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RESUMO

Objetivo: Evidenciar as tematicas prevalentes na literatura sobre o Transplante Cardiaco. Métodos: Revisao
Integrativa realizada em seis etapas com busca em duas bases de dados. A amostra incluiu 21 estudos. O
aplicativo Rayyan — Intelligent Systematic Review® utilizado para o processo de selegéo dos artigos seguiu o
fluxograma Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyse (PRISMA). O check-list ST
reng the ning the Reporting of Observational Studies in Epidemiology (STROBE) foi adotado como guia de
verificacdo metodoldgica. O nivel de evidéncia foi classificado conforme o sistema do Oxford Centre Evidence-
Based Medicine. A interpretacao dos resultados foi conduzida de forma qualitativa e descritiva. Resultados:
Os estudos foram agrupados em quatro temas: estratégias de preservagédo do enxerto cardiaco (28,6%);
fatores pré-transplante cardiaco relacionado a sobrevida (23,8%); perfil dos pacientes submetidos ao
transplante cardiaco (19%) e fatores que influenciam a sobrevida de pés-transplante cardiaco adulto (28,6%).
Consideragoées finais: O Transplante Cardiaco € uma intervengdo complexa, que requer selegao criteriosa
dos candidatos e preparagao perioperatdria complexa com foco na adesao terapéutica. O avancgo nas terapias
é essencial para o manejo dos fatores que impactam na sobrevida.

Palavras-chave: Transplante de coragao, Insuficiéncia cardiaca, Mortalidade, Qualidade de bida, Sobrevida,
Terapia de imunossupressao.

ABSTRACT

Objective: To high light the prevalente themes in the literature on heart transplantation. Methods: Integrative
review carried out in six stages with a search in two data bases. The final sample included 21 studies. The
Rayyan — Intelligent Systematic Review® application was used to select the articles, following the Preferred
Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta-Analyse (PRISMA) flowchart. The ST reng the ning the
Reporting of Observational Studies in Epidemiology (STROBE) checklist was adopted as a methodological
verification guide. The level of evidence was classified according to the Oxford Center Evidence-Based
Medicine system. The interpretation of the results was conducted in a qualitative and descriptive manner.
Results: The studies analyzed were grouped into four main themes: heart graft preservation strategies
(28.6%); pre-cardiac transplant factors related to survival (23.8%); profile of patients under going heart
transplantation (19%) and factors influencing adult post-cardiac transplant survival (28.6%). Conclusion:
Heart transplantationis a complex intervention that requires careful selection of candidates and complex
perioperative preparation with a focus on therapeutic adherence. Advances in therapies are essential for
managing the factors that impact on survival.

Keywords: Heart transplantation, Heart failure, Mortality, Quality of life, Survival, Immunosuppression therapy.
RESUMEN

Objetivo: Destacar los temas prevalentes en la literatura sobre trasplante cardiaco. Métodos: Revision
integradora en seis etapas mediante la busqueda en dos bases de datos. La muestra incluyé 21 estudios. Se
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utilizo la aplicacién Rayyan — Intelligent Systematic Review® siguiendo las directrices del diagrama Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyse (PRISMA). Se adopté la lista de verificacion ST
reng the ning the Reporting of Observational studies in Epidemiology (STROBE) como guia metodolégica. El
nivel de evidencia se clasificé segun el sistema Oxford Centre Evidence-Based Medicine. La interpretacion
de los resultados se realizd de forma cualitativa y descriptiva. Resultados: Los estudios se agruparon em
cuatro temas principales: estrategias de preservacion de linjerto cardiaco (28,6%); factores previos al
trasplante cardiaco relacionados con la supervivencia (23,8%); perfil de los pacientes sometidos a trasplante
cardiaco (19%) y factores que influyen en la supervivencia del adulto tras el trasplante cardiaco (28,6%).
Consideraciones finales: El trasplante cardiaco es una intervencion compleja que requiere una cuidadosa
seleccion de los candidatos y una compleja preparacion perioperatoria centrada en el cumplimiento
terapéutico. Los avances terapéuticos son esenciales para controlar los factores que influyen en la
supervivencia.

Palabras clave: Trasplante de corazon, Insuficiencia cardiaca, Mortalidad, Calidad de vida, Sobrevida,
Terapia de inmunosupresion.

INTRODUGAO

A Insuficiéncia Cardiaca (IC) € uma sindrome complexa, considerada uma das principais causas de
admisséo hospitalar e morbimortalidade no mundo. A taxa de mortalidade, durante a internacao varia entre 4
e 12%, e, ap6s um ano da alta hospitalar, esse valor aumenta para 20% a 30%. As taxas de readmissao sao
elevadas entre 20% e 30% em 90 dias, atingindo a 60% em um ano, o que impacta negativamente o
prognostico (PETERSEN LC, et al., 2021). No Brasil, a IC € um importante problema de saude publica sendo
a principal causa de hospitalizagdo pelo Sistema Unico de Salde (SUS), com maior prevaléncia entre
individuos com 60 anos ou mais. Entretanto, observa-se um aumento da doencga na faixa etaria dos 50 anos.

Em 2019, a IC representou 12,9% das internagdes hospitalares, com uma taxa de mortalidade de 11,48%
por 100 mil habitants (ARRUDA VL, et al.,, 2022). Grandes avangos no diagnéstico, monitorizagao e
tratamento da IC foram observados nos ultimos anos, com impactos significativos na qualidade de vida e
sobrevida dos pacientes. No entanto, nas fases mais avangadas persistem altas taxas de mortalidade,
hospitalizagbes e reospitalizagées, comprometendo o prognéstico (ROHDE LEP, et al., 2018). O Transplante
Cardiaco (TxC) &, atualmente, a abordagem padréo-ouro para o tratamento da IC refrataria em estagio D,
sindrome clinica na qual o coragdo é incapaz de atender as necessidades metabdlicas tissulares, mesmo
com tratamento clinico otimizado.

A escassez de doadores limita a ampliagdo de Transplante Cardiaco (ROHDE LEP, et al., 2018; BACAL
F, et al.,, 2018). Desde o primeiro alotransplante realizado por Christian Barnard em 1967, importantes
avancgos foram feitos especialmente na introdugdo de imunossupressores para a redugdo de rejeicdes e
estabelecimento de critérios para a selecdo de doadores e receptores (RODRIGUES SP, 2008; FREITAS
NCC, et al., 2021).

A Diretriz de TxC no Brasil fornece orientagbes sobre manejo, incluindo logistica de captagao a distancia,
as solugdes de preservagado do enxerto, uso decross-match remoto, novos imunossupressores, critérios de
rejeicdo humoral e profilaxias infecciosas (BACAL F, et al., 2018). Na indicagdo do TxC, deve-se contemplar
a relagéo risco-beneficio individual e, idealmente, populacional. A alocagdo de 6rgdos para transplante
envolve consideragdes, dado que sao recursos limitados e devem ser oferecidos a pacientes com maior
probabilidade de sobrevida em longo prazo (FREITAS NCC, et al., 2021). De 2014 a marco de 2024, foram
realizados 3.673 TxC no Brasil, e 352 pacientes permanecem na lista de espera.

A melhoria no manejo de IC reflete no aumento da sobrevida dos pacientes de pré-transplantes impactando
significativamente na despropor¢cédo entre lista de espera e numero de transplantes (ABTO, 2024). As
questdes relacionadas a indicagao do TxC e sobrevida, aumento de pacientes sensibilizados, processos de
rejeicado de enxerto e 0 manejo no uso de imunossupressores demonstram ser pautas pertinentes no contexto
do TxC. Com base nesses dados, o estudo visa evidenciar as tematicas prevalentes na literatura sobre o
Transplante Cardiaco, oferecendo subsidios para o desenvolvimento de ferramentas de apoio a saude
(ABTO, 2024; MANGINI S, et al., 2015).
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METODOS
Tipo de estudo e Periodo do Estudo

Revisdo Integrativa desenvolvida, entre os meses de 15 de margo a 20 de setembro de 2024, em seis
etapas: formulagdo da questdo norteadora; critérios de inclusdo e exclusdo; categorizagdo dos estudos;
avaliagao dos estudos incluidos; interpretacao dos resultados e apresentagao da revisdo (MENDES KDS, et
al., 2008).

Formulagao da questao norteadora

Para a questdo norteadora foi utilizada a estratégia PICo (Populagédo, Intervencdo, Comparador e
Resultados/desfecho) gerando a seguinte pergunta: “O que a literatura reporta sobre pacientes adultos com
Insuficiéncia Cardiaca Refrataria elegiveis ou submetidos ao Transplante Cardiaco?”.

Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos artigos disponiveis online na integra, publicados nos ultimos cinco anos em Portugués ou
inglés. Excluiram-se artigos repetidos, cartas, editoriais, resumos, opinides, notas prévias, estudos
pediatricos, xenotransplantes, ensaios clinicos, e revisbes. O levantamento dos estudos ocorreu entre os
dias 11 de abril a 05 de junho de 2024, nas bases PubMed-Medlinee no Portal Regional da Biblioteca Virtual
em Saude (BVS). A estratégia de busca combinou Descritores de Ciéncias da Saude (DECS) e seus
equivalentes em inglés, pelo Medical Subject Heading (MESH), com operador booleano: “Transplante de
Coracdo AND Cuidados Criticos/Heart Transplantation AND Critical Care”, “Insuficiéncia Cardiaca AND
Transplante de coragdo/Heart Failure AND Heart Transplantation”, "Transplante de Coragdo AND
Imunossupressor/Heart Transplantation AND Immunosuppressive Agents”, “Imunologia de Transplantes AND

Transplante de Coragéo/Transplantation Immunology AND Heart Transplantation”.

Os resultados foram exportados para o aplicativo Rayyan— Intelligent Systematic Review— Rayyan® onde
quatro revisores realizaram a selegao dos artigos em modo CEGO ativado com objetivo de impedir a influéncia
da selegao entre os participantes, proporcionando uma avaliagdo com acuidade. No primeiro momento houve
a detecgéao e exclusao de duplicatas.

Depois de aplicado os critérios de elegibilidade houve a leitura dos titulos e resumos dos estudos incluidos.
Posteriormente, o modo CEGO foi desligado e os pesquisadores discutiram sobre os artigos que
apresentaram divergéncia no processo de elegibilidade para finalizar a selecdo primaria de avaliagéo
(OUZZANI M, et al., 2016). A selecao foi baseada nas recomendacdes do fluxograma PRISMA (PREFERRED
REPORTINGI TEMS FOR SYSTEMATIC REVIEWSAND META-ANALYSE), com objetivo de demonstrar
cronologicamente os artigos encontrados em cada etapa de busca até sua amostragem final (PAGE MJ, et
al., 2022).

Categorizagao dos estudos

Para a terceira etapa foi realizada a defini¢do das informacgdes a serem extraidas dos estudos selecionados
ocorrendo a leitura na integra, por todos os pesquisadores, dos artigos e sendo detectados e incluidos aqueles
que responderam a questdo norteadora. As discordancias na selegcdo dos artigos foram discutidas e
resolvidas por meio de um consenso entre os pares, resultando assim, na amostra final. A partir da leitura dos
artigos primarios, estabeleceu-se um padrédo de informagdes-chaves (autor, ano de publicacdo, periddico,
idioma, metodologia e nivel de evidéncia) o que possibilitou a elaboracdo de uma sintese dos conteudos
destacados pelas pesquisas, permitindo a comparacao e o agrupamento em categorias conforme as principais
tematicas abordadas.

Avaliagao dos estudos incluidos

A avaliacdo dos artigos focou-se no check-list STROBE (STRENGTHENING THE REPORTING OF
OBSERVATIONAL STUDIES IN EPIDEMIOLOGY), utilizado como guia de suporte para verificagdo
metodoldgica. O ESTROBE é uma lista de verificagao, com 22 itens, que devem ser abordados em artigos de
estudos de epidemiologia analitica e observacionais.
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Tem como finalidade orientar sobre como relatar pesquisas observacionais, ndo sendo prescritivo para
projetar e conduzir estudos, para avaliar a qualidade da pesquisa observacional (CEVALLOS M, et al., 2014).
Quanto ao nivel de evidéncia (NE) os artigos foram avaliados seguindo o sistema da Oxford Centre Evidence-
Based Medicine, que classifica os trabalhos cientificos da seguinte forma (KARLLA K, et al., 2015):

1a (revisGes sistematicas e metanalises de ensaios clinicos comparaveis, estudos controlados
randomizados bem delineados com desfecho clinico relevante), 1b (estudos controlados randomizados com
estreito intervalo de confianga), 1c¢ (resultados do tipo “tudo ou nada”, estudo de séries de casos controlados,
revisdo sistematica de estudos de diagndstico); 2a (revisdo sistematica homogénea de estudo de coorte com
grupos de comparacgao e controle de variaveis), 2b (estudo de coorte com pobre qualidade de randomizacgao,
controle ou sem acompanhamento longo, estudo de coorte prospectivo), 2c (resultado de pesquisas —
observagéao de resultados terapéuticos ou evolugao clinica);

3a (revisdo sistematica homogénea de estudos de caso com grupo-controle), 3b (estudo de séries
temporais, estudo observacional que avalia a evolugdo dos desfechos ao longo do tempo antes e depois de
uma intervengao, coorte retrospectivo ou caso controle); 4 (relato de caso e série sem definicdo de caso
controle, estudo transversal); 5 (opinido de autoridades respeitadas ou especialistas, revisao da literatura ndo
sistematica).

RESULTADOS

O cruzamento dos descritores nas bases de dados resultou em 2.381 publicagbes, das quais 830 foram
encontradas na PubMed — Medline e 1.551 no Portal Regional da BVS. Desses resultados, 259 foram
excluidos por serem duplicados. Assim, 2.122 estudos foram rastreados, sendo submetidos a leitura do titulo
e do resumo, e, apds a aplicagdo dos critérios de elegibilidade, 2.098 foram excluidos. Um total de 24
artigosforam lidos naintegra, dos quais trés foram excluidos por ndo responderem a questdo norteadora.
Portanto, 21 estudos, 20 provenientes do Portal da BVS (95,2%) e um da PubMed-Medline (4,8%), foram
selecionados para compor a amostra final de acordo com o Fluxograma PRISMA (Figura 1).

Figura 1 - Fluxograma de selegéo dos artigos para Revisaolntegrativaancorado no PRISMA.

Identificacdo Publicagdes encontradas nas bibliotecas (2381)
PubMed — Medline (830)
J/ Portal Regional da BVS (1551)
Excluidas por serem duplicadas (259)
Triagem > || PublicagGes rastreadas e elegiveis (2122)
J/ Excluidos apés leitura de titulo e resumos (2098)

Estudos primarios elegiveis para avaliagao (24)

Elegibilidade [
\L Excluidos por ndo responderem a questéo (03)

- Estudos inclusos na amostra final (21)
Inclusao -——> | pypMed — Mediine (01)
Portal Regional da BVS (20)

Fonte: Furtado AFP, et al., 2025. Adaptado do diagram defluxo Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyse (PRISMA).

Foram identificados quatro focos/temas principais que correlacionam os artigos, observada nos objetivos
e nos resultados de cada estudo: perfil dos pacientes submetidos ao Transplante Cardiaco (19%); fatores
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pré-transplante cardiaco relacionado a sobrevida (23,8%); fatores relacionados a sobrevida de transplante
cardiaco adulto (28,6%) e estratégias de preservacao e avaliagdo do enxerto de coragao (28,6%). O maior
periodo de publicagdo ocorreu entre os anos de 2020 a 2022 (85,7%). Os estudos da amostra final eram
provenientes de periddicos com foco em Cardiologia (23,8%), Transplante (23,8%), Insuficiéncia Cardiaca
(9,5%), Cirurgia Cardiaca (14,3%) e Medicina em geral (28,6%).

Dezoito artigos (85,7%) eram de idioma inglés e trés (14,3%) de Lingua Portuguesa, compostos por
estudos do tipo Transversal (quatro artigos -19%, nivel de evidéncia 4), Caso Controle (um artigo - 4,8%, nivel
de evidéncia 3b), Coorte Retrospectivo (quatorze artigos - 66,7%, nivel de evidéncia 3b) e do tipo Coorte
Prospectivo (dois artigos -9,5%, nivel de evidéncia 2b). A sintese descritiva da amostra final, conforme o autor,
ano de publicagao, periédico, idioma, metodologia, nivel de evidéncia, objetivo e principais resultados estao
apresentadas no (Quadro 1, 2, 3 e 4). Para uma melhor compreenséo, os artigos foram agrupados de acordo
com seu foco/tematica central.

Quadro 1- Sintese dos estudos incluidos segundo a tematica: Perfil dos pacientes submetidos ao Transplante
Cardiaco.

Autor/Ano Periédico/ldioma/Metodologia NE*

Leerke MN, et al. (2022) Scandina\{ian c;ardiovascular journal; Inglés; Estudo de Coorte 3b

retrospectivo unicentro.

Objetivo: Avaliar o resultado em longo prazo dos receptores de Transplante Cardiaco nas ultimas trés
décadas.
Principais resultados: O transplante cardiaco é um excelente tratamento com aumento da sobrevivéncia
média. A cardiomiopatia dilatada idiopatica foi o diagnoéstico mais prevalente.
Thana L, et al. (2022) | PLoS ONE; Inglés; Estudo Observacional Transversal. | 4
Objetivo: Determinar a etiologia da insuficiéncia cardiaca (IC) estagio D e a prevaléncia e o prognéstico
da cardiomiopatia diagnosticada incorretamente em pacientes submetidos a transplante cardiaco.
Principais resultados: A prevaléncia de cardiomiopatia diagnosticada incorretamente foi de 6%. O
diagnéstico incorreto ocorreu principalmente em cardiomiopatia ndo isquémica/dilatada.
Zurbuchen A, et al. | Swiss Medical Weekly; Inglés; Estudo Observacional de Coorte 3b
(2021) retrospectivo monocéntrico.
Objetivo: Investigar se as caracteristicas pré-transplante de pacientes submetidos ao transplante cardiaco
diferiu nos periodos de anos.
Principais resultados: O perfil geral dos receptores locais de transplante cardiaco ndo mudou entre 1987
e 2018.

(Czaor;la)lho WN, et al. Braz J Cardiovasc Surg; Portugués; Estudo Transversal. 4

Objetivo: Comparar o nivel de Qualidade de Vida Relacionada a Saude, bem como variaveis sociais e
clinicas entre pacientes com Insuficiéncia Cardiaca Avancada e receptores de transplante Cardiaco.
Principais Resultados: O Transplante Cardiaco melhora a qualidade de vida e a sobrevida dos receptores
gque demonstram melhor rendimento pés-transplante.

Nota: *Nivel de Evidéncia. Fonte: Furtado AFP, et al., 2025.

Quadro 2 - Sintese dos estudos incluidos segundo a tematica: Fatores Pré-Transplante Cardiaco
relacionados a sobrevida.

Autor/Ano Periédico/ldioma/Metodologia NE*
(8220022(?;6'( W, et al Pol Archintern Med; Inglés; Estudo Transversal. 4

Objetivo: Buscar fatores nao invasivos relacionados a Hipertensdo Pulmonar em pacientes encaminhados

para Transplante Cardiaco.

Principais resultados: Altos escores de MELD-XI, concentra¢des séricas de fosfatase alcalina e baixos

escores de HFFS foram associados ao aumento da Resisténcia Vascular Pulmonar.

Matkovic M, et al. (2021) The Hegrt Surgery Forum; Inglés; Estudo observacional de Coorte
prospectivo.

Objetivo: Investigar o impacto da Hipertensdo da Artéria Pulmonar pré-operatéria na sobrevida em longo
prazo apos o transplante cardiaco.

2b
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Principais resultados: A hipertensao arterial pulmonar é um fator de risco independente para maior
mortalidade em 30 dias apds o transplante cardiaco.
Macdonald PS, et al. The Journal of Heart and Lung Transplantation; 2021; Inglés; Estudo

. . 3b
(2021) observacional de Coorte retrospectivo.
Objetivo: Avaliar o impacto de fragilidade pré-transplante na mortalidade e no tempo de hospitalizagdo apés
Transplante Cardiaco.
Principais resultados: Fragilidade dentro de 6 meses apds o Transplante Cardiaco esta
independentemente associada com aumento da mortalidade.
Szczurek-Wasilewicz Pol Archintern Med; 2021; Inglés; Estudo observacional de Coorte

. o 2b
W, et al. (2021) prospectivo unicéntrico.
Objetivo: Avaliar os fatores associados a um pior prognostico em doentes com Insuficiéncia Cardiaca
avangada que aguardam transplante cardiaco.
Principais resultados: Niveis séricos mais elevados de PCR-us, NT-proBNP e procalcitonina e niveis
séricos mais baixos de sodio foram fatores de risco independentes para morte.
Rieth AJ, et al. (2023) The Journalof Heart gndLungTransplantatlon; Inglés; Estudo observacional 3b

de Coorte retrospectivo multicentro.

Objetivo: Determinar parametros da hemodindmica avangada pré-transplante associados a insuficiéncia
cardiaca direita e mortalidade.

Principais resultados: O valor de corte da Resisténcia Vascular Pulmonar de 3,0 WU n&o faz parte de
nenhum escore de risco pré-transplante cardiaco.

Nota: *Nivel de Evidéncia. Fonte: Furtado AFP, et al., 2025.

Quadro 3- Sintese dos estudos incluidos segundo a tematica: Fatores relacionados a sobrevida do
transplante cardiaco adulto.

Autor/Ano Periédico/ldioma/Metodologia NE*
Bakhtiyar SS, et al. (2020) JAMA Cardiology; 2020; Inglés; Estudo Transversal. 4
Objetivo: Avaliar os resultados de sobrevivéncia entre pacientes na lista de espera para transplante cardiaco
durante as ultimas 3 décadas.

Principais resultados: Aumento na sobrevivéncia na lista de espera para transplante de coragdo mais do

que a sobrevivéncia pés-transplante, apesar de listar candidatos mais doentes e mais velhos.

Suarez-Pierre A, et al. (2021) Ann ThqracSurg; Inglés; Estudo de Caso-Controle aninhado de base 3p
populacional.

Objetivo: Quantificar a sobrevida padronizada de receptores de transplante cardiaco em comparagéo com

a populacdo nao institucionalizada dos EUA.)

Principais resultados: Sobrevida consideravel em longo prazo com taxa de mortalidade padronizada em

declinios trés vezes maior do que a da populagéo nao institucionalizada.

Freitas NCC, et al. (2021) érquivosNBrasileiros de Cardiologia; 2021; Portugués; Estudo de 3p

oorte ndo concorrente.

Objetivo: Analisar a sobrevivéncia de pacientes transplantados cardiacos pelo Sistema Unico de Sadde no

Brasil entre 2000-2015.

Principais resultados: A mediana de sobrevivéncia do transplante cardiaco foi 8,3 anos. A diferenca

observada entre as regibes pode estar relacionada aos diferentes protocolos de tratamento adotados no

pais.

Hsich EM, et al. (2020) |JACC: Heart Failure; 2020; Inglés; Estudo de Coorte retrospectivo. [3b

Objetivo: Compreender os fatores complexos que afetam a sobrevivéncia do transplante cardiaco.

Principais resultados: Identificacdo de 3 fases de sobrevivéncia. Os fatores que preveem a mortalidade

pos-transplante variam em cada fase. O sexo ndo estava entre as principais variaveis que previam a

sobrevivéncia pés-operatdria.

Alyaydin E, et al. (2021) ‘Revista de Cardiologia; Inglés; Estudo de Coorte retrospectivo. 3b

Objetivo: Definir determinantes que favorecem a sobrevida prolongada em pacientes transplantados

cardiacos.

Principais resultados: Niveis sanguineos mais baixos de CD4+, inflamacao sistémica, rejeigdes de 6rgaos

que necessitam de terapias, diagndstico precoce de vasculopatia e nenhum uso de terapia com

Betabloqueadores foram associados ao aumento da mortalidade em longo prazo apds Transplantes

Cardiaco.
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M'Pembele R, et al. (2022) ?rc]:iisgtific Reports; Inglés; Estudo de Coorte retrospectivo de centro
Objetivo: Identificar fatores pré-operatérios associados a dias vivos e fora do hospital (DAOH) para
quantificar o impacto na vida apés transplante cardiaco.

Principais resultados: Diabetes, taxa de filtragdo glomerular, duragao da ventilagdo mecanica e RRT pos-
operatéria do receptor tiveram impacto independente no DAOH em pacientes com DAOH baixo.

Nota: *Nivel de Evidéncia. Fonte: Furtado AFP, et al., 2025.

3b

Quadro 4 - Sintese dos estudos incluidos segundo a tematica: Estratégias de preservagéo e avaliagéo do
enxerto de coragao.
Autor Periédico/Metodologia NE*
Bermpeis K, et al. (2022) JACC H(_eart failure [Internet]; Inglés; Estudo de Coorte 3b
retrospectivo unicentro.
Objetivo: Avaliar a incidéncia de complicagbes relacionadas a biépsia endomiocardica.
Principais resultados: Procedimento seguro e util na vigilancia do enxerto cardiaco.
Vilcheza FG, et al. (2019) Transplan?ation _ Proceedings; Inglés; Estudo de Coorte 3b
retrospectivo unicentro.
Objetivo: Analisar episodios de Rejeigcdo Aguda Tardia e infecgdes.
Principais resultados: Sugere a conversdo sem novas preocupagdes de seguranga.
Nozohoor S, et al. (2020) | Clinicaltransplantation; Inglés; Estudo de Coorte retrospectivo | 3b
Objetivo: Examinar a sobrevivéncia apos transplante cardiaco com ou sem estratégia de inducao de
imunossupressor.
Principais resultados: A sobrevivéncia foi menor em pacientes que receberam Basiliximab em
comparagéo a nenhuma indugao.
Hilmi A, et al. (2021) Jour. ofth_e Amgrican Heart Association; Inglés; Estudo Coorte 3b
retrospectivo unicentro.
Objetivo: Investigar o impacto do Sirolimus como imunossupressor primario na disfuncao diastélica e na
progressao da fibrose entre os receptores de enxerto cardiaco.
Principais resultados: Conversao precoce para o Sirolimus esta associada a melhora na disfungéo
diastélica e nas pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo.
Poltronieri NVG, et al. (2020) | Rev. Esc. de Enf. da USP; Portugués; Estudo de Coorte histérica. | 3b
Objetivo: Mensurar a ndo adesdo medicamentosa nos pacientes pos-transplante cardiaco mediante.
Principais resultados: A Escala Basel para Avaliagdo de Aderéncia a Medicamentos Imunossupressores
tende a se aproximar das dificuldades informadas pelos pacientes.
Guillaume C, et al. (2019) Transplantation; qulés; Estudo de Coorte retrospectivo de um 3p
protocolo prospectivo.
Objetivo: Descrever os resultados em receptores de transplante com anticorpos anti-HLA especificos do
doador pré-formados (pfDSA) tratados com esta estratégia.
Principais resultados: Uma estratégia profilatica pos-transplante alcangou resultados favoraveis em
pacientes transplantados com pfDSA.
Nota: *Nivel de Evidéncia. Fonte: Furtado AFP, et al., 2025.

Apresentagao da revisao

Os estudos incluidos na amostra final foram do tipo observacional e, quando comparados aos ensaios
clinicos randomizados e por revisdes sistematicas/meta-analises, apresentam baixo nivel de evidéncia. A
utilizacdo do ESTROBE como guia de verificagdo metodoldgica auxiliou na detecgdo do tipo de estudo
observacional e para a classificacdo do nivel de evidéncia. Embora alguns artigos ndo tenham seguido
integralmente o check-listSTROBE, isso ndo comprometeu a relevancia dos estudos (CEVALLOS M, et al.,
2014; KARLLA K, et al., 2015).

O baixo nivel de evidéncia foi um fator limitante, o que pode ser explicado pelos critérios de selegéo, que
incluiram apenas artigos de acesso gratuito, reduzindo o nimero de artigos encontrados e possivelmente
impedindo a incluséo de outros com maior nivel de evidéncia. Parte dos estudos estavam voltados aos centros
unicos de TxC e incluiam um numero reduzido de amostras. Apesar dessas implicagdes foram seguidas, de
forma criteriosa, as recomendagdes para o desenvolvimento dessa pesquisa.
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Os estudos indicaram que o TxC é uma opcao de tratamento para pacientes com IC refrataria ao
tratamento otimizado e requer uma série de critérios de avaliacdo para sua indicacdo. Além da analise de
risco-beneficio, os pacientes passam por uma avaliagéo criteriosa com o objetivo de identificar fatores que
possam dificultar a cirurgia ou até contraindicar o procedimento. Essa avaliagao visa preparar o paciente em
condigdes clinicas ideais para o recebimento do enxerto cardiaco, visando oferecer a melhor sobrevida
possivel (BACAL F, et al., 2018).

Os artigos exploram variaveis que podem interferir nos aspectos de sobrevida desses pacientes e
contribuem para direcionar um manejo clinico mais adequado. O perfil dos pacientes submetidos ao
Transplante Cardiaco, os fatores pré-transplante cardiaco relacionados a sobrevida, os fatores relacionados
a sobrevida do transplante cardiaco adulto e as estratégias de preservagao e avaliagao do enxerto de coragao
foram temas prevalentes nos estudos incluidos nesta revisdo e discutidos separadamente.

Perfil dos pacientes submetidos ao Transplante Cardiaco

O perfil dos pacientes submetidos ao transplante cardiaco tem se mantido relativamente constante ao
longo dos anos, refletindo estabilidade nas indicagbes, mesmo com as mudangas nas abordagens clinicas.
Esses pacientes apresentam um quadro complexo e dindmico, indicando que, apesar das evolugdes nas
praticas médicas, nas tecnologias e nas caracteristicas populacionais, o perfil desses pacientes
permaneceinalterado (ANOUCK Z, et al., 2021; REN ZL, et al., 2020).

No que se refere ao perfil demografico, estudos realizados em diversos centros do Brasil, mostram que a
maioria dos receptores de TxC sdo do sexo masculino, representando mais da metade dos transplantados,
sendo em sua maioria adultos jovens. A faixa etaria dos pacientes varia entre 18 e 50 anos, com idade minima
de 18 e maxima de 63 anos. A maioria é casada, possui ensino fundamental incompleto e segue a religido
catolica (MATOS SS, et al., 2020).

Um estudo no Nordeste do Brasil corrobora com a mengao do artigo niumero 15 aorelatar variagéo no perfil
clinico conforme a regido do pais, explicada pela extensao territorial e a diversidade cultural. Esse estudo
apresentou resultados diferentes no principal diagnéstico para a indicagdo do TxC, identificando
cardiomiopatia dilatada, seguida pela cardiomiopatia chagasica e cardiomiopatia isquémica. Os fatores de
risco, além da predisposi¢cdo genética, foram o tabagismo, etilismo e Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica
(DPOC)(SEGURO LF, et al., 2014; RIBEIRO JDS e OLIVEIRA MLC, 2022).

Fatores Pré-Transplante Cardiacos relacionados a sobrevida

Alguns biomarcadores podem constituir fatores de risco para um pior prognéstico de pacientes com IC que
aguardam TxC, como descrito no artigo numero 10. Essesbiomarcadores fornecem informacoes
essenciaissobre o progresso da doenga. A IC causa reabsorgédo de endotoxinas do intestino aumentando a
expressdo do biomarcador Prolactina, mesmo na auséncia de quadro infeccioso. Ohs-CRP também esta
associado a parametros de gravidade da IC, e ambos os biomarcadores estdo vinculados, de forma
independentea um prognodstico desfavoravel para esses pacientes (WANG W, et al., 2014; LEVA K, et al.,
2021). A Hipertenséao Arterial Pulmonar (HAP) é uma comorbidade prevalente em pacientes com IC refrataria
elegiveis para o TxC, no qual o manejo prolongado com drogas vasodilatadoras ainda permanece indefinido.
A HAP associadaa uma morbimortalidade elevada pode ser um fator de risco independente para maior
mortalidade nos primeiros dias apés o TxC (FERNANDES CJ, et al., 2021).

A HAP quando néo tratada, tem um prognéstico grave com reducao significativa na sobrevida (de 1 a 5
anos), sendo até de 2 a 3 vezes maior quando comparada com os pacientes com IC sem essa comorbidade.
A variagédo da gravidade é crucial e tem impacto negativo na sobrevida dos pacientes. Sua presenga pode
agravar a sobrecarga no lado direito do coragao, levar a disfungéo ventricular direita e insuficiéncia cardiaca
descompensada (SIMONNEAU G, et al., 2013; GALIE N, et al.,, 2019). Um estagio de vasoconstricdo
excessiva, HAP reativa, pode causar aumento da resisténcia vascular pulmonar (RVP).

A deteccdo precoce da RVP elevada, no estagio reversivel, pode direcionar ao tratamento correto e
proporcionar melhores resultados clinicos e favorecimento da realizagdo do TxC (BERTHELOT E, et al., 2018;
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GERGES M, et al., 2015). O Cateterismo Cardiaco Direito, pratica atual de avaliagdo hemodinamica, € um
teste importante para avaliar a HAP e a candidatura ao TxC. Deve ser usado em todos os candidatos adultos,
periodicamente. O artigo de numero 11, relata o qudo importante sdo os dados hemodindmicos nos fatores
associados a um pior prognostico. Tal artigo elucida a importancia de seu uso em maior potencial podendo
considerar outros marcadores, como a elastancia arterial pulmonar, para melhorar a estratificagao de risco
(BERTHELOT E, et al., 2018; PELED Y, et al., 2024). Ha indicios de que fatores n&o invasivos detectados
nos Escores de Sobrevivéncia a Insuficiéncia Cardiaca (HFSSs) mais baixo e na MELD-XI mais alta, podem
auxiliar no achado de uma HAP com RVP elevada, como mostra o artigo numero 7, mas o cateterismo do
lado direito aindaé padrdo ouro para avaliagdo hemodinamica de pacientes com essa comorbidade
(FERNANDES CJ, et al., 2021; SIMONNEAU G, et al., 2013). A fragilidade, discutida no artigo de numero 9,
é outro fator prevalente nos pacientes com IC avangada. Tal fragilidadetornou-se um tema pertinente devido
ao aumento de pacientes mais velhos para o TxC. E um estado de vulnerabilidade amplificada do organismo
com diminuigdo das reservas fisiolégicas devido aos estressores menores e esta mais relacionada ao
envelhecimento bioldgico do que cronoldgico.

Aqueles que atendem ao conceito, possivelmente, tém pelo menos de 3 a 5 sintomas na avaliagédo de
fragilidade (POLIDORI MC e FERRUCCI L, 2023; CHURCH S, et al., 2020). O artigo de numero 9, demonstra
que a fragilidadedentro de 6 meses de TxC esta independentemente associada ao aumento da mortalidade
e a hospitalizacao prolongada apoés o transplante. A avaliagao de fragilidade € uma ferramenta importante na
avaliagdo prognostica da sobrevida apds o transplante. A falta de padronizagao de uma ferramenta para a
avaliagdo de fragilidade implica em usa-la como critério definitivo para listagem para o TxC
(24,26) (BERTHELOT E, et al., 2018; PELED Y, et al., 2024).

Fatores relacionados a sobrevida de transplante cardiaco

De acordo com a Sociedade Internacional de Transplante de Coracdo e Pulm&o (ISHL, International
Society of Heart and Lung) as taxas de sobrevida nos pacientes de TxC em um ano é de 90% e de 5 anos
75% o que diferencia quando relacionamos com o artigo de numero 18, onde relata 70,9% para o primeiro e
59,5% no quinto ano, porém as cardiopatias isquémicas nos dois estudos se apresentaram como a segunda
causa mais frequente da origem da IC (KHUSH KIRAN K, et al., 2021).

Dados recentes sobre a analise de sobrevida em TxC em adultos, de centro unico do nordeste do Brasil,
relata uma sobrevida global de 68,1% em um ano, 58% em cinco anos e de 40,8% em 10 anos apds o
transplante cardiaco, resultados préximos do artigo de numero 18, mas se diferencia quando demonstrou a
doenca chagasica como a segunda causa mais frequente da IC, isso pode ser justificado devido ao fato de o
Brasil ser um pais com grandes diferengas regionais podendo apresentar resultados divergentes entre os
estudo de centro Unico de cada regido (DIOGO F, et al., 2024).

Equilibrar o risco de mortalidade pré-TxC com a do p6s-TxC, relatado no artigo de numero 19 e 21, é um
grande desafio. Fatores de risco do receptor como idade, cirurgia prévia, diabetes, fungéo renal, bilirrubina
sérica, ACM e hospitalizacdo pré-TXC, assim como, os fatores do dador como tempo de andxia,
incompatibilidade do sexo, mais relacionado quando o doador é feminino e o receptor masculino, hepatite C
e diabetes estao relacionados a uma menor sobrevida (PELED Y, et al., 2024). Apesar de diversos fatores
que podem interferir no bom progndstico é notdério o prolongamento da sobrevida, principalmente devido a
modulacdo da terapia imunossupressora no decorrer dos anos. E percebido maior frequéncia de pacientes
com manejos complexos no gerenciamento médico e cirurgico. Fatores relacionados a mortalidade precoce
no TxC como rejeicdo aguda do enxerto e infecgéo, assim como, aqueles relacionados a mortalidade tardia
como a doenga vascular do enxerto e rejeigdo cronica ainda sdo desafios para maior prolongamento da
sobrevida (MANCINI D, et al., 2021).

Estratégias de preservagao do enxerto de coragao

Estudo comparativos evidenciam que a Bidpsia Endomiocardica ventricular direita e esquerda € o método
prevalente utilizado para o diagndstico de rejeicdo do enxerto e melhor manejo em pacientes submetidos ao
TxC, conforme apresentado no artigo 1. As taxas de complicagbes sao relativamente baixas e a mais comum
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é a de derrame pericardico, sem necessidade de pericardiocentese. A bidpsia Ventriculo Esquerdo (VE) esta
associada a um risco maior de complica¢des quando comparado com a do Ventriculo Direito (VD), muito pela
anatomia e proximidade de estruturas criticas (FANG C e LAN M, 2023).

Outra estratégia é o da indugdo de imunossupressores, utilizadas para a redugéo de rejeicdo de enxerto
apos transplante, para otimizar os desfechos a longo prazo. O uso de agentes como Timoglobulina e
Basiliximabe tem sido associado a uma redug¢ao na taxa de rejeicdo aguda. No estudo 3 é demonstrado que
uma indugéo imunossupressora adequada, ajustada ao perfil do paciente, melhora a sobrevida a longo prazo
(BOUCQUEMONT J, et al., 2020; KUGATHASAN L, et al., 2024). O uso do imunossupressor Sirolimus possui
a capacidade de reduzir a fibrose miocardica e melhorar a fungao diastélica em pacientes transplantados. A
diminuicdo da fibrose, um fator determinante na disfungdo cardiaca, sugere que o Sirolimus ndo apenas
desempenha um papel na prevencdo da rejeicdo, mas também oferece beneficios adicionais a saiude do
miocardio (HO K, et al., 2023).

Entretanto, a ndo adesdo medicamentosa pode comprometer a sobrevivéncia do enxerto e a saude geral
dos pacientes. Fatores como complexidade do esquema terapéutico, efeitos colaterais percebidos, falta de
entendimento sobre a importancia da medicagéo e problemas socioecondmicos podem contribuir para a nao
adesédo. A andlise desses aspectos ressalta a necessidade de estratégias como simplificagao dos regimes
medicamentosos e monitoramento regular que sdo essenciais para melhorar a adeséo e o desfecho clinico
(MELLON L, et al., 2022). A conversdo de Tacrolimus de Liberagao Imediata (TLI) para Tacrolimus de
Liberacao Prolongada (TLP) apresenta perfil farmacocinético semelhante e em pacientes de TxC demonstrou
resultados promissores. A mudanga proporcionou maior conveniéncia posolégica, o que pode favorecer a
observancia medicamentosa, um fator crucial para o sucesso do transplante a longo prazo (GIRAL M, et al.,
2024).

CONSIDERAGOES FINAIS

O transplante cardiaco é a principal terapia para pacientes com Insuficiéncia Cardiaca refrataria ao
tratamento otimizado, exigindo avaliagao criteriosa para garantir bons resultados. No Brasil, o perfil dos
transplantados permanence estavel, com predominancia de homens adultos jovens, embora a sobrevida
ainda seja inferior a observada em outros paises. A melhoria no manejo clinic tém contribuido para o aumento
da sobre vida na lista de espera. A Hipertens&o Arterial Pulmonar e a fragilidade s&o fatores que agravam o
progndstico, destacando a importancia da avaliagao pré-transplante. O cuidado personalizado, considerando
as particularidades do paciente e do enxerto, é essencial para reduzirrejeicoes e infec¢des. Entre os principais
desafios estdo a rejeicdo aguda e crbnica, as infec¢desiniciais e a doenga vascular do enxerto, que
comprometem a sobrevida. Portanto, o sucesso do TxC dependenédosé da selegdoadequada dos candidatos,
mastambém de umapreparagdometiculosa, acompanhamentocontinuo e adesaoaotratamento. A evolugéo
das terapias e tecnologias é crucial para melhora dos desfechos clinicos e a qualidade de vida desses
pacientes.
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