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INTRODUCAO:

A Sindrome Hepatopulmonar (SHP) é uma complicagdo grave das doengas hepéticas avangadas, caracterizada
pela triade composta por oxigenacao arterial anormal, dilatag8es vasculares intrapulmonares (DVIP) e presenca
de doencga hepatica cronica ou hipertenséo portal (Aragon Pinto et al., 2021). Embora afete predominantemente
individuos com cirrose e hipertensdo portal, a SHP também pode ocorrer em contextos menos comuns, cComo
hipertensédo portal ndo cirrética, insuficiéncia hepatica aguda, hepatite crénica e anomalias vasculares congénitas
(Aragon Pinto et al., 2021).

Sua fisiopatologia envolve a dilatacdo dos vasos pulmonares, tanto pré quanto pds-capilares, o que permite o
desvio de sangue venoso para a circulagéo arterial pulmonar sem a adequada oxigenag&o. Esse mecanismo
resulta em hipoxemia por desequilibrio ventilagdo/perfusdo (V/Q), limitacdo da difusdo e presenca de shunts
intrapulmonares (Ferreira, Zollinger & Bittencourt, 2008; Krowka, 2020; Rodriguez-Roisin et al., 2004).

As alteragBes na hematose tendem a acompanhar o grau de DVIP, iniciando-se com um aumento do gradiente
alveolar-arterial de oxigénio (AaO2) — ainda sem hipoxemia — e podendo evoluir para hipoxemia significativa e
comprometimento da difusdo nos estagios mais avangados (Aragon Pinto et al., 2021). Para classificar a gravidade
da SHP, Rodriguez-Roisin et al. (2004) propuseram uma divisdo com base na PaO2 em ar ambiente: leve (= 80
mmHg), moderada (60-79 mmHg), grave (50-59 mmHg) e muito grave (< 50 mmHg). Essa estratificacao é
essencial para avaliar o progndstico, o risco cirirgico e os critérios de prioriza¢&éo no transplante hepatico (Aragon
Pinto et al., 2021; International Liver Transplant Society, s.d.).

Clinicamente, a SHP pode se manifestar por dispneia, platipneia, ortodeoxia, fadiga, baqueteamento digital,
cianose e telangiectasias (Martinez et al., 2001). No entanto, seu diagnéstico pode ser dificultado pela semelhanca
com outras doengas cardiopulmonares, como DPOC, asma e fibroses pulmonares, além do desconhecimento dos
critérios diagnésticos (Bommena et al., 2021; Fallon & Abrams, 2000). Os principais exames utilizados para triagem
de DVIP séo a ecocardiografia transtoracica com contraste (CE-TTE) e a cintilografia pulmonar com albumina
macroagregada marcada com tecnécio-99m (99mTc-MAA), sendo a CE-TTE mais sensivel nos casos iniciais
(Aragon Pinto et al., 2021).

Atualmente, o Unico tratamento definitivo para a SHP é o transplante hepatico (TH), que pode reverter
completamente a condicdo e melhorar a sobrevida (Aragon Pinto et al., 2021). No Brasil, pacientes com SHP grave
(PaO2 < 60 mmHg) recebem prioridade na lista de transplantes, com pontuacdo minima de 20 no escore MELD
(Ferreira, Zollinger & Bittencourt, 2008; Krowka & Cortese, 1994). A oxigenoterapia também pode ser utilizada nos
casos mais graves para mitigar os efeitos da hipoxemia crénica (Raevens, Boret & Fallon, 2022). A prevaléncia da
SHP entre pacientes em avaliagao para TH varia entre 11% e 32%, com DVIP sendo identificada em até 45% dos
casos (Ferreira, Zollinger & Bittencourt, 2008; Raevens, Boret & Fallon, 2022).

Diante da relevancia clinica da SHP e seu impacto na qualidade de vida, este estudo retrospectivo foi conduzido
com o objetivo de analisar os desfechos de pacientes submetidos a TH no contexto da SHP, utilizando dados do
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Sistema Nacional de Transplantes. A pesquisa visa caracterizar o perfil epidemioldgico, avaliar a taxa de sobrevida
e explorar possiveis correlagdes clinicas que possam orientar estratégias de manejo e alocacéo de érgaos.

METODOLOGIA:

Trata-se de um estudo retrospectivo, envolvendo todos os pacientes adultos = 18 anos submetidos a transplante
hepatico por Sindrome Hepatopulmonar grave no Brasil, no periodo de 2012 a 2023. A populacao elegivel foi
composta por 65 individuos que atenderam aos critérios diagnosticos de SHP: presenca de doenca hepatica
avancada, hipoxemia (PaO, < 60 mmHg em ar ambiente) e dilatacdes vasculares intrapulmonares confirmadas.

O Unico critério de exclusdo adotado foi a idade inferior a 18 anos, o que resultou na exclusdo de 9 pacientes. O
banco de dados utilizado para as analises estatisticas do presente estudo foi fornecido prospectivamente pelo
Sistema Nacional de Transplantes do Ministério da Saude. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa.

Os dados coletados foram organizados e submetidos a planilhas do Microsoft Excel®, onde foram realizadas
analises estatisticas descritivas e a construcéo de graficos para facilitar a visualizacdo e apoiar a interpretacéo dos
resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Foram identificados 74 transplantes hepaticos realizados em decorréncia de SHP no Brasil durante o periodo
estudado, sendo 65 pacientes incluidos na analise final apds aplicacéo dos critérios de elegibilidade.

A analise do perfil epidemiolégico (Tabela 1) revelou predominancia do sexo masculino (63,08%) e de pacientes
com idade entre 46 e 59 anos. O diagnéstico subjacente mais frequente foi a cirrose alcodlica (20,00%), seguido
por outras etiologias hepéticas como hepatites virais, cirrose criptogénica e doencas metabdlicas (80,00%) (Tabela
2). Todos os pacientes apresentavam SHP classificada como grave.

Tabela 1. Perfil epidemioldgico dos transplantes de figado no Brasil secundarios
a SHP na populagdo com idade maior ou igual a 18 anos realizados entre 2012 e 2023.

Variaveis n %
Sexo
Masculino 41 63,08
Feminino 24 36,92
Faixa etaria
18-30 anos 8 12,31
31-45 anos 12 18,46
46-59 anos 3z 4923
G0 anos ou mais 13 20,00
Raca
Branca H 47 69
Parda 30 46,15
Megra 4 6,15
Estado
SC,CR, RJ 11 cada 16,92
RS g 13,85
PE, MG 8 cada 12,31
DF 4 6,15
PR 2 3,08
BA 1 1,54
Tipo Sanguineo (ABO)
0 a7 56,92
A 19 29,23
B 7 10,77
AB 2 308
Evolucdo
Sobrevivente 39 60,00
Obito 26 40,00
Doenca alcodlica do figado
Sim 13 20,00
MEo 52 80,00

Tempo de Sobrevida (meses] Mediana: 12,2 (1QR: 3,0-73,0)

Fonte: Elaborada pelos autores.
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Tabela 2. Diagndstico de base dos receptores de figado no periodo de 2012 a3 2023 que
evoluiram para SHP grave com neessidade de transplante hepatico.

Diagnostico n Y

Sindrome Hepatopulmonar 17 26,15
Cirrose alcodlica 13 20,00
Cirrose Criptogénica 12 18,46
Cirrose decorrente da infecgdo pelo virus da hepatite Bou C 10 15,38
Cutros 5] 9,23
Hepatite Autoimune 2 3,08
Colangite esclerosante primaria 2 3,08
Cirrose biliar secundaria 1 1,54
Cirrose por doenga gordurosa hepética ndo alcodlica 1 1,54
Doencas metabdlicas com indicagdo de transplante 1 1,54

Fonte: elaborada pelos autores.

No que se refere a distribuicdo de género, a mediana de tempo de sobrevida (TSV) entre os homens foi de 24,37
meses, enquanto entre as mulheres foi de 12,17 meses. As taxas de sobrevida também foram semelhantes entre
0s sexos: 51,22% entre homens (21 de 41 vivos) e 50,00% entre mulheres (12 de 24 vivos), sem diferenca
estatisticamente significativa (p = 0,85). Esses achados sugerem que o género nao influenciou de forma relevante
os desfechos de sobrevida neste grupo.

Em relacdo a distribuicdo racial, a maioria dos pacientes era branca (47,69%) ou parda (46,15%), com menor
representacdo de pacientes negros (6,15%). A andlise do TSV mediano mostrou diferencas marcantes: pacientes
pardos apresentaram sobrevida mediana de 48,7 meses, enquanto brancos tiveram 24,37 meses e negros, 9,08
meses. A diferenga entre pardos e negros apresentou significancia estatistica (p estimado < 0,05), sugerindo
disparidades raciais, conforme descrito na literatura (Racial Differences in Organ Donation, PMC, 2010). No
entanto, a reduzida amostra de pacientes negros limita a robustez dessa analise, ainda que a tendéncia observada
seja preocupante.

Quanto ao diagndstico de base, pacientes com cirrose alcodlica apresentaram TSV mediano de 24,37 meses,
contra 48,7 meses nos demais diagnosticos. As taxas de sobrevivéncia foram similares (53,85% vs. 55,77%), mas
a diferenca na mediana de sobrevida sugere que a cirrose alcodlica pode estar associada a pior prognostico,
possivelmente relacionado a recorréncia do consumo de alcool, conforme apontado por estudos recentes sobre o
manejo do transtorno por uso de alcool (Management of Alcohol Use Disorder, Nature Reviews, 2021).

A idade média dos pacientes foi de 51,15 anos (DP = 11,5; faixa etaria: 19 a 68 anos). A correlagéo entre idade e
TSV foi fraca (r = 0,12), sem significancia estatistica (p > 0,05), indicando que a idade, isoladamente, nao
influenciou os desfechos de sobrevida neste estudo.

A andlise por regido geogréafica mostrou maior nimero de transplantes relacionados & SHP na Regido Sul do Brasil.
Contudo, a auséncia de dados do estado de Sao Paulo representa uma importante limitagdo, pois essa unidade
federativa concentra alguns dos maiores centros transplantadores do pais. E possivel que essa lacuna tenha
levado a subestimacao de diversos indicadores, especialmente no que diz respeito a frequéncia e aos resultados
pés-transplante.

Outra limitacdo relevante foi o tamanho reduzido da amostra (n = 65), 0 que restringe a generalizacdo dos
resultados e reduz o poder estatistico para a deteccao de associagfes mais sutis. A escassez de dados clinicos
complementares, como comorbidades, adesdo terapéutica e complicacdes pos-operatdrias, também limita a
compreensdo integral dos fatores que influenciam os desfechos.

Ainda assim, os resultados sugerem que fatores como raca e diagndstico de base estdo associados a diferencas
significativas na sobrevida apés o TH em pacientes com SHP, o que refor¢a a necessidade de politicas publicas
voltadas a equidade no acesso e acompanhamento desses pacientes.
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CONCLUSOES:

Este estudo demonstrou que a raca e o diagnéstico hepatico subjacente influenciam de forma significativa os
desfechos pds-transplante hepatico em pacientes com SHP. Em especial, observou-se melhor sobrevida mediana
em pacientes de raca parda e naqueles com diagnésticos distintos da cirrose alcodlica, enquanto pacientes negros
e com cirrose de etiologia alcodlica apresentaram os piores resultados.

Esses achados destacam a necessidade de abordagens individualizadas no acompanhamento desses pacientes,
incluindo suporte psicossocial intensificado para individuos com histérico de alcoolismo e estratégias especificas
para populacdes racialmente vulneraveis. A incorporacao de variaveis demogréficas e clinicas nos critérios de
alocacdo de 6rgaos pode ser uma ferramenta adicional para promover maior equidade nos resultados dos
transplantes hepéaticos.

Contudo, é importante ressaltar as limitacdes do presente estudo, especialmente o nimero reduzido de pacientes
e a auséncia de dados do estado de S&o Paulo. Tais fatores limitam a extrapolacdo dos achados e indicam a
necessidade de estudos futuros com amostras mais amplas, dados clinicos detalhados e andlises multivariadas
para validar as associag6es identificadas e aprofundar a compreensao dos determinantes prognésticos na SHP.

A geragdo de evidéncias mais robustas podera auxiliar na formulagdo de politicas publicas que reduzam
desigualdades, aprimorem os critérios de priorizagdo para o transplante e promovam melhores desfechos e
gualidade de vida aos pacientes com SHP no Brasil.
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