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RESUMO

Introdugdo: A tonometria géstrica é uma ferramenta Util para examinar a perfusio esplincnica regional por permitir o
fornecimento de uma avaliagio indireta do estado do enxerto hepdtico. Isso ocorre devido a hipoperfusio esplincnica ser um
parimetro critico no contexto do transplante de figado, estando associada ao desenvolvimento de problemas como insuficiéncia
hepdtica aguda e faléncia de multiplos 6rgios. Objetivo: Analisar os efeitos da tonometria gastrointestinal no perioperatério
dos pacientes submetidos ao transplante hepdtico. Metodologia: Trata-se de uma Revisdo Integrativa realizada nas bases de
dados PubMed e BVS. Foram utilizados os descritores: “Tonometry”, “Splanchnic circulation” e “Liver transplantation”, incluindo
o operador booleano “4ND”, e selecionados artigos de relevincia para o tema. Foram selecionados inicialmente 24 artigos,
todos publicados nos tltimos 20 anos, em portugués e/ou inglés. Apés andlise, seis artigos corresponderam ao objetivo proposto.
Resultado: Observou-se que a diferenca entre a PraCO2 no final da cirurgia e na fase anepdtica foi maior em pacientes sem
disfungio do enxerto hepitico. Foi identificada uma correlagio positiva entre ApraCO?2 e o pico de ALT apés o transplante
de figado. Em outro estudo, verificou-se que a presenga de enzimas hepdticas elevadas e a piora da fun¢do hepitica sintética,
coagulopatia e encefalopatia estava relacionada & ma fungio do enxerto. Também foi comprovado que o pH géstrico intramucoso
pode predizer a funcionalidade precoce do enxerto. Em um grupo com disfuncio hepitica, os pacientes apresentaram pH
gdstrico intramucoso abaixo de 7,3 no periodo perioperatério, mantendo-se baixo até a 24 hora pés-operatéria, enquanto o
grupo sem disfungdo apresentou pH géstrico intramucoso acima de 7,3, exceto na fase anepdtica, quando ficou abaixo desse
valor. Conclusdo: Descreve-se a utilidade da tonometria gastrointestinal para monitorar a circula¢io esplancnica e a fungio
do enxerto hepitico durante o transplante hepatico. Embora alguns estudos oferecam suporte a essa afirmagio, esta revisio
apresenta limitacées devido a quantidade restrita de artigos disponiveis, o que a impede de abranger uma ampla gama de
evidéncias cientificas.

Descritores: Tonometria. Circulagio esplancnica. Transplante de figado.
Gastrointestinal Tonometry in the Perioperative Period of Liver Transplantation:

An Integrative Review
ABSTRACT

Introduction: Gastric tonometry is a useful tool for examining regional splanchnic perfusion as it provides an indirect
assessment of the state of the liver graft. This is because splanchnic hypoperfusion is a critical parameter in the context
of liver transplantation, being associated with the development of problems such as acute liver failure and multiple organ
failure. Objective: To analyze the effects of gastrointestinal tonometry in the perioperative period of patients undergoing
liver transplantation. Methodology: This is an Integrative Review using the PubMed and VHL databases. The following
descriptors were used: “Tonometry”, “Splanchnic circulation” and “Liver transplantation” with the Boolean operator “AND”,
and articles of relevance to the topic were selected. Initially, 24 articles were selected, all published in the last 20 years, in
Portuguese and/or English. After analysis, 6 articles matched the proposed objective. Results: It was observed that the
difference between PraCO2 at the end of surgery and in the anepathic phase was greater in patients without liver graft
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dysfunction. A positive correlation was found between ApraCO2 and peak ALT after liver transplantation. In another
study, it was found that the relationship between poor graft function was the presence of elevated liver enzymes,
worsening synthetic liver function, coagulopathy and encephalopathy. It has also been shown that intramucosal gastric
pH can predict early graft function. In a group with liver dysfunction, patients had an intramucosal gastric pH of less
than 7.3 in the perioperative period, which remained low until the 24 hour postoperatively, while the group without
dysfunction had an intramucosal gastric pH of more than 7.3, except in the anepathic phase when it was below
this value. Conclusion: The usefulness of gastrointestinal tonometry to monitor splanchnic circulation and liver graft
function during liver transplantation has been described and although support for this statement was found in some
studies, this review had limitations due to the small number of articles available, which prevents it from covering a
wide range of scientific evidence.

Descriptors: Tonometry; Splanchnic circulation; Liver transplantation.

INTRODUCAO

A hipoperfusio esplancnica é um paradmetro critico no contexto do transplante de figado (TxF) por estar associada ao desenvolvimento
de problemas como disfun¢io grave do enxerto e faléncia de multiplos 6rgaos (FMO). Com isso, a tonometria gastrica é um
dispositivo util para examinar a perfusdo esplancnica regional por possibilitar o fornecimento de uma avaliagdo indireta do estado
do enxerto hepiatico'. O pH gastrico intramural (pHi) é o parametro mais utilizado entre os tonométricos, enquanto o gradiente
regional-arterial de CO2 (PraCO2) tem se mostrado mais sensivel e confidvel na detec¢do de hipoperfusdo esplancnica'.

Apos o TxF, a estimativa precoce e rapida da fun¢do do enxerto é importante para estabelecer o diagnostico de faléncia ou
néo funcionamento inicial do enxerto, permitindo reavaliar a técnica operatdria ou contribuir para a indicagao de retransplante.
Isso pode ser realizado por meio da mensuragéo continua do pH intramucoso com o tondmetro de ar que mede automaticamente
a pressao regional de CO2 (PrCO2) do estomago e da mucosa intestinal’. Esse instrumento funciona como uma monitorizagao
simples e ndo invasiva da regido esplancnica, possibilitando avaliar o fornecimento de O2 e o balango energético das células com
a mensuragido do CO2 tecidual e as mudangas de niveis®. Os resultados obtidos a partir dessa técnica refletem o metabolismo da
mucosa intestinal, que por sua vez é bastante sensivel a hipoxia e a perfuséo.

Postula-se que a oxigenagdo inadequada dos tecidos ocorra durante o transplante na mucosa intestinal por ser altamente
suscetivel & redugao do fluxo sanguineo’. Esse fato pode ser mais relevante durante a fase anepatica, quando se faz necessario o
clampeamento da veia porta para a hepatectomia do receptor. Uma perfusio intestinal deficiente pode induzir a disfunc¢do da
barreira mucosa e a translocagdo de bactérias e endotoxinas para as circulagdes sistémica e linfatica®. No transplante ortotopico de
figado (TOF), registrou-se a ocorréncia de endotoxemia durante o procedimento, sendo as concentragdes mais elevadas medidas
no final da fase anepdtica, antes da reperfusdo do enxerto®. Além disso, verificou-se que o nivel de endotoxemia correlaciona-se
com os resultados pos-operatdrios dos doentes®.

Na fase anepidtica do TOEF, ocorre o clampeamento da veia porta, da veia cava inferior supra-hepatica e da veia cava inferior
infra-hepdtica, resultando em congestdo venosa gastrointestinal e nos membros inferiores. A partir disso, para evitar os efeitos
deletérios do clampeamento portal na perfuso intestinal e para limitar a progressao da hipo6xia tecidual, foi sugerido o bypass veno-
venoso (VVB), que drena o sangue portal para a veia cava superior’. Contudo, a oxigena¢do da mucosa nio foi adequadamente
avaliada durante o TxH e, devido a isso, ndo se sabe se a isquemia da mucosa estd relacionada com o procedimento, com a
endotoxemia ou se a utilizagdo da VVB preserva, de fato, a oxigenagdo da mucosa®. A partir disso, sugere-se que o pHi seja um
marcador sensivel da diminui¢do do fluxo sanguineo intestinal e do fornecimento deficitario de oxigénio & mucosa.

A viabilidade dos enxertos no TOF ¢ determinada por meio de testes metaboélicos do figado, os quais levam muitas horas para
serem avaliados. Por esse motivo, esses testes s6 se tornam conclusivos na maioria dos pacientes no periodo pos-operatdrio.
Contudo, outros indicadores podem ser utilizados, como a isquemia da mucosa gastrointestinal, que ¢ uma das primeiras
manifestagdes de comprometimento em pacientes gravemente enfermos’. Isso pode ser medido por meio da acidose do tecido
gastrointestinal pelo tonomitor, um cateter nasogastrico que combina um tondémetro para a determinacéo indireta do pHi com
um reservatorio gastrico®. Essa ferramenta é considerada um indicador precoce de redu¢do no fornecimento de 02, desequilibrio
metabolico e oxigenagdo tecidual.

Dessa forma, no TxH, a tonometria gastrointestinal com o célculo de pHi tem sido utilizada como indicador de hipoperfusao
esplancnica, e a presencga de acidose intramucosa tem sido correlacionada com o aumento da incidéncia de sepse, disfungéo renal
e do enxerto hepatico. Assim, este estudo tem como objetivo analisar a literatura disponivel sobre a utilizagao da tonometria

gastrointestinal no perioperatdrio do TxH, evidenciando os beneficios resultantes do emprego de tal técnica.
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METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura construida a partir dos seguintes passos: 1) Identificagdo do tema e elaboragao
da questdo de pesquisa; 2) Estabelecimento de critérios para inclusdo e exclusdo de estudos; 3) Defini¢do das informagdes a serem
extraidas dos estudos selecionados; 4) Andlise critica dos estudos incluidos a partir dos niveis de evidéncia; 5) Discussao dos
resultados; e 6) Apresentagdo da revisao integrativa®.

Em vista disso, a revisdo foi formulada de acordo com a estratégia PICO, que representa um acrénimo para Patient (Pessoa/
Problema), Intervention (Intervengao), Comparison (Comparagio) e Outcomes (Resultados), sendo a pergunta norteadora. Dessa
maneira, a seguinte questdo de pesquisa foi desenvolvida: quais sdo os beneficios da utilizagdo da tonometria gastrointestinal no
perioperatorio de pacientes submetidos ao TxH?

A busca bibliografica foi realizada de forma sistematizada nos seguintes bancos de dados: PubMed, Web Of Science e
Biblioteca Virtual de Saude (BVS). Na ultima, foram encontrados apenas artigos cientificos da Medline. Os descritores utilizados
foram validados pelo Descritores em Ciéncias da Satide (DeCS), sendo eles: “Tonometry”, “Splanchnic circulation” e “Liver
transplantation”. Os descritores foram permutados pelo operador booleano “AND”, nao havendo restrigdo de lapso temporal.
A escolha dos descritores em inglés se deve ao funcionamento das bases de dados, uma vez que a maioria dos artigos indexados
estao disponiveis na lingua inglesa. Isso evita que a busca com os descritores em portugués restrinja os resultados apenas aos
artigos que disponibilizam versdes em portugués e inglés.

Nos trés bancos de dados os descritores foram utilizados e as buscas foram ampliadas para todos os campos, resultando 8, 8 e 2
artigos, respectivamente. Ao final, foram totalizados 18 artigos.

Para a selegdo sistematizada dos artigos, foi utilizada a ferramenta Rayyan - Intelligent Systematic Review, seguindo a
estratégia de busca do PRISMA Statement 2020, de acordo com as diretrizes CARE Guidelines do Equator Network para Revisoes

Sistematica, conforme demonstrado na Fig. 17.

Identificagdo de estudos por meio de bancos de dados e registros
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Fonte: Elaborado pelos autores.

Figura 1. Triagem de artigos utilizando o fluxograma do PRISMA Statement 2020 para revisoes sistematicas.

Na triagem dos artigos, foram aplicados critérios de screening (inclusdo e exclusao), sendo excluidos os artigos duplicados,
aqueles que ndo se enquadravam nos tipos de publica¢do aceitos em revisio integrativa e os que nao abordavam o foco da pesquisa
sobre a utilizacdo da tonometria gastrointestinal no perioperatério do TxH. Com isso, a prioridade da busca foi direcionada
exclusivamente a artigos cientificos que descrevessem a visdo geral sobre o uso da tonometria gastrointestinal no TxF, o manejo da
tonometria gastrointestinal na predi¢do precoce da viabilidade do enxerto hepatico e possiveis criticas a utilizagdo da tonometria
gastrointestinal para o monitoramento da perfusio esplancnica.

Os artigos que se enquadraram na temadtica foram analisados e classificados de acordo com os niveis de evidéncia, os quais
dependem da abordagem metodoldgica adotada e representam a qualidade da evidéncia cientifica®. Neste estudo, todos os artigos

foram categorizados no nivel 2, indicando estudos do tipo retrospectivos e prospectivos. Os resultados foram descritos na Tabela 1.
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Tabela 1. Resumo dos estudos incluidos na revisao integrativa.

Autor Peri6dico/Ano Objetivo Tipo de Resultado N.w?l d.e
estudo evidéncia
Quinze pacientes apresentaram ma fungio do enxerto,
sendo um paciente classificado como grau 4 e 14 pacientes
Determinar se experiment'ando o grau ?f’ conforrne gclassiﬁcac;éo de
alteracdes nos Torontol Cinquenta e dozs pacientes tiveram urpa boa
parimetros recuperagao do. enxerto. Nao forz}m observgde.is dlfer/enc;as
tonomeétricos, en,tr.e os dois grupos qu.anto as .caracte,:rlstlcas. pre-
relacionados operatdrias. APenas um pac1§nlte. foi ex§lu1d<') dev1dova uma
Perilli V. Annals of Hepatology, a perfusdo Estudo PraCAOZI multioielevad'il no inicio da cirurgia, s‘ugerlndo
etal. 2014 espléncnica, podem retrospectivo ausencia d.e jejum. Nao foram encontradas diferencas 1
predizer a m4 funcio mgnlflcatwas para PAM, FC: Sv02,COe lacta.to em
do enxerto em pacientes com e sem ma fungag dg enxerto. A diferenga
pacientes submetidos de PraCO2 entre TZ eTl fF)l 51gn1f1Fatlvai logo, o teste
a transplante demoqstrou que foi um efeito da ma fungéo dg enxerto
hepatico para a diferenca de PraCO2. Um teste pareado intragrupo
’ de PraCO2 em T1 versus T2 mostrou uma diferenga
significativa em pacientes sem ma fungio do enxerto e sem
diferengas em pacientes com ma fungao do enxerto.
No Grupo 1, com fungéo adequada do enxerto no periodo
pds-operatdrio, o valor do pHi foi acima de 7,3, exceto na fase
anepatica, quando cai abaixo desse valor. O valor mais baixo
Aplicar a tonometria de pHi nesse grupo foi de 7,0, e o de PrCO2 foi 70 mmHg. No
oo - como uma Grupo 2, com deterioragio da fungéo precoce do enxerto, os
Maertliil T Transpgrllrtl;fia;n 2003 estimativa rapida da ‘e tisst;;ic(iivo valores de pHi medidos foram em sua maioria abaixo de 7,3 no 1I
' ? fungdo precoce do periodo perioperatdrio, permanecendo baixos até a 242 hora de
enxerto hepatico. pos-operatorio. O valor mais baixo de pHi foi de 6,6, e de PrCO2
foi 97 mmHg. As diferengas foram altamente significativas entre o
Grupo 1 e 0 Grupo 2 desde o inicio da operagao até a 36* hora de
pos-operatdrio, tanto em pHi quanto em PrCO2.
nﬁl’?(l)lsa;goélsjtl;liiae O pHi ir}d.ica isq~uemia, da mucosa durante o tr‘ansp‘lante
Welte M. British Journal of ~ sigmoide durante a Estudo }éefiatlco ¢ n;ol s stzpecessarlarr}tente assc;azda aH‘ I
etal. Anaesthesia, 1996  fase perioperatéria  prospectivo . endotoxemia. Alem disso, 0 monttoramento ¢o p
de transplante intraoperatdrio ndo parece ser um Predlt({r VahoAso. de falha
hepatico ortotdpico. pos-operatéria do enxerto e disfungdo organica.
Testar a hipotese de
que o pHi baixo é um
indicador precoce
pririiif’lizodﬁl:gi(e)rto, Vinte e quatro pacientes do Qrupo 1, pHi i.gual ou Sl:lperiOI'
¢ que o pHi normal a 7,30, apresentaram pHi normal 30 minutos apds a
Frenette L. Transplantation. 1994  ou alcalino é um Estudo reperfusdo e durante toda a cirurgia. Onze pacientes do I
etal. P ’ indicador precoce da observacional ~ Grupo 2, pHi inferior a 7,30, apresentaram pHi anormal
boa fungio priméria 30 minutos apds a reperﬁ%séo. O pHi em dez pacieintes
do enxerto durante voltou ao normal em até 3 horas apés a reperfuséo.
estagio neohepatico do
transplante ortotdpico
de figado.
O PCO2 arterial variou entre 4.7 kPa e 5.6 kPa, sendo os
valores mais elevados encontrados de 2 min a 10 min apds a
reperfusdo. O PCO2 tonométrico apresentou um aumento
de 4.6 kPa no pré-operatdrio para 5.6 kPa durante a fase de
dissecgdo e 5.5 kPa durante a fase anepética. Esse aumento
Investigar a perfusdo signiﬁ,cativo no PCO2 t(znométriC(.) persistiu du,ra.nte o restante
gastrointestinal em do periodo de mensuragio. O gradlen,te tonor{le.trlco-arterlal de
pacientes submetidos PCO2 aumentou d.e - O.I~’> kPa no pré-operatério para O.§ @a
a0 transplante de durante a fase de dissecgio e'0.7 k}’a durante a~fase anepitica,
Acta figado utilizando retornando, no entanto, 30 min ap6s a reperfusao, a valores nao
Ronholm Anaesthesiollogica ) tonometria Estudo significativamente diferentes do gradiente tonométrico-arterial I
E.etal Scandinavica 1g999 géstrica, com a prospectivo de PCO2 do pré-operatério. Um gradiente tonométrico-
? do termir;a;éo da arterlfll de PCQZ negativo foi encontrado em 12 pacientes
PCO2 tonométrica e 10 pré-operatério, um paciente dl}r?nte a fase dF dlssecqao,.
do gradiente PCO2 cinco pacientes d}lra.nte a fas.e anepitica, oito pacientes 30 min
tonométrico-arterial apds a reperfusdo, sete pacientes 120 min apos a reperfusio
) e oito pacientes no 1° dia do pds-operatério. As mudancas
no pHa no decorrer do tempo foram caracterizadas por uma
diminuigao para 7.29 em 2 minutos pds-reperfusio. Além disso,
o0 pHa nao apresentou desvio significativo em relagdo ao valor
pré-operatério até o primeiro dia do pds-operatdrio, quando
aumentou levemente para 7.43.
Confinua...
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Tabela 1. Continuacio.

R . Tipo de Nivel de
Autor Periddico/Ano Objetivo P Resultado Iy
estudo evidéncia
Investigar se
ocorreram alteragdes
no pHi durante
cirurgias abdominais
de grande porte,
bem como avaliar O pHi intraoperatorio e pds-operatério precoce é um
. sua correlacdo com reditor confiavel do resultado do paciente apds grandes
George T. The American orreagao com Estudo P - R P N
uma série de variaveis . operagdes abdominais. A isquemia esplancnica pode I
etal Surgeon, 2001 . e prospectivo . s
perioperatérias desempenhar um papel importante na determinagéo de
importantes. Explorar complicagdes precoces e na sobrevida.
qualquer relagio
potencial do pHi

com a evolugio
pos-operatéria dos
pacientes.

Fonte: Elaborado pelos autores. Legenda: PraCO2 Pressao regional arterial de diéxido de carbono; PAM Pressdo arterial média; FC Frequéncia
cardiaca; SvO2 Saturagdo venosa; entral de oxigénio; CO Mondxido de carbono; T1 Final da fase anepatica; T2 Final da cirurgia; pHi pH gastrico
intramural; PrCO2 Pressdo regional de diéxido de carbono; PCO2 Pressao de didxido de carbono; pHa pH arterial

RESULTADOS

A partir dos estudos encontrados, foi possivel analisar o impacto da utilizagdo da tonometria gastrointestinal no TOE. Em um estudo,
a tonometria géstrica foi utilizada juntamente com a medigao do PraCO2, a gasometria arterial, o monitoramento hemodindmico
por meio da pressio arterial média (PAM), da frequéncia cardiaca (FC) e do mondxido de carbono (CO) e metabdlico pela saturagdo
venosa central de oxigénio (SvCO2) e o lactato durante as cirurgias de todos os pacientes submetidos ao TxH. Foram analisados
dois momentos: o final da fase anepatica (T1) e o final da cirurgia (T2). A diferenca entre a PraCO2 no final da cirurgia e na fase
anepitica (ApraCO2) foi utilizada como varidvel dependente para avaliar o efeito da recuperagdo do enxerto. Foi relatado que 22%
dos pacientes apresentaram m4 fung¢do do enxerto, enquanto 76% tiveram uma boa recuperagio do mesmo. Néao houve diferenca
entre os dois grupos quanto as caracteristicas pré-operatorias. Também nao houve diferengas significativas para PAM, FC, saturagao
venosa de oxigénio (SvO2), CO e lactato em pacientes com e sem ma fun¢io do enxerto. A ApraCO2 entre T2 e T1 foi significativa;
o teste demonstrou que houve um efeito de mé fung¢éo do enxerto para ApraCO2. Um teste pareado intragrupo de PraCO2 em T1
versus T2 mostrou uma diferenca significativa em pacientes sem funcao deficiente do enxerto e sem diferengas em pacientes com ma
funcdo do enxerto. Além disso, também foi encontrada correlagdo positiva entre ApraCO2 e o pico de ALT apds o TxF".

Em outro estudo, foram examinados 45 pacientes submetidos ao TxH. Os pacientes foram distribuidos retrospectivamente em
dois grupos de acordo com a fungéao precoce do enxerto. No grupo 1, com 28 pacientes, foi encontrada uma fun¢éo adequada do
enxerto no pos-operatorio, enquanto no Grupo 2, com 17 individuos, foi comprovada uma deterioragdo precoce da fungao do
enxerto. Os critérios para ma fungdo do enxerto incluiram a presenca de enzimas hepdticas elevadas, piora da fungao hepdtica
sintética, coagulopatia e encefalopatia. Nao houve diferengas significativas entre os dois grupos quanto as caracteristicas pré-
operatdrias, e as doengas subjacentes eram semelhantes. A terapia de reposi¢do de globulos vermelhos e plasma fresco congelado
durante a operagdo foi significativamente maior no Grupo 2. O tempo do procedimento cirurgico foi significativamente maior no
Grupo 1 se comparado ao Grupo 2. Na fase pds-operatoria, o tempo de ventilacio mecénica, os dias de internamento na UTT e a
mortalidade mostraram-se valores piores no Grupo 2 em comparagio com o Grupo 12

No Grupo 1, o valor do pHi permaneceu acima de 7,3, exceto na fase anepatica, quando ficou abaixo desse valor. O pior valor
de pHi nesse grupo foi de 7,0, e a pressdo regional de CO2 da mucosa (PrCO2) foi de 70 mmHg. No Grupo 2, os valores de pHi
medidos ficaram principalmente abaixo de 7,3 durante o periodo perioperatdrio e permaneceram baixos até a 242 hora do pds-
operatorio. O valor mais baixo de pHi foi 6,6, e o de PrCO2 foi 97 mmHg. As diferengas foram altamente significativas entre o
Grupo 1 e o Grupo 2 desde o inicio da operagao até a 36* hora do pds-operatdrio, tanto no pHi quanto na PrCO2. A PrCO2 estava
proxima de 40 mmHg no Grupo 1, mas ultrapassou 50 mmHg no Grupo 2 durante a fase anepatica’.

Ainda no estudo anterior, os valores de débito cardiaco (DC) e pressao arterial média (PAM) foram inferiores no Grupo 2 em
comparagdo com o Grupo 1. A oferta de oxigénio (DO2) apresentou alteragdes paralelas no periodo examinado, com valores
significativamente maiores no Grupo 1 no inicio da operagio. As mudancas nos valores de consumo de oxigénio (VO2) foram
semelhantes em ambos os grupos, com valores significativamente maiores no Grupo 1 ap6s a fase de reperfusdo. O excesso de
base (BE) apresentou diferen¢a maior no Grupo 2, mas ap6s o término da operagio, a diferenca foi se igualando. Essa discrepancia
foi significativa desde a fase anepdtica até a 1* hora do pos-operatdrio. Foram encontradas diferengas importantes nos valores de

bilirrubina sérica a partir do 4° dia de pds-operatorio?.
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Em outra pesquisa, foram analisados seis pacientes submetidos a ressecgao hepadtica e 18 TOF realizados em 16 pacientes adultos.
As variaveis hemodinamicas e de oxigenagdo mantiveram-se inalteradas durante toda a cirurgia. Embora o pHi tenha diminuido
ligeiramente em todos os pacientes apds a laparotomia, ndo foram observados efeitos significativos do tempo no pH arterial e no
pH gastrico. Nos dois doentes em que o fluxo de sangue portal foi interrompido transitoriamente pelo clampeamento do ligamento
hepatoduodenal, o pH diminuiu instantaneamente. O valor mais baixo de pHi foi de 6,95, encontrado no doente com o tempo de
clampeamento mais longo, 63 minutos. Apés a liberagio do clampeamento portal, o pH retornou a faixa de valores basais e ndo diferiu
do pH nos pacientes sem clampeamento portal ao final do procedimento. Em dois pacientes, o retransplante foi realizado 4 e 51 dias
apds o primeiro transplante devido & ndo fungdo primaria do enxerto e rejeicao cronica, respectivamente. As varidveis hemodinimicas
centrais e 0 indice DO2 mantiveram-se essencialmente inalterados durante todo o periodo perioperatério. A PAM diminuiu ligeiramente
durante as fases anepatica e neo-hepdtica, sendo mais baixa no final em comparagdo com o inicio da cirurgia. O indice de VO2 foi
baixo durante o TOH e aumentou apds a admissdo na UTI. A concentragdo venosa mista de lactato aumentou continuamente durante o
transplante, atingindo o pico apds a reperfusao do enxerto, e diminuiu para os valores basais 30 horas ap6s a admissdo na UTI. A SVO2
permaneceu constante em um nivel alto de 87% durante o TOF e comegou a diminuir apds a operagao, atingindo o valor mais baixo
30 horas apds a admissdo na UTIL O pH arterial diminuiu significativamente de 7,39 no inicio do TOF para 7,32 durante a VVB. Apos
areperfusdo do enxerto, o pH arterial permaneceu abaixo dos valores basais e recuperou valores normais apds a admissao na UTT.

O pHi diminuiu significativamente dos valores basais de 7,28 para 7,19 durante a VVB e permaneceu abaixo durante a fase
anepdtica. Apds a reperfusdo do enxerto, o pH aumentou em 30 minutos e ndo divergiu dos valores basais ao final do TOE
Ap6s a operagdo, o pHi aumentou ainda mais, atingindo os valores mais altos 18 e 30 horas ap6s a admissdo na UTI. O curso
intraoperatdrio do pH da regiao do célon sigméide (pHs) mostrou o mesmo padrio do pHi, sendo que os valores mais baixos
foram medidos durante a VVB, e o pHs, no final da cirurgia, ndo divergiu do valor basal. A fun¢do hepética pds-operatoria,
avaliada pela atividade plasmitica do fator V e pelo tempo de protrombina, e o grau de dano hepatocelular, avaliado pela ALT
sérica, ndo se correlacionam com o pH apds a reperfusdo do enxerto ou no final da cirurgia’.

Em outro estudo, realizado com 35 pacientes submetidos ao TOF, o pHi médio no periodo pré-anepético (P1) e na fase anepatica
(P2) foi o seguinte: P1 aos 60 minutos, 7,34; P1 aos 120 minutos, 7,32; P2 aos 30 minutos, 7,30; e P2 aos 90 minutos, 7,30. Para a
medi¢io do pHi 30 minutos apds a reperfusio durante o periodo neo-hepatico (P3), os pacientes foram divididos em dois grupos
diferentes. Um pHi inferior a 7,30 foi definido como anormal. Pacientes com pHi igual ou superior a 7,30 foram alocados no
Grupo 1, sendo 24 pacientes. Pacientes com pHi inferior a 7,30 foram designados para o Grupo 2, contando com 11 pacientes. O
pHi no Grupo 1 durante o P3, 30 minutos apds a reperfusio, foi maior quando comparado ao Grupo 2. O pHi aos 90 minutos foi,
em média, de 7,38; em 120 minutos, foi de 7,38; e em 180 minutos, foi de 7,38. 24 pacientes do Grupo 1 apresentaram pHi normal
30 minutos apds a reperfusao e durante toda a cirurgia. Os 11 pacientes do Grupo 2 apresentaram pHi alterado 30 minutos apds a
reperfusao. O pHi em dez pacientes voltou ao normal dentro de 3 horas apds a reperfusdo, mas o pHi em 1 paciente permaneceu
inferior a 7,30 e ndo normalizou. Posteriormente, esse paciente foi submetido ao retransplante no dia seguinte®.

Em um estudo envolvendo nove pacientes submetidos ao TOEF, a pressdo de diéxido de carbono (PCO,) arterial variou de 4,7 kPa a
5,6 kPa, sendo os valores mais elevados observados 2 min e 10 min apds a reperfusdo. A pressio tonométrica do mondxido de carbono
(PCO) foi caracterizada por um aumento de 4,6 kPa no pré-operatorio, chegando a 5,6 kPa durante a fase de dissecgio e 5,5 kPa durante
a fase anepdtica. Esse aumento significativo na PCO tonométrica persistiu ao longo do restante do periodo de medi¢do. O gradiente
tonométrico-arterial da PCO aumentou de - 0,3 kPa no pré-operatorio para 0,6 kPa durante a fase de disseccio e 0,7 kPa durante a fase
anepatica. No entanto, 30 minutos ap6s a reperfusio, retornou a valores nio significativamente diferente do gradiente tonométrico-
arterial de PCO, pré-operatdrio. As mudangas no decorrer do tempo no pH arterial foram caracterizadas por uma diminuigao para 7,29
em 2 minutos apds a reperfusdo — fora isso, o pH arterial nio se desviou significativamente do valor pré-operatdrio até o primeiro dia
do pés-operatdrio, quando o pH arterial aumentou ligeiramente para 7,43. Houve uma diminuigdo do pHi para 7,25 durante a fase de
dissecgdo e 7,27 durante a fase anepdtica, com retorno ao nivel de pHi pré-operatorio em 120 minutos apds a reperfusao®.

Em um cenario de cirurgias abdominais eletivas e de emergéncias, foram calculados os valores médios de pHi no intra e no pos-
operatdrio (pHilIO e pHiPO), PrCO2 (PrCO,IO e PrCO,PO), pHg (pHgIO e pHgPO) e PCO2g (PCO2gIO e PCO2gPO). O pHilO
variou entre 7,03 e 7,58, enquanto o pHiPO variou de 6,89 a 7,56. Houve uma significativa diminui¢ao do pHi géstrico na primeira
hora do intraoperatério em comparagido com o pHi apds a indugdo da anestesia. Observou-se uma correlagdo forte e significativa
entre os valores do pHilO e os do pHiPO, tanto em pacientes que desenvolveram complicacdes quanto naqueles com evolugdo nao
complicada. Os pacientes submetidos a procedimentos abdominais de emergéncia apresentaram valores mais baixos de pHilO e
pHiPO em comparagdo com o grupo eletivo. O grupo de pacientes que necessitaram de internagdo na UTI apresentou medidas de
pHIIO e pHiPO significativamente mais baixas. Da mesma forma, PrCO,IO e PrCO,PO foram significativamente maiores entre os
pacientes da UTL. Em geral, pHilO e pHiPO mais baixos, bem como valores elevados de PrCO,IO e PrCO,PO foram correlacionados

com a necessidade de ventilacdo mecénica pré-operatdria, tempo de internagido na UTI e ocorréncia de complicagdes pds-operatorias
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e mortalidade. No ponto de corte de 7,32 para o pHilO gastrico e 45 mmHg para o PrCO,I0, ambos os pardmetros tonométricos

apresentaram sensibilidade e especificidade semelhantes para predizer complicagdes pos-operatdrias e dbito®.

DISCUSSAO

Visdo geral sobre o uso da tonometria gastrointestinal no TxF
A tonometria géstrica é uma medida bastante sensivel e especifica da oxigenagao tecidual em pacientes criticos, sendo um indicador
significativo da morbimortalidade em UTIL. A terapia guiada por pHi pode desempenhar a fun¢ao de marcador sentinela de
hipoperfusio tecidual em estados de choque, contribuindo para a melhoria dos resultados em pacientes com FMO e sepse grave'.
O ndo funcionamento primdrio do enxerto geralmente é determinado pelos critérios de enzimas elevadas, pouca ou nenhuma
produgio de bile, encefalopatia inalterada e coagulopatia. Contudo, as enzimas hepaticas demoram mais de 4 horas para diminuir
ap6s o TOE indicando que as mensuragdes intraoperatdrias das enzimas hepaticas ndo so uteis para a determinacio precoce do nio
funcionamento primério do enxerto. A produgao de bile do novo enxerto é um sinal positivo precoce, mas esse sinal pode ser enganoso
se a producio de bile for inferior a 100 ml a cada 24 horas ou se a bile for aquosa, escassa ou esverdeada. E impossivel determinar
encefalopatia ou deterioragdo do estado mental na sala de cirurgia sob anestesia geral, e a corre¢do da coagulopatia com base na
normalizagdo do tempo de protrombina e tempo de tromboplastina parcial ativada pode confundir os pardmetros de coagulagao®.
Uma excegdo pode ser a depuracdo do verde indocianina (ICG), que é um marcador rdpido da fung¢do hepdtica - no entanto,
seu valor depende ndo apenas da excre¢ao do figado, mas também da perfusdo da drea esplancnica. Durante a fase anepdtica, o
clampeamento cruzado das veias cava e porta induz diminuigao reversa do fluxo sanguineo esplancnico e causa congestdo venosa. Em
pacientes submetidos ao TxH, a tonometria gastrica pode ser utilizada como indicador de hipoperfusio esplancnica. Foi identificado
que, no estagio neo-hepitico, o pHi permanentemente inferior a 7,30 é um bom indicador de nio fung¢ao primdria do enxerto®

Manejo da tonometria gastrointestinal na predi¢ao precoce da viabilidade do enxerto hepatico
Em condigdes de estresse, a circulagdo esplancnica é a mais sensivel aos vasoconstritores endogenos. As camadas mais internas do
intestino podem representar a area mais sensivel da circulagdo esplancnica para a detecgao de isquemia. Para detectar a presenca de
isquemia celular, deve-se medir um marcador metabdlico da adequagéo da oxigenagdo celular, como a relagaio ADP/ATP, lactatos
celulares, estado redox do citocromo ou pH tecidual. O tonomitor, que consiste em um baldo de silicone livremente permeavel ao
CO, é inserido em um segmento do intestino suficientemente longo para que o CO no fluido se equilibre com 0 PCO na camada
superficial da mucosa com a qual estd em contato. A PCO, do fluido no tonomitor fornece uma medida indireta da PCO nas camadas
superficiais da mucosa. A determinagdo do pHi pelo tonomitor depende da suposi¢ao de que a concentragio de bicarbonato na
mucosa é equivalente a do sangue arterial. O pHi é calculado substituindo a medida da PCO no liquido luminal e do bicarbonato
no sangue arterial na equagdo de Henderson-Hasselbalch. Isso resulta em uma boa correlagio entre o pHi obtido pelo tonomitor
e o pH obtido pela sonda de pH do espago submucoso do intestino. Um pHi normal sugere adequada oxigenag¢io, enquanto um
enxerto funcional pode ser refletido por um pHi normal ou alcaldtico e um enxerto ndo funcionante sera refletido por um pHi
acidotico. Em um estudo, foi possivel confirmar um enxerto funcional logo 30 minutos ap6s a reperfusdo. Somente um paciente
necessitou de retransplante, sendo o tinico com pHi anormal no final da cirurgia®.

Em um estudo, foi verificado que um grupo composto por pacientes submetidos ao TOF apresentou valores de pHi principalmente
acima de 7,3, e a fungdo do enxerto hepatico estava melhorando. Todos os pacientes sobreviveram no periodo do pds-operatorio
imediato. Em outro grupo, os valores de pHi foram, em sua maioria, abaixo de 7,3 e cursaram com a deterioragdo da fun¢do do
enxerto. No pos-operatorio imediato, foram a 6bito quatro pacientes, um deles no segundo dia de pds-operatério por complicagio
cirtirgica. No pds-operatdrio tardio, trés pacientes faleceram por FMO. Os valores de CO mostraram diferengas significativas de forma
semelhante aos valores de pHi. Os pardmetros de oxigenag¢do mostraram pequenas diferencas apenas na fase de revascularizagao®.
Os parametros de perfusdo, no que diz respeito a circulagio esplancnica, podem comportar-se de forma completamente diferente do
que mostram os parametros hemodinamicos globais medidos. A partir disso, pode-se afirmar que o pHi e PrCO2 resultaram em boa
separagio progndstica e poderiam fornecer informagoes uteis na detecgdo precoce da fungdo do enxerto’.

A partir dos estudos, pode-se verificar que os pacientes com ma fun¢do do enxerto apresentaram um ApraCO2 maior do
que os pacientes sem ma fungdo do mesmo. Isso significa que pacientes com fungdo deficiente do enxerto néo tiveram melhora
importante da PraCO?2 ao final da cirurgia. A ma reperfusdao do enxerto, com consequente limitagao do fluxo sanguineo pelo
figado, pode ser a razdo dessa deficiente melhora, na auséncia de alteragdes macro-hemodindmicas significativas. A relagao
observada entre ApraCO2 e o pico de ALT parece confirmar essa hip6tese’.

A ApraCO2 entre a fase anepatica e o final da cirurgia foi utilizada para avaliar o efeito do enxerto, uma vez que as variagdes da

PraCO2 podem refletir melhor a perfusio esplancnica. A diferenca entre a PraCO2 no final da cirurgia (T2) e antes da reperfusao
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do enxerto (T1) pode refletir alteragdes na perfusdo esplancnica relacionadas a presenga de um novo figado. Os valores de
PraCO2 no final da fase anepatica, bem como no final da cirurgia, mostraram moderada hipoperfusdo, mesmo que nenhum
sinal de hipdxia tenha sido detectado’. Clinicamente, uma PraCO2 abaixo de 25 deve ser considerada como meta para evitar
hipoperfusao e hipoxia®®.

Considera-se que uma diminui¢ao do pH da mucosa reflete o fornecimento inadequado de oxigénio ao intestino para atender
as demandas metabdlicas. Consequentemente, verificou-se uma relagdo entre as alteragdes agudas na perfusio esplancnica e no
pH da mucosa. A partir das ressec¢des hepaticas, pode-se comprovar que a interrupgdo aguda do fluxo sanguineo intestinal foi
refletida de perto por uma diminui¢do no pHi medido tonometricamente. Em um estudo, dois dos seis pacientes nos quais o fluxo
sanguineo portal foi interrompido intencionalmente pelo clampeamento do ligamento hepatoduodenal apresentaram diminuigao
do pHi dentro de 30 minutos ap6s a oclusao portal. Apos a liberagdo da pinga portal, o pHi retornou aos valores basais no final
da cirurgia. Nos pacientes sem clampeamento portal, o pHi manteve-se essencialmente inalterado®.

Com base nos resultados obtidos durante a ressec¢do hepitica, a redugao reversivel do pH gastrico e sigmoide durante a fase
anepatica da TOF sugere o desenvolvimento de uma hipdxia intramural transitoria da mucosa gastrointestinal. Além disso, o pH
diminuiu, embora o fluxo sanguineo portal tenha sido mantido pelo VVB, permitindo taxas de fluxo total de até 50% do DC.
Como pH intraoperatorio, as alteragdes foram semelhantes em ambos os locais, estomago e célon sigmoide. A diminuigdo do pHi
néo pode ser atribuida a alteragdes na perfusdo da mucosa gastrica induzida por manipulagdes cirurgicas ou pH falsamente baixo,
valores causados por refluxo de liquido duodenal alcalino. Na perfusdo microvascular da mucosa durante o TxF, a redugdo do pH
observada durante a fase anepatica sugere que a preservagao do fluxo sanguineo portal por meio de VVB nio alcangou distribui¢io
adequada de fluxo sanguineo intestinal. Em um estudo, observou-se uma diminui¢do do pH em 30 minutos apds o inicio da fase
anepatica, sugerindo que o breve periodo de clampeamento portal completo, necessdrio para permitir a inser¢ao da cdnula VVB
na veia porta, pode ser suficientemente longo para induzir comprometimento prolongado da perfusdo microvascular da mucosa®.

O indice de DO2 permaneceu inalterado durante o TOF, mas o VO2 teve uma diminui¢io na fase anepatica resultante de uma
hipotermia intraoperatdria e auséncia de fungao hepatica metabdlica. Durante o procedimento, o SVO2 permaneceu elevado, o que
é tipico em pacientes cirrdticos, e tendeu a aumentar ainda mais durante a fase anepatica. Como consequéncia, 0 monitoramento
intraoperatério continuo da SVO2 parece ser um método inadequado para detectar hipoxia tecidual em pacientes cirrdticos
hidrodindmicos. A diminui¢gao do pH demonstra que a mucosa intestinal é um local de hipéxia tecidual. Nesse estudo, ndo foi
encontrada correlagio entre o pHi ou pHs intraoperatério, medidos apos a reperfusio, e a viabilidade pds-operatéria do enxerto.
Contudo, vale ressaltar que é relatada na literatura a associagao entre pHi intraoperatdrio, valores < 7,32, e disfun¢do do enxerto,
insuficiéncia renal aguda, sepse e necessidade de suporte ventilatério apés o TOF. Além disso, a alta concentragio sistémica de
endotoxina foi um fator progndstico para a nao fun¢éo primaria do enxerto, complicagdes pulmonares pds-operatérias e mortalidade’.

Os principais achados de um estudo com nove pacientes submetidos ao TxH incluiram o aumento da PCO tonométrica e do
gradiente tonométrico-arterial da PCO durante as fases de dissec¢do e anepatica. Essas mudancas foram acompanhadas por uma
diminuigdo no pHi. Durante periodos de hipoperfusao gastrointestinal com metabolismo aerébico, a extragio de O2 aumenta, e a
PCO; tecidual local pode aumentar como resultado da fosforilagdo oxidativa normal e da remogao prejudicada de CO2. Na mucosa
intestinal, a PCO2 tecidual méaxima que pode ser atribuida ao metabolismo aerdbico é de 16-19 kPa. A presenca de maior tensio
tecidual de PCO, indica hipoperfusio gastrointestinal com metabolismo anaerébico e liberagao de CO, secunddria ao tamponamento
com bicarbonato. Assim, o aumento da PCO, tonométrica encontrado no presente estudo sugere um aumento da PCO2 tecidual
local secundario a redugao da perfusio gastrintestinal na faixa do metabolismo aerdbio. As alteragdes na PCO tonométrica nao
sd0 compativeis com a redug¢do da perfusio gastrintestinal na faixa do metabolismo anaerdbio*. A partir desse estudo, observou-se
que o gradiente tonométrico da PCO arterial é provavelmente melhor que a PCO, tonométrica como indicador de hipoperfusao
gastrointestinal. O pequeno aumento no gradiente tonométrico arterial de PCO pode indicar redugio da perfusdo gastrintestinal na
faixa do metabolismo aerébio, mas nio suporta a presenca de hipoperfusdo gastrointestinal com metabolismo anaerdbio.

Sob condi¢oes aerdbicas, a PCO venosa e o gradiente entre a PCO2 tecidual e a PCO venosa aumentam com a diminuigao do
fluxo. Com o inicio do metabolismo anaerébico, a troca entre o tecido e o sangue venoso ¢ reduzida, e a PCO no tecido aumentara
consideravelmente, enquanto a PCO, no sangue venoso aumentard em menor grau. Portanto, durante o TxF, a diminuigdo do fluxo
sanguineo gastrointestinal deve ser acompanhada por um aumento da PCO2 na veia porta’. Contudo, em um estudo, a PCO, da veia
porta néo foi elevada nem houve qualquer diferenga significativa entre a PCO, da veia porta, PCO arterial ou PCO tonométrica. A
PCO2 normal da veia porta sugere que a hipoperfusdo gastrointestinal ndo esta presente durante o procedimento do TOF*.

Um estado de hipovolemia relativa perioperatéria, em associacdo com os efeitos vasodilatadores da anestesia geral, pode levar
a hipoperfusdo da mucosa intestinal, identificada por uma queda do pHi. Em um estudo, a predigdo precisa de complicagdes pds-
operatorias, principalmente sepse e FMO, bem como a mortalidade por pHi anormalmente baixo, esteve intimamente associada a

necessidade e a duragio da ventilagdo mecinica pds-operatoria, além da permanéncia prolongada na UTI e da hospitalizagao geral®.
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Criticas a utilizagao da tonometria gastrointestinal para o monitoramento da perfusao esplancnica
O uso do pHi para monitoramento da perfusdo gastrointestinal tem sido criticado devido a diversas falhas na técnica tonométrica
utilizada para determinar o pHi. A principio, a concentragio de bicarbonato arterial ndo é equivalente a concentragio de bicarbonato
intracelular e intersticial. Durante a hipoperfusdo grave o suficiente para induzir o metabolismo anaerdbico, o bicarbonato no
tecido ¢ utilizado para tamponar os ions de hidrogénio, resultando em uma concentragdo de bicarbonato no tecido inferior a
concentragio de bicarbonato arterial4. Isso, por sua vez, subestima a magnitude da acidose intramucosa.

Outra questdo é que as alteragdes no bicarbonato arterial, como em casos de acidose metabélica ndo relacionada a hipoperfusdo
gastrointestinal, afetariam o calculo do pHi. Durante o TxF, o acimulo de lactato associado a acidose metabolica sistémica e a diminui¢ao
da concentragdo arterial de bicarbonato resultam em pHi baixo, o que ndo implica necessariamente em hipoperfusdo gastrointestinal.
Da mesma forma, um pHi normal ap6s a administragdo intravenosa de bicarbonato ndo necessariamente indica uma perfusio
gastrointestinal normal, uma vez que essa administracdo aumentara a concentragdo de bicarbonato arterial, podendo corrigir o pHi
calculado, apesar da presenga de hipoperfusio gastrointestinal9. Assim, o pHi reflete a situagdo do tecido local em relagio aos disttrbios

acido-base sistémicos, mas o calculo do pHi nao pode ser considerado para monitorar corretamente a perfusdo gastrointestinal.

CONSIDERACOES FINAIS

A tonometria gastrointestinal pode ser ttil para monitorar a circulagdo esplancnica e a fung¢ao do enxerto hepatico durante o TOFE.
Tanto as medi¢des do pHi no periodo perioperatorio quanto aquelas feitas de 10 a 30 minutos apds a reperfusio do figado podem
contribuir para o diagnostico e o destino terapéutico do paciente, uma vez que o figado representa o principal alvo da privagdo de
oxigénio da circulagio esplancnica, e as mudangas no pHi predizem a viabilidade futura desse 6rgao.

O poder preditivo da tonometria também foi importante entre as fases anepdtica e o término da cirurgia, com elevada
sensibilidade. Além disso, a ocorréncia de uma oxigena¢do mucosa deficiente, mesmo com a manutengio do fluxo portal, sugere
a necessidade de investigar outros mecanismos relacionados a perfusao durante o TOF. Por fim, as medidas da PCO tonométrica
e o gradiente tonométrico-arterial da PCO, indicam que o TxF estd associado & perfusdo gastrointestinal na faixa aerdbica do

metabolismo, mas ndo na anaerdbica.
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