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EXPERIENCIA INICIAL EM TRANSPLANTE DE INTESTINO DELGADO EM HOSPITAL
ESCOLA DE SAO JOSE DO RIO PRETO.

Report on the initial experience in small bowel transplantation at Sdo José do Rio Preto Medical
School Hospital
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RESUMO

Faléncia intestinal ¢ a incapacidade do individuo de manter seu suporte nutricional e hidroeletrolitico por via digestiva. E decorrente de
grandes enterectomias ou de doencgas onde o intestino € incapaz de absorver adequadamente fluidos e nutrientes. Pacientes com faléncia
intestinal associada a sindrome do intestino curto, outras doengas funcionais com ma absor¢@o e complica¢des da nutri¢do parenteral total
(sepse de repeticao e trombose de um ou mais acessos venosos profundos) sdo candidatos a transplante de intestino delgado, que pode ser

isolado, associado ao de figado ou multivisceral.

Em nossa instituicdo, foram realizados trés transplantes de intestino delgado isolado, que serédo relatados neste artigo para descrever nossa

experiéncia inicial nessa modalidade de transplante.
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INTRODUCAO

A incapacidade do individuo em manter seu suporte nutricional e
hidroeletrolitico por via digestiva é denominada faléncia intestinal
E fator determinante na sindrome do intestino curto (SIC), que
ocorre quando, congenitamente ou apds cirurgias, 0 paciente tem
menos de 200 cm de intestino delgado.?® A SIC é caracterizada por
perda ponderal, desnutrigdo, esteatorréia e diarréia acida. Pode estar
associada a colelitiase, nefrolitiase e hipersecre¢ao acida gastrica.
Entre as causas de SIC destacam-se: extensas enterectomias devido
a trombose ou embolia da artéria mesentérica, doenca de Crohn,
volvo intestinal, trauma, enterocolite necrotizante, gastrosquise,
tumores intestinais (desmoide, gastrinoma e polipose familiar),
absorg¢do intestinal insuficiente e neuropatias viscerais.

Pacientes com SIC e faléncia intestinal sdo candidatos a nutricdo
parenteral total — NPT.2 Nos EUA existem 30.000 pessoas
dependentes de NPT, e estima-se que de 2 a 3/1.000.000 de
habitante/ ano, apresentarao faléncia intestinal X

O transplante de intestino delgado (TID) é o tratamento de
escolha para pacientes com SIC que desenvolvem complicagdes
decorrentes da NPT crénica como: infecgdes dos cateteres venosos
centrais e sepsis de repeticdo, bem como trombose de um ou mais
acessos venosos profundos.t*-® Tais morbidades, associadas a
baixa qualidade de vida, internacGes frequentes ou permanentes,
disturbios psiquiatricos e custo elevado do tratamento respondem
por mortalidade de 5 a 25% ao ano.”

Existem trés categorias de transplante de intestino delgado: isolado,
associado ao figado e multivisceral. A selecdo do doador é baseada
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na compatibilidade ABO, peso e sorologia para citomegalovirus
(CMV). Opta-se preferencialmente por doador CMV negativo, para
evitar riscos de CMV grave e persistente no receptor.!

De acordo com o Registro Internacional de Transplantes
Intestinais, foram realizados mais de 1000 transplantes no
mundo com boa funcdo do enxerto, restabelecimento da
nutricdo enteral e melhor qualidade de vida do receptor, além
de evidenciar que a morbimortalidade atual é semelhante a da
NPT permanente.}!?

Os primeiros relatos de realizacdo do transplante de intestino
em carater experimental datam de 1959, quando Lillehei e col.
publicaram o sucesso da retirada, preservagdo e reinsercao
do intestino em cées. Em 1968, no Boston Floating Hospital,
Deterling e Fisher realizaram os dois primeiros transplantes de
intestino delgado isolado do mundo, mas com ébito dos receptores.
Okumurae col. realizaram em 1968 os dois primeiros transplantes
de intestino delgado no Brasil, mas os receptores evoluiram a
6bito. No ano de 2000, na Santa Casa de S&o Paulo, lasi e Soler
realizaram o primeiro transplante pediatrico do pais em uma
crianca de dois anos, e obtiveram sobrevida de 100 dias.** Em
nossa instituicdo, foram realizados trés transplantes intestinais,
sendo o primeiro em 2004.

No presente artigo, serd descrita nossa experiéncia inicial com
transplante de intestino delgado isolado, através dos relatos dos
trés casos.

RELATOS DE CASOS

CASO 1

Paciente MLP, sexo feminino, 34 anos, foi submetida em 2001 a
parto por cesariana devido a o6bito fetal, quando foi constatada
extensa necrose intestinal acometendo desde a terceira por¢édo
duodenal até o colon transverso. O diagnéstico de Sindrome do
Anticorpo Antifosfolipide foi estabelecido, baseado na triade:
positividade do anticorpo anticardiolipina, ébito fetal e trombose
mesentérica. A paciente permaneceu em NPT permanente, e
apresentou complicagdes graves como: infecgdes de corrente
sanguinea, dois episo6dios de endocardite e trombose de dois
acessos venosos profundos. A avaliacdo pré-operatoria foi
normal, exceto pelo achado de esteatose hepatica macrogoticular
grau IV, evidenciada na bidpsia hepatica e avaliagdo nutricional
evidenciando desnutri¢do caldrica grave e protéica moderada, com
indice de massa corporal (IMC) de 15,7 Kg/m2. Foi submetida a
transplante de intestino delgado isolado em 26 de maio de 2004,
evoluindo no pés-operatério sem intercorréncias. A terapéutica
imunossupressora endovenosa foi realizada com basiliximab,
inibidor de calcineurina (tacrolimus) e corticéide. No quinto dia
pos-operatorio foi realizada colonoscopia com magnificacdo, que
mostrou motilidade intestinal normal e alargamento das vilosidades
intestinais em areas circunscritas, com eritema moderado.
Foram realizadas bidpsias nos locais com eritema, e 0 exame
anatomopatolégico evidenciou rejeicao leve.

Foram ajustadas as doses dos imunossupressores, e 0 nivel
sérico de tacrolimus estava ideal (29 ng/dL). Ap6s o exame,
a paciente evoluiu com taquicardia progressiva, seguida de
parada cardiorrespiratdria. A necropsia indicou infarto agudo do
miocardio como causa da morte.

CASO 2

Paciente JAV, sexo masculino, 66 anos, com diagnostico de
hipertensdo arterial sistémica, fibrilacdo atrial cronica, doenga
pulmonar obstrutiva crénica e depressdo. Havia sido submetido
em 2005 a resseccdo intestinal extensa de intestino delgado,
devido a isquemia mesentérica ocasionada por oclusdo embdlica
da artéria mesentérica superior. Restaram apenas 10 cm de jejuno,
em jejunostomia terminal, 5 cm de ileo terminal em ileostomia e
todo célon. Evoluiu com SIC, desnutri¢do protéica — caldrica grave,
com IMC de 18,1 Kg/m?. Era dependente de NPT permanente e
desenvolveu complicagdes dos cateteres venosos centrais, como:
sepsis de repeti¢do e trombose de dois acessos venosos profundos.
A avaliagdo pré-operatdria foi normal, exceto por disfungéo contratil
de ventriculo esquerdo, hipertensdo pulmonar discreta e fracdo de
ejecdo de 52% no ecocardiograma; colestase moderada, associada
a reacdo portal biliar discreta, siderose acentuada de grau 1V,
esteatohepatite discreta e esteatose microvesicular grau | na biépsia
hepatica. Foi submetido a transplante de intestino delgado isolado em
11 de dezembro de 2005, evoluindo com sindrome compartimental
abdominal e necessidade de descompressdo com peritoniostomia
no pés-operatorio imediato. Mantida terapéutica imunossupressora
endovenosa com basiliximab, tacrolimus e corticoide. Apresentou
evolugdo favoravel no pds-operatorio, tendo sido realizados curativos
abdominais e aproximac&o cirlrgica gradual da parede abdominal
a cada dois dias. No quinto pds-operatério, a colonoscopia com
magnificagdo evidenciou motilidade intestinal normal e areas de
hiperemia discreta nas vilosidades, que passaram por bidpsia. O
exame anatomopatolégico mostrou rejeicdo moderada e a dosagem
dos imunossupressores foi ajustada, sendo o nivel sérico de tacrolimus
elevado (acima de 30 ng/dL). No décimo terceiro pds-operatorio
evoluiu com choque séptico, sendo suspenso o tacrolimus, retirado o
cateter venoso central e realizadas hemoculturas e culturas da ponta
do cateter, nas quais cresceram col6nias de Staphylococcus aureus.
Foi introduzida a antibioticoterapia adequada, porém, o paciente
evoluiu com disfungéo de multiplos 6rgéos e ébito no décimo oitavo
dia pos-operatorio.

CASO 3

O paciente PLA, sexo masculino, 49 anos apresentou isquemia
mesentérica em 2004, devido a trombose da artéria mesentérica
superior, sendo submetido a resseccdo intestinal extensa. Tinha 30
cm de jejuno em todo o c6lon, com transito alimentar reconstruido.
Durante investigacdo, ndo foi possivel diagnosticar a causa da
trombose da artéria mesentérica superior. Era dependente de NPT
para suplementar a nutri¢do enteral. Apresentava diarréia acida e
esteatorréia, controladas com loperamida. Tinha IMC de 22,7 Kg/
m? e desnutricdo protéico-calérica leve. Desenvolveu infecgdes de
corrente sanguinea, dois episodios de sepse relacionados ao cateter
venoso central e trombose de tronco braquicefalico e dois acessos
venosos profundos. Apds periodo sem infecgdes, foi submetido a
colocacdo de portocath e esquema de NPT hospitalar apenas quatro
vezes por semana. A avaliacdo pré-operatodria foi satisfatdria, exceto
pela bidpsia hepatica mostrar esteatohepatite discreta com septos
porta-porta e fibrose perisinusoidal centro-lobular, estadio estrutural
F2 e esteatose macrovesicular discreta grau I. O transplante de
intestino delgado foi realizado em 21 de fevereiro de 2006. O paciente
evoluiu com isquemia e perda do enxerto no pés-operatorio imediato,
devido a trombose de artéria mesentérica superior do doador. Houve
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sobrevida do receptor, que permaneceu com seu transito alimentar
reconstruido e evoluiu com readaptacio intestinal, sendo necessaria
NPT hospitalar durante trés vezes por semana.

DISCUSSAO

Recentemente, a United Nation Organ Sharing (UNOS) mostrou
que no ano de 2004 foram realizados 145 transplantes de intestino
delgado, com 77,4% de funcdo do enxerto ap6s 0 primeiro ano, e,
apos cinco anos de transplante, a sobrevivéncia é inferior a 50%.5°

Em 10% dos pacientes a funcdo do enxerto é parcial, e em 12%
0 enxerto é removido! As causas mais comuns de remogdo do
enxerto sdo rejeicdo (57%), trombose, isquemia ou sangramento
(23%), faléncia de multiplos 6rgéos (4%), linfoma (2%), sepse (1%),
e outras (4%). O intestino € extremamente susceptivel & isquemia—
reperfusdo, fatores que determinam o sucesso e a sobrevida do
enxerto. A agregacdo plaquetaria aumenta apds reperfusdo do
enxerto, resultando em alto risco de trombose vascular,*® como
ocorreu no CASO 3, sendo necessaria remocao do enxerto.

Outra complicagdo descrita € a sindrome compartimental
abdominal e necessidade de peritoniostomia pos-transplante, como
relatado no CASO 2. Esse fato ocorre em pacientes com retragéo
da aponeurose abdominal. Na literatura, ha op¢des cirtirgicas como
peritoniostomia, uso de telas sintéticas ou aproximacao apenas da
pele. Entretanto, tais alternativas aumentam o risco de infec¢do ou
fistulas, quando ocorre a adesdo entre as algas intestinais e as telas
sintéticas.’” Talvez a melhor opgao nesse caso fosse a redugdo do
enxerto que permitisse o fechamento do abdome.

Para diagnostico macroscopico precoce de areas intestinais
sugestivas de rejeicdo, propiciando um reajuste das drogas
imunossupressoras e evitando complicagdes, a colonoscopia com
magnificagdo é o exame de escolha. Associada a biopsia desses
locais, a literatura mostra alto indice de correlacdo entre macroscopia
e resultados anatomopatoldgicos mostrando rejei¢do.®® Os achados
descritos nos CASOS 1 e 2 comprovam tal afirmagao.

As principais causas de dbito sdo: sepse (49%), faléncia de
multiplos 6rgédos (26%), rejeicdo (10%), linfoma e complicacdes
técnicas (8%) e outras (4%). Nas fases iniciais pos-transplante
hé necessidade de manter altos niveis de imunossupressores
para evitar a rejeicdo; porém, pode ocorrer disfungdo renal,
hipertensdo arterial e suscetibilidade a infecgOes até fatais.! A
causa de 6bito no CASO 2 comprova os resultados da literatura.
Ja 0 CASO 1 chama a ateng¢do para a reativacdo da Sindrome do
Anticorpo Antifosfolipide como uma potencial limitagdo parao
sucesso do transplante intestinal. N&do encontramos outro caso de
TID na literatura em lingua inglesa de paciente com a Sindrome
do Anticorpo Antifosfolipede.

Os trés casos relatados apresentaram complicagdes que confirmam
as descritas na literatura. Também reafirmam que, atualmente,
o0 transplante de intestino delgado é uma alternativa real para
o0 tratamento de faléncia intestinal permanente. Pesquisas para
melhorar a terapéutica imunossupressora, prevencao das infecgdes,
aprimoramento da técnica cirdrgica, a selecdo adequada dos
doadores e receptores sdo fatores essenciais e vitais para 0 sucesso
e aumento da sobrevida desse transplante.

ABSTRACT

Intestinal failure is the patient’s inability to keep his or her hidroelectrolitic and nutritional support by the digestive way, arisen out of
massive enterectomy or diseases in which the bowel is unable of appropriately absorb fluids and nutrients. Patients with intestinal failure
associated to short bowel syndrome and other functional diseases that present malabsorption and total parenteral nutrition and related
complications (recurrent sepsis and thrombosis of one or more deep venous accesses) are candidates for small bowel transplant, which can
be an isolated small bowel transplant, a combined liver/small bowel transplant or a multivisceral one.

In our institution, three isolated small bowel transplants were carried out, and they will be reported in this article seeking to describe our

initial experience in such transplant.

Keywords: Intestine, Small; Short Bowel Syndrome; Organ Transplantation
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