamentos.
Nesse meio século, a terapia de transplante hepatico evoluiu com multiplas etapas de desenvolvimento e afirmagao.
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Hé pouco mais de uma geragdo, o tratamento de doengas
hepaticas em estagio final era muito limitado, restrito
a tentativa frustrada de aliviar os sintomas da piora
clinica dos pacientes afetados. Estes acabariam passando
pela insuficiéncia hepética e hipertensdo portal, com
hemorragias varicosas, ascites intratdveis, ictericia,
peritonites, encefalopatia hepatica e coagulopatia,
culminando com a disfungdo multissistémica. E tido
que a expansdo do transplante de figado transformou
a hepatologia de uma disciplina meramente cerebral e
académica para uma especialidade ativa e intervencionista.'

A evolugdo da civilizagdo humana tem nos presenteado
com avanc¢os inimagindveis em tempos anteriores. A
medicina, parte ativa dessa civilizagao, é ambiente propicio
de desenvolvimento tecnoldgico surpreendente, onde “o
que era inconcebivel ontem e pouco viavel hoje, muitas
vezes torna-se a rotina de amanha”.?



1737

André Gusmao Cunha; Jorge Luiz Andrade Bastos;Roberto José Meyer-Nascimento

Pouco mais de meio século se passou desde os trabalhos
pioneiros de Welch com transplante experimental de
figado em modelos caninos.’> Atualmente, o transplante
hepatico ortotdpico, que consiste na retirada de um figado
doente e sua substituicdo, na mesmalocalizagédo anatdmica,
por um figado, ou parte dele, saudavel, procedente de um
doador falecido ou vivo,° é o tratamento de escolha para
varias doencas hepaticas agudas e cronicas, que pdem em
risco a vida ou causam piora importante da qualidade
de vida do paciente e que ndo sdo curaveis com outros
tratamentos.®” Nesse meio século, a terapia de transplante
hepatico evoluiu com multiplas etapas de desenvolvimento
e afirmacio.

O primeiro transplante de o6rgdos sdlidos com éxito
aconteceu em 1954, com um transplante de rim entre
irmaos gémeos idénticos, realizado por Murray, o que lhe
valeu reconhecimento com um Nobel em Medicina.® Porém,
enquanto as primeiras abordagens para a imunossupressao
permitiram o florescimento do transplante renal, os
esforcos iniciais do transplante de figado estagnaram,
mesmo com as evidéncias em animais que sugeriam ser o
tigado um 6rgao imunologicamente privilegiado."*'*

Surgiram as primeiras tentativas de transplante hepatico
ortotépico em humanos, organizadas em ensaios clinicos,
e com elas os primeiros insucessos.”” O primeiro receptor,
operado por Starzl, sangrou até a morte na mesa cirurgica.
No ano seguinte, mais cinco tentativas foram realizadas
por Starzl e mais duas em outros servigos, porém nenhum
dos receptores sobreviveu mais de 23 dias. Com essas
primeiras mortes, o transplante de figado parecia ter
encontrado obstaculos intransponiveis, como a ma fun¢io
inicial do enxerto resultante de lesdo isquémica e opg¢des
limitadas de imunossupressdo (azatioprina e prednisona),
o que levavam a coagulopatia grave, infeccdo e faléncia de
multiplos 6rgaos.!

A introdugdo clinica, em 1966, do soro antilinfécito fez
Starzl ousar tentar mais uma vez e, em 1967, ele realizou o
primeiro transplante de figado bem sucedido em humanos,
com sobrevida de 13 meses."* Em 1968, Calne realizou o
primeiro transplante de figado humano na Europa.'

A evolugao do conhecimento da fisiologia e anatomia
cirargica do figado, aliado ao desenvolvimento da
preservacdo do figado extraido, trouxe esperanga ao
procedimento e produziu as primeiras sobrevidas
acima de um més.”” Ainda assim, a sobrevida média dos
transplantados hepaticos era menor que 50% em um ano.?
Devido aos altos riscos e resultados pobres, o transplante de
figado ficava reservado como um ato derradeiro e heroico
para pacientes sem outras opgoes.

Mesmo com o reconhecimento da morte encefalica,’® que
possibilitou a captagdo de figados mais preservados e
levou a melhora da funcio hepatica inicial, a mortalidade
permanecia alta.'

A conquista seguinte - um melhor controle sobre a
imunossupressio-trouxeoavangodalongasobrevidanopds-
transplante. A descoberta da atividade imunossupressora
da ciclosporina por Borel,'”'* seguida pelo surgimento do
tacrolimo,””* colocou o transplante hepatico sob nova
perspectiva, permitindo o desenvolvimento de programas
de transplante por todo o mundo. A taxa de sobrevida
em um ano era de pelo menos 70%,* com o advento dos
primeiros pacientes a sobreviverem por mais de uma
década.” Esse foi o ponto de inflexdo da sobrevida, que
fez o transplante de figado ser considerado como aceitavel,
aplicavel clinicamente e salvador de vidas em 1983.%*

Outros avangos tornaram o transplante hepatico mais
seguro, organizado, rdpido e reprodutivel. A técnica
operatéria evoluiu, com alteragbes importantes.”” A
circulagdo extracorpdrea veno-venosa foi substituida
pela técnica de preservacdo da veia cava retrohepatica
“piggyback” A incidéncia de complicagdes biliares foi
reduzida com a melhor preservacao do tecido periductal.

Avangos na avaliagdo e tratamento da coagulopatia com
os conhecimentos obtidos pelos trabalhos de Kang,*®*
e aprimoramento da técnica operatéria diminuiram a
necessidade transfusional e suas decorrentes complicagoes
e implicagdes, além de melhorias na captagao, preservagao
e alocagao de 6rgaos.”

A aplicagdo do transplante de figado expandiu-se para
incluir favoravelmente pacientes mais saudaveis no inicio
da doenca hepatica, o que melhorou ainda mais seus
resultados. Tal expansdo de indicagdes chegou a ponto de
incluir antigas contraindicagdes, como hepatite B, etilismo
cronico, carcinoma hepatocelular, trombose de veia porta,
idade avancada, dentre outras. Atualmente o transplante de
figado exibe taxas de sobrevida acima de 85% no primeiro
ano e acima de 70% em cinco anos,' com custos altos, mas
que equivalem as reinternagdes frequentes de pacientes
cirroticos descompensados.?

Ainda assim, novos problemas sdo sempre motivagoes para
novos avangos. “O transplante de érgaos é vitima de seu
proprio sucesso” ** o que tornou a falta de 6rgaos disponiveis
o problema a ser resolvido. Doagdo intervivos, “split-
liver” e o transplante domind sdo exemplos de técnicas
desenvolvidas para ajudar a solucionar as consequéncias
dessa escassez, além do uso de figados doados considerados
marginais."*
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ABSTRACT

Little more than half a century has passed since the pioneering works on experimental liver transplantation. Currently,
orthotopic liver transplantation is the treatment of choice for various acute and chronic liver diseases, which endanger
life or cause significant deterioration of the quality of life of patients that are not curable with other treatments. In half a
century, the therapy for liver transplantation has evolved with multiple stages of development and affirmation.
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