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INFECCOES NO POS-TRANSPLANTE HEPATICO NA UNIDADE DE TRANSPLANTE
HEPATICO DO HOSPITAL SANTA ISABEL

Infections in postoperative liver transplant of the Hospital Saint Isabel

Marcelo Scheidemantel Nogara, Ernani Tiaraju de Santa Helena, Cinthia Consolin Vieira, Lissandra Melati da Silva

RESUMO

O transplante hepatico pode ser considerado, sob o0 ponto de vista cirdrgico, uma das maiores intervencgdes ja realizadas até hoje e tem como
principais indicagdes a faléncia hepatica aguda ou crénica por hepatite C ou B, ou cirrose alcodlica. Objetivos: Apresentar a incidéncia e
distribui¢do topografica das infec¢des hospitalares na Unidade de Transplante Hepatico do Hospital Santa Isabel de Blumenau, no periodo
de agosto/2002 a agosto/2006. Metodologia: Estudo coorte realizado através de analise retrospectiva dos prontuarios de pacientes admitidos
para transplante hepético até primeiro més de pds-operatdrio, utilizando os critérios diagnosticos do Centro de Controle de Doencas dos
Estados Unidos para as infec¢des encontradas. Resultados: Das 106 infecgdes diagnosticadas em 49 pacientes, os sitios de infecgdo mais
freqiientes foram: infecgdes de vias aéreas inferiores (31%) e infecgdes do sitio cirargico (23%). Staphylococcus aureus foi isolado em
26,5%, principalmente nas infec¢Ges de local cirtrgico e nas bacteremias. A principal etiologia de pneumonia foi a Kiebsiella pneumonie.
Conclusédo: A incidéncia de infec¢do hospitalar foi de 61,25%, sendo topografias mais comuns sitio cirtrgico e vias aéreas inferiores e o
agente mais incidente foi o Staphylococcus aureus.

Descritores: Infec¢do, Periodo Pos-Operatorio, Transplante Hepatico.

INTRODUCAO

O transplante de figado modificou a historia natural de diversas
doencas hepaticas e deve ser atualmente considerado uma
realidade, tendo como principais indicag¢des a faléncia hepatica
aguda ou crdnica que ocorre principalmente por hepatite C ou B,
ou cirrose alcodlica. O primeiro transplante de figado foi realizado
com sucesso, em seres humanos, em 1963, por Thomas Starzl,
em Denver, no Colorado. Desde entdo ocorreu um importante
desenvolvimento na escolha e preservacao dos 6rgdos doados,
no refinamento da técnica cirtrgica, nos cuidados intra e pos-
operatérios e nas medidas de imunossupressdo visando o controle
da rejeicdo.t”
Desde o primeiro transplante hepatico ortotopico realizado por
Starzl, as infecc¢des, nas suas mais variadas formas e etiologias,
permanecem como uma constante e importante ameaga aos doentes
Instituicao: candidatos ou ja submetidos a esse tipo de tratamento. Embora
Unidade de Transplante Renal do Hospital Universitario So José / Hospital Mater Dei — a taxa de mortalidade relacionada as infecg()es dos pacientes
Belo Horizonte / MG pos-transplante hepatico tenha diminuido substancialmente,
a incidéncia de infec¢do apds esse procedimento permanece
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Para composi¢@o da amostra, foram analisados retrospectivamente
0s prontuario de todos os pacientes submetidos ao transplante
hepatico na Unidade de Transplante Hepatico e suas complicagdes,
no Hospital Santa Isabel, na cidade de Blumenau-SC, no periodo de
agosto/2002 a agosto/2006. Todos os pacientes transplantados nesse
periodo foram incluidos na pesquisa. Como critérios de exclusao,
perda da amostra quando os pacientes eram transferidos para outras
unidades hospitalares ou dados incompletos em prontudrios que
impossibilitavam a analise dos dados, foram elencados.

As variaveis envolvidas estiveram diretamente vinculadas a idade,
sexo, indicacdo do transplante, tempo de internacdo, data do
diagndstico das infecgdes e o nimero de infecgdes por paciente.

O tempo de andlise dos prontuarios dos pacientes apds o transplante
hepatico abrange o pos-operatério imediato até os primeiros 30 dias.
O estabelecimento dessa contagem de dias foi baseado na subdivisao
do Hospital Epidemiology and Infection Control da Filadelfia que
didaticamente expde trés periodos de exposicdo a infeccdo em
pacientes receptores de 6rgaos solidos. Primeiro Periodo: compreende
0s primeiros trinta dias apés o transplante, no qual ocorre a maioria
das infecgBes e os fatores de risco estéao relacionados ao procedimento
cirdrgico e ao periodo de internacdo pos-operatorio.®1°

Os critérios adotados para diagnostico das infecgfes nosocomiais
foram baseados no Center of Diseases Control and Prevention
(CDC) que subdivide as infecgdes topograficamente em infecgdes
de ferida cirurgica classificadas em sitio superficial, profundo, de
orgdo ou cavidade (SSI); infeccBes do trato respiratorio inferior
(LRI); infecgdes primarias da corrente sanguinea (BSI); infecgdes
do trato urindrio (UTI); infeccdes do aparelho digestivo (AD);
infecgbes oftalmoldgicas e infecgbes otorrinolaringoldgicas
(EENT); infecgdes neuroldgicas (IN); infecgdes de pele ou partes
moles (SST) e outras ndo enquadradas nas categorias anteriormente
citadas.’** Os critérios foram rigorosamente seguidos, mesmo
quando somente a caracteristica clinica era evidenciada, ndo tendo
obrigatoriedade de defini¢cdes do agente etiologico.

A profilaxia antibiotica pré-operatoria utilizada nesse servico é
tradicional o que gera igualdade em todos os pacientes avaliados.
A cobertura antibiotica pré-transplante (dois inibidores das beta-
lactamases e das penicilinas e um aminoglicosideo) abrangendo
germes gram positivos, negativos e germes anaerébios, ndo
prevenindo os atipicos.? Pela Comissdo de Controle de Infeccdo
Hospitalar (CCIH) do Hospital Santa Isabel de Blumenau os
agentes mais incidentes da unidade s&o o Staphylococcus aureus,
Pseudomonas sp, Klebisiella pneumoniae, Enterococcus sp € 0
Acinetobacter baumanii.

A anélise estatistica foi através do Teste Exato de Fisher e T de
Student. O estudo epidemiol6gico coorte evidenciou valores das
taxas de incidéncia e riscos relativos. O célculo de probabilidade
usado foi baseado no método de Kaplan-Meier. 8

RESULTADOS DA PESQUISA

Durante o periodo de agosto de 2002 a agosto de 2006 foram
realizados, no Hospital Santa Isabel de Blumenau, 92 transplantes de
figado em pacientes adultos. Destes, 12 (13,4%) foram excluidos.

Entre os 79 pacientes avaliados (um retransplante), 60 (75%) eram do
sexo masculino. As principais indicagdes dos 80 transplantes foram
hepatite C (26%0) e cirrose alcodlica (17%). A incidencia de infecgGes foi
de 61,25% (49 pacientes). As etiologias das infec¢des no pds-operatorio

foram diagnosticadas em 45 casos, com um total de 106 infecgBes em 49
pacientes, com média de de 2 infecgdes por paciente (21% dos casos).

O namero de infecgdes apresentou diferencas quando comparado
o género dos pacientes (x*= 0,01580), apesar das mulheres terem
representado 25% dos casos de transplante, nessa amostra
apresentaram risco relativo de 8% em adquirirem infec¢bes no
pos-transplante hepatico.

Quando calculadas as chances de um paciente transplantado
adquirir uma infecgdo no pds-operatdrio através de curva de
Kaplan-Maier, essa probabilidade chegou a 63% ao final do periodo
avaliado, porém, mantendo oscilagdes significativas a partir do
décimo quinto dia de internacéo.8

A Figura 1 evidencia os principais sitios de infec¢do quantificados
na amostra estudada. Nele, as infeccdes de vias aéreas inferiores
foram as mais incidentes (31%), seguida das infeccOes de local
cirurgico (23%).

Figura 1. Classificagado e incidéncia de infec¢ées topogréficas.
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Identificou-se o agente em 45 das 106 infecgdes diagnosticadas.
Trinta e oito foram causadas por bactérias, seis por fungos e trés
por virus. Em quatro casos cresceram mais de um agente na cultura
realizada. O Staphylococcus aureus foi 0 agente mais isolado
das infecgdes bacterianas e a Candida albicans foi o fungo mais
incidente (Figura 2).

Figura 2. Incidéncia das etiologias das infecgoes.
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O S. aureus esteve presente em 16,7% dos casos diagnosticados
de SSI e 28,6% das BSI. A C. albicans foi responsavel por todos
os casos das EENT. O bacilo Gram negativo Escherichia coli foi
encontrada em maior numero nas UTI (50%). A bactéria gram
positiva Staphylococcus coagulase negativo foi a mais freqliente
(25%) das infeccdes de catéter venoso central.

Primeira causa de infecg¢des no servigo, como topografia isolada,
a pneumonia perfez 31 dos 32 casos das LRI. A bactéria gram
negativa K.pneumoniae foi a mais frequente dos sete casos onde o
agente foi isolado, nos demais casos diagnosticados, o tratamento
foi empirico.

A anélise do indice de letalidade evidenciou uma taxa de 15%
nos trinta primeiros dias de pds-operatério, quando calculada a
probabilidade de 6bito pelo tempo de internagdo (Figura 3) essa
alcangou 29% no trigésimo dia. BSI foi a Gnica que se relacionou
a um maior indice de obitos (Teste de Fischer: p=0,038). Nos 10
casos de infeccdo de corrente, 40% dos pacientes foram a 6bito. A
taxa de letalidade relacionada as infecgdes de corrente sanguinea
calculada foi de 0,33.

Figura 3. Probabilidade de dbito por tempo de internagdo pos-
transplante.
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DISCUSSAO

As principais indicagdes de transplante hepético caracterizando os
receptores, em nossa casuistica, foi hepatite C e cirrose alcodlica.
Dados da literatura apontam essas indicagdes como relevantes,
mas também incluem a hepatite criptogénica, vista em menores
proporg¢des nesse estudo (10%). 671215

A taxa de infecgdes no pds-transplante nessa amostra foi de 60,75%;
na literatura comparada variam de 39 a 89%.57121416 As mulheres
apresentaram risco relativo 8% maior de apresentarem infec¢do quando
comparada aos homens. A principal explicaco estaria na afirmacao de
que afuncao hepatica do receptor do 6rgdo é inversamente proporcional
ao nimero de infecgdes que ele pode adquirir no pds-operatério O sexo
feminino foi responsavel por indicagdes como hepatites auto-imunes
(2 casos) e hepatites fulminante (2 casos). A hepatite fulminante é um
diagnostico que normalmente pressupde um nimero aumentado de
infeccdes, principalmente devido a gravidade dos pacientes, ao uso
frequente de dispositivos invasivos, ao tempo prolongado de internagdo
em terapia intensiva pré-transplante, a necessidade frequente de dialise
e a propria insuficiéncia hepatica 5716
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Em Freire e Coelho,5"314 as SSI representaram a maior parte das
infeccdes, 35% e 27,7% respectivamente, diferentemente desse
estudo, onde as LRI alcangaram 31%, seguido das SSI com 23%.

Quando comparado o agente etiolégico, 0 S.aureus é descrito
com um percentual de 20-25%. A alta incidéncia se faz pela
complexidade da intervencdo cirlrgica e a alta colonizacao
tanto pré como pos-transplante. Infec¢des por S.aureus
sdo comuns em pacientes cirrdticos, e esta, associada a
insuficiéncia hepatica. Ha descri¢des de que esses pacientes tem
diminuicdo na sua atividade imunoldgica, como quimiotaxia e
fagocitose_6.7,13,14,16-19

As infec¢des fungicas descritas foram exclusivamente por espécies de
Candida, sendo esse agente responsavel por 11,5% das infeccdes gerais e
100% das causadas unicamente por fungos. O baixo uso de medicacoes
anti-fungicas no pos-transplante pode explicar essa alta incidéncia,
ja que o uso de azolicos como o fluconazol nao ¢ muito indicado. As
infeccOes por Candida séo descritas entre 5 a 42%, com tendéncia
a queda nos Ultimos anos.®"**% Causas para maiores infecges por
Candida estéo relacionadas a diélise, retransplante, hepatite fulminante
e uso de profilaxia para peritonite expontanea.?%?

Alguns fatores de risco para infeccdo apés o transplante hepatico
estdo diretamente relacionados ao tempo de uso de dispositivos
invasivos. Identificaram-se trés dispositivos de uso invasivos mais
comuns (sonda vesical, catéter venoso central e ventilagdo mecénica)
como fator de risco para as infec¢des, apesar de normalmente o0s
pacientes serem extubados até 12 horas ap0ds o transplante no
Hospital Santa Isabel. Em nossa casuistica a pneumonia foi a
infeccdo mais diagnosticada, em um total de 31,12%, dados da
literatura oscilam entre 6% % e 20,3%,%%. As infeccOes do trato
respiratdrio sdo a principal causa de morte por infeccédo hospitalar,
sendo umas das infec¢des nosocomiais de dificil prevengdo22.
Num hospital ndo universitario do Rio Grande do Sul, a utilizagao
da ventilacdo mecénica determinou um risco relativo de 3,44% ao
dia, para o desenvolvimento de pneumonia quando comparado ao
risco de pacientes ndo ventilados.?

Manuais técnicos de prevengdo a infecgdes hospitalares 224

descrevem a disseminagdo comum pelo ambiente hospitalar
de microorganismos que colonizam as superficies horizontais
dos mobilidrios, como Staphylococcus aureus, Clostridium
difficile, Pseudomonas sp, Proteus sp, Serratia mascescens
e Candida sp.

De maneira influente sobre as SSI, a quantidade de sangue
transfundida durante o transplante é um indicador indireto de
volume de sangramento e, portanto, de cirurgia mais complicada,
com maior manipulagdo, maior quantidade de tecido necrético,
menor concentragdo tecidual do antibidtico profilatico e piores
condigdes finais da ferida cirtirgica. Todos esses fatores contribuem
com o risco de infecgdo.b"121416

O diagnéstico de infecgdo primaria de corrente sanguinea foi
relativamente baixo no nosso estudo, representando apenas
9,43% (10 casos). Na revisdo bibliografica aqui apresentada, essa
topografia teve variagdo de 12% a 30%.87131416 O agente mais
comumente encontrado nessa topografia foi o S. aureus, também
ndo demonstrando relagdo com a literatura,5™*® que coloca o
Acinetobacter baumanni e 0 Staphylococcus coagulase negativo
como principais causadores de bacteremias. Fatores relacionados
a uma maior incidéncia de BSI sdo o tempo de Unidade de Terapia
Intensiva do doador, o uso de antibi6ticos pelo doador, idade
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CONCLUSOES

As infeccOes nosocomiais tem grande importancia nao s6 em relagdo
asuaincidéncia, mas também por aumentar a morbi-mortalidade dos
pacientes que sdo submetidos ao transplante hepatico. As infecgoes
encontradas na Unidade de Transplante Hepatico do Hospital Isabel,
apesar da alta incidéncia, estdo relacionadas a topografias e locais
comumente encontrados em outras unidades brasileiras.

E fundamental o controle rigoroso das infeccdes nosocomias
pelo Centro de Controle de Infecgdes Hospitalares, através de um
conjunto de medidas e cuidados que devem ser tomados pelos
pacientes e funcionarios da saude: a limpeza, a esterilizacao
e desinfeccdo correta dos materiais hospitalares bem como do
ambiente hospitalar, para evitar a propagacao e a disseminagao dos
microorganismos, em especial os multirresistentes, tendo em vista
a busca incessante pela melhoria da qualidade da salde.

do receptor, valor de creatinina do doador, tempo de ventilacdo
mecénica e contagem de leucdcitos do doador.” Em média, 5%
dos doadores apresentam hemocultura positiva no momento
do transplante, porém em algumas séries a positividade das
hemoculturas chega a 23%. 7

No que diz respeito probabilidade de 6bito dentro dos 30 dias de
po6s-operatorio, apresentada nesse estudo como 29%, avaliou-
se como alta e apesar das descrigdes da literatura que elencam
as melhorias da intervencdo cirdrgica e cuidados no pré e pos
operatorio como grandes armas para 0 aumento da sobrevida esses
percentuais ainda sdo preocupantest®. A topografia que mais se
relacionou ao aumento da taxa de 6bito, como esperado, foram
as BSI, com taxa de mortalidade especifica de 60%. Freire et al
identificaram uma transmissao de 3,7% de doadores com culturas
positivas e mortalidade em um ano de 45% .

ABSTRACT

Introduction: The liver transplant can be considered, under the surgical point of view, one of the biggest interventions that was developed
until today and it has as main indications the acute or chronic liver bankruptcy caused by hepatitis C or B, or alcoholic cirrhosis. Purpose:
To present the incidence and topographical distribution of the hospital infections in the Liver Transplant Unit of Santa Isabel Hospital
from Blumenau, for a period from agosto/2002 to agosto/2006. Methods: this is a cohort study developed through retrospect analysis of
handbooks from admitted patients for liver transplant until first month of postoperative, using the disgnostics criterions of the Control
Center of Illness of the United States for the found infections. Results: 106 infections in 49 patients was identified. The localities of most
frequent infections were: infection of lower airways (31%) and surgycal wound infection (23%). Staphylococcus aureus was the most isolated
agent, with 26,5% of the infections, being more prevalent in surgycal wound and bacteremia infections. The main etiology of pneumonia
was Klebsiella pneumonie. Conclusion: The incidence of hospital infection is 61,25%. The most common topographies of infections are

surgycal wound infection and lower airways infection. The most incident agent was Staphylococcus aureus.

Keywords: Infections, Postoperative, Liver transplant
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