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RESUMO

O transplante de coragdo constitui a ultima opgao terapéutica para os casos de insuficiéncia
cardiaca refrataria de classes funcional III ou IV. E o tratamento padrio-ouro estabelecido
pela New York Heart Association, resultando em maior sobrevida e qualidade de vida ao
paciente. Trata-se de um procedimento de alta complexidade, que pode gerar complicacdes
complexas e potencialmente fatais, as quais podem interferir na sobrevida do paciente, que
atualmente ¢ de aproximadamente 70% em cinco anos poés-transplante, com uma média de
sobrevida geral de onze anos. Objetivou-se analisar os aspectos clinico-epidemioldgicos e a
sobrevida dos pacientes transplantados com coragdo. Trata-se de um estudo de abordagem
quantitativa, epidemioldgico, descritivo, analitico, individuado, por meio de uma coorte
retrospectiva de grupo unico. Os dados foram coletados de fontes secundarias junto ao
Hospital Associacdo Beneficente Santa Casa de Campo Grande e Hospital Caixa de
Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul, referentes aos procedimentos de 22 anos
dos servigos, de 1999 a 2021. A coleta de dados secundarios ocorreu no segundo semestre de
2022. Da populagao de estudo, foram amostrados de forma censitaria todos os transplantados,
de ambos os sexos e maiores de 18 anos de idade. Foram excluidos prontuarios extraviados.
Os dados foram analisados com uso do software IBM Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS®), versdo 24.0 de forma descritiva e inferencial. O nivel de significincia
estatistica adotado foi de 0,05 para todos os testes aplicados. A coleta de dados aconteceu
ap6s a aprovacio do protocolo de pesquisa pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Mato Grosso do Sul (Parecer n. 5.303.527) e todos os preceitos da bioética foram
obedecidos. Os resultados obtidos sdo referentes a uma amostra de 16 pacientes, em que
68,75% eram do sexo masculino; 68,75% hipertensos, 56,25% diabéticos, com idade média
de 49,94 anos. Os pacientes com idade superior a 50 anos apresentaram maior tempo de
sobrevida, mesmo com internagdes sucessivas para realizagdes de bidpsias cardiacas. O tempo
médio de circulagdo extracorporea foi de 137 minutos; 31,25% foram submetidos a
revasularizacdo do miocardio; e 43,75% portavam insuficiéncia cardiaca isquémica. Conclui-
se que, apesar de o universo amostral analisado ser pequeno, este estudo contempla todos os
transplantes de coragdo realizados em pacientes adultos ao longo de 22 anos, portanto ¢
importante para o planejamento do manejo e das intervengdes aos transplantados com
coragdo. O conhecimento das variaveis analisadas e o tempo de pos-operatério com base na
idade do paciente podera fornecer para os profissionais de saude dados que possibilitam uma
visdo prognoéstica mais assertiva para a preven¢ao das complicagdes e possiveis faléncias dos
enxertos.

Descritores: Transplante de coragdo; Cirurgia Toracica; Complicagdes pos-operatorias;
Analise de sobrevida; Epidemiologia.
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ABSTRACT

Heart transplantation constitutes the last therapeutic option for cases of refractory heart failure
of functional classes III or IV, and is the gold standard treatment as established by the New
York Heart Association, resulting in greater survival and quality of life for the patient. . It is a
highly complex procedure, which can generate complex and potentially fatal complications,
which can interfere with patient survival, which is currently approximately 70% in five years
after transplantation, with a mean overall survival of eleven years. The objective was to
analyze the clinical-epidemiological aspects and the survival of heart transplant patients in
reference services in Mato Grosso do Sul. This is a study with a quantitative, epidemiological,
descriptive, analytical, individual approach, through a single-group retrospective cohort. Data
were collected from secondary sources at Hospital Associacdo Beneficente Santa Casa de
Campo Grande and Hospital Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul,
referring to the procedures of 22 years of services, from 1999 to 2021. in the second half of
2022. From the study population, all transplant recipients, of both sexes and over 18 years of
age, were sampled in a census. Lost medical records were excluded. Data were analyzed
using the IBM Statistical Package for the Social Sciences (SPSS®) software, version 24.0, in
a descriptive and inferential way. The adopted statistical significance level was 0.05 for all
applied tests. Data collection took place after approval of the research protocol by the
Research Ethics Committee of the Federal University of Mato Grosso do Sul (Opinion No.
5,303,527) and all the precepts of bioethics were obeyed. The results obtained refer to a final
sample of 16 patients, when 68.75% were male; 68.75% hypertensive, 56.25% diabetic, mean
age 49.94 years; patients aged over 50 years had a longer survival time, even with successive
hospitalizations for cardiac biopsies; average cardiopulmonary bypass time was 137 minutes;
31.25% underwent myocardial revascularization; and regarding the etiology of heart failure,
43.75% were ischemic. It is concluded that despite the sample universe analyzed being small,
this study represents all the procedures performed in adult patients over 22 years, therefore, it
is important for planning the management and interventions for heart transplant recipients.
Knowledge of the variables analyzed and the postoperative period based on the patient's age
can provide health professionals with data that enable a more assertive prognostic vision for
the prevention of complications and possible graft failures.

Descriptors: Heart Transplantation; Thoracic Surgery; Postoperative Complications; Survival
Analysis; Epidemiology.



GOLDIANO, J.A.S. Analisis clinico-epidemiologico y supervivencia de pacientes
sometidos a trasplante cardiaco. Disertacion (Maestria en Enfermeria), 54p. Instituto
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RESUMEN

El trasplante cardiaco constituye la ultima opcidn terapéutica para los casos de insuficiencia
cardiaca refractaria de clases funcionales III o IV, y es el tratamiento estandar de oro segin
establece la New York Heart Association, lo que redunda en una mayor supervivencia y
calidad de vida del paciente. Es un procedimiento de alta complejidad, que puede generar
complicaciones complejas y potencialmente fatales, que pueden interferir en la supervivencia
del paciente, que actualmente es de aproximadamente el 70% a los cinco afios del trasplante,
con una supervivencia global media de once afos. El objetivo fue analizar los aspectos
clinico-epidemioldgicos y la supervivencia de pacientes trasplantados de corazén en servicios
de referencia en Mato Grosso do Sul. Se trata de un estudio con enfoque cuantitativo,
epidemioldgico, descriptivo, analitico, individual, a través de una cohorte retrospectiva de un
solo grupo. Los datos fueron recolectados de fuentes secundarias en el Hospital Associacao
Beneficente Santa Casa de Campo Grande y el Hospital Caixa de Assisténcia dos Servidores
do Mato Grosso do Sul, referentes a los procedimientos de 22 afios de servicios, de 1999 a
2021, en el segundo semestre de 2022. De la poblacion de estudio se censaron todos los
trasplantados, de ambos sexos y mayores de 18 afios. Se excluyeron las historias clinicas
perdidas. Los datos fueron analizados mediante el software IBM Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS®), version 24.0, de forma descriptiva e inferencial. El nivel de
significacion estadistica adoptado fue de 0,05 para todas las pruebas aplicadas. La recoleccion
de datos ocurrié después de la aprobacion del protocolo de investigacion por el Comité de
Etica en Investigacion de la Universidad Federal de Mato Grosso do Sul (Opinién n°
5.303.527) y todos los preceptos de la bioética fueron obedecidos. Los resultados obtenidos se
refieren a una muestra final de 16 pacientes, siendo el 68,75% del sexo masculino; 68,75%
hipertensos, 56,25% diabéticos, edad media 49,94 afios; los pacientes mayores de 50 afios
tenian un mayor tiempo de supervivencia, incluso con hospitalizaciones sucesivas para
biopsias cardiacas; el tiempo promedio de circulacién extracorpérea fue de 137 minutos; al
31,25% se le realizd revascularizacidon miocardica; y en cuanto a la etiologia de la
insuficiencia cardiaca, el 43,75% eran isquémicos. Se concluye que a pesar de que el universo
muestral analizado es pequeno, este estudio representa todos los procedimientos realizados en
pacientes adultos mayores de 22 afios, por lo que es importante para la planificacion del
manejo e intervenciones de los receptores de trasplante cardiaco. El conocimiento de las
variables analizadas y del postoperatorio en funcién de la edad del paciente puede aportar a
los profesionales sanitarios datos que permitan una vision prondstica mas asertiva para la
prevencion de complicaciones y posibles fracasos del injerto.

Descriptores: Trasplante de corazén; Cirugia Toracica; Complicaciones postoperatorias,
Analisis de supervivencia; Epidemiologia.



ABCG
ABTO
BTOH
CASSEMS
CEC
DVE
GEPEC
IC
ISHLT
OPO
SPSS
SUS
UFMS

LISTA DE SIGLAS

Associacao Beneficente Santa Casa de Campo Grande
Associagio Brasileira de Transplantes de Orgaos

Banco de Tecido Ocular Humano

Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul
Circulagdo Extracorpdrea

Doenga vascular do enxerto

Grupo de Estudos e Pesquisas em Enfermagem Clinica
Insuficiéncia Cardiaca

International Society for Heart and Lung Transplantation
Organizagédo de Procura de Orgdos e Tecidos

Statistical Package for the Social Sciences

Sistema Unico de Saude

Universidade Federal de Mato Grosso do Sul



Tabela 1.

Tabela 2.

Tabela 3.

Tabela 4.

Tabela 5.

LISTA DE TABELAS

Analise dos desfechos de acordo com as caracteristicas gerais e clinicas dos
transplantados com coragdo. Campo Grande/MS, 2023 (n=16) ...................

Sobrevida do transplante cardiaco versus idade dos pacientes. Campo
Grande/MS, 2023 (N=13). coveeeiieieeeieeieeeee ettt enne s
Sobrevida do transplante cardiaco versus presenca de Diabetes Mellitus.
Campo Grande/MS, 2023 (N=13) coviieiieiieeieeeeee e

Sobrevida do transplante cardiaco versus ocorréncia de internagdo pos-

transplante. Campo Grande/MS, 2023 (N=13) ...cccoveviiierierieeiieeieereeeie e

Sobrevida do transplante cardiaco versus tempo de internagdo para

realizacdo do transplante. Campo Grande/MS, 2023 (n=13) .......cccvevuvrenneenee.

24

26

27

28



LISTA DE FIGURAS

Figura 1. Curva de sobrevivéncia global da coorte estudada entre 1999-2021 (n=13).. 25

Figura 2. Curvas de sobrevivéncia da coorte estudada entre 1999-2021 por varidveis
estatisticamente significativas (N=13) .....ccccoceeriiniiienieeieeeece e 26

Figura 3. Curvas de sobrevivéncia da coorte estudada entre 1999-2021 por variaveis

sem diferencas estatisticamente significativas (n=13)



SUMARIO

INTRODUGAO ..ottt s e res e
1 REVISAO DE LITERATURA .....coooovviiiiiiineeieeiesiss s sssseseees
1.1 Historico dos Transplantes ...............c.cccoooiiiiiiiiiniiiine e
1.2 Historico do uso de imunossupressores em transplantes ..............................
1.3 O Transplante de coracio em Mato Grossodo Sul...................cccooeeirrnennnen.
1.4 Dados epidemioldgicos dos transplantes de coracio em nivel global.............
1.5 Causas de faléncia do enxerto cardiaco................cccoeoevieiiniiniiniiniineee
1.5.1 Infecao de ferida Operatoria .........cceeecveerueeeiienieeie et ens
1.5.2 Doenga Vascular do ENXerto ..........ccoveieiiieiiiieiieeeieeeee e
1.5.3 Disfung@o primaria do NXETL0 ........cceeruereriierieeiiienieereesieeveesieeeveenseeeveens
2O0BIETIVOS ...ttt sttt sttt e b esesanens
21 Geral ..o e
2.2 ESPECIFICOS .....oooeviiiiniiieeiiie ettt et e e e e e eeaee s
BMETODO ...t
31 TIPO de @STUAO ..ot
3.2 L0cal do eStUAO ........ooiiiiiiiiiiii e
3.3 Periodo de coleta de dados ..............c..oooiiiiiiiiiiiiine
3.4 Populacio € amMOSEra .............coocuiiiiiiiiiiiieiee e e
3.5 Procedimentos de coleta de dados ...............ccocooiiiiiiiiiininiiinic
3.6 Analise dos dados .............ccccoooiiiiiiiiiini e
3.7 APreciaco €tiCa ........ccooovviiiiiiiiiiieecie e
4. RESULTADOS E DISCUSSAO
5. CONCLUSAO
REFERENCIAS ....ooooiiiiiiiiiiecie st
APENDICES ...ttt
ANEXOS ..ttt sttt et et sae e




12

INTRODUCAO

Esta pesquisa tem por objeto de estudo os aspectos clinico-epidemiologicos e a
sobrevida relacionados aos pacientes que realizaram transplante de coragdo em um servico de
referéncia no estado de Mato Grosso do Sul. Trata-se de um estudo alinhado ao projeto
intitulado “Procedimentos de transplantes de 6rgdos e tecidos em Mato Grosso do Sul: um
estudo epidemiologico” e viabilizado pelo Grupo de Estudos e Pesquisas em Enfermagem
Clinica (GEPEC) da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul (UFMS).

A primeira sutura bem-sucedida de um ferimento cardiaco foi realizada na Alemanha
por Ludwig Wilhelm Carl Rehn, em 1896. Ja o primeiro transplante cardiaco entre humanos
foi realizado com sucesso na Africa do Sul por Christiaan Neethling Barnard, em 1967, ¢ o
efeito imunossupressor descrito por Jean-Frangois Borel, em 1976. A partir desses
significativos marcos historicos e cientificos, o transplante cardiaco tornou-se padrio ouro
para o tratamento da insuficiéncia cardiaca (IC) classe III e IV (BLATCHFORD, 1985), com
vistas ao seu principal objetivo: garantir melhora clinica, aumento da expectativa de vida e
proporcionar uma qualidade de vida para esses pacientes (BACAL et al., 2018).

O numero de procedimentos de transplantes cardiacos encontra-se em constante
crescimento desde 2011 e coloca o Brasil como uma referéncia mundial, com
aproximadamente 96% dos seus procedimentos financiados pelo Sistema Unico de Satide
(SUS), sendo realizados 334 transplante de coragcdo em 2021. Existe grande desigualdade na
distribuicdo de centros transplantadores pelo Brasil, os quais se concentram principalmente no
eixo Sul-Sudeste e, consequentemente, realizam o maior niimero de transplantes por
habitantes (SOARES et al., 2020).

As principais causas de morte por complicagdes pds-transplante cardiaco sdo
ocasionadas por neoplasias malignas, bem como por doenga vascular do enxerto, insuficiéncia
renal, rejeicdo, hipertensdo arterial sistémica, dislipidemia e Diabetes Mellitus com aumento
da resisténcia a insulina (FREITAS et al.,2021).

Segundo dados da Sociedade Internacional de Transplante de Coracdo e Pulmao, do
inglés International Society for Heart and Lung Transplantation (ISHLT), a incidéncia de
rejeicdo ao enxerto tem apresentado reducdo progressivamente nos Ultimos anos, gragas ao
desenvolvimento de novas drogas e de estratégias imunossupressoras, que tem deixado de ser
a principal causa de mortalidade (LUND et al., 2015).

Os imunossupressores tornaram-se essenciais para o sucesso de todos os principais

tipos de transplantes de 6rgdos, destacadamente em relagdo ao transplante cardiaco, cujo
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esquema triplice de imunossupressao inclui uso de corticosteroides, inibidores de calcineurina
e antiproliferativos, que sdo utilizados pela maioria dos centros transplantadores (SWINNEN,
1990).

Estudos apontam para diversos fatores que apresentam relagao direta com o sucesso
pos-transplante, de modo que identificam aqueles relacionados as faléncias do enxerto
cardiaco, com distingdo entre populagdes ao redor do globo (MACDONALD, 2021). Dessa
forma, determinar o perfil epidemioldgico dos transplantados, com identificagdo das
principais condi¢des indicadoras para realizagdo do transplante e analisar possiveis relagdes
que possam determinar a sobrevida do o6rgdo transplantado constitui a lacuna do
conhecimento que requer ampliagdo para melhor compreensao do objeto estudado.

Dessa forma, justifica-se a proposta ora apresentada, que analisou clinico-
epidemiologicamente os pacientes transplantados com coracdo e estimou a sobrevida global e
especifica dos pacientes atendidos por um servico de referéncia em um estado da regido
Centro-Oeste brasileira.

Trata de estudo cuja relevancia se aplica ao campo da saude, com repercussoes diretas
nos aspectos econdmico, social, politico, cientifico e académico, uma vez que, ao serem
identificados os fatores relacionados ao (in)sucesso do procedimento, os resultados poderdao
subsidiar politicas publicas especificas, procedimentos técnicos, campos que requeiram
investigagdo cientifica e investimentos para avango no conhecimento, além da melhoria dos
servigos oferecidos aos pacientes, que contam com o transplante de coragdo como ultima
tentativa terapéutica para sobrevida e promogao de sua qualidade de vida.

Esse estudo encontra-se vinculado a linha de pesquisa de Politicas e Praticas em
Satude, Educacao e Enfermagem do Programa de Pés-graduagdo em Enfermagem do Instituto
Integrado de Satide da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul, levantando dados
inéditos para o subsidio de politicas publicas de satde e praticas assistenciais aos

transplantados com coragdo no estado de Mato Grosso do Sul.
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1. REVISAO DE LITERATURA

1.1 Historico dos Transplantes

O transplante de orgdos indiscutivelmente consiste em um dos maiores feitos da
medicina moderna do século passado. Iniciou-se a partir do fruto de experimentagao historica
e tornou-se base de tratamento para diversas doengas cronicas, proporcionando alternativa
singular. Essa modalidade de tratamento proposta dependeria de um grande desafio, que seria
a doagdo de orgaos, a qual era influenciada por aceitacdo cultural, politica, ética e legalidade
(CRAWFORD; PATEL; MCGHEE, 2013).

Um dos primeiros registros de transplante de coragdo foi relatado durante a Dinastia
Han por Bian Que (475 — 221 a.C.), na China Antiga, periodo em que teria sido realizada uma
troca de coragdes, percebendo-se que poderia haver um equilibrio pela troca de érgaos entre
homens de “vontade forte”, mas “espirito fraco”, sendo o paciente submetido a alto efeito
alcodlico, quando Bian removeu o coragao e aplicou remédio divino (SALGUERO, 2014).

Em 1894, ap6s um grave ferimento da veia porta, a presidente francesa Marie Frangois
Sadi veio a falecer, fato que despertou no jovem cirurgido Alexis Carrel o dominio da técnica
de sutura de anastomose vascular e revolucionou a antissepsia em cirurgia, constituindo o
pioneiro método de preservagdo de tecido extracorpoéreo com uso de solugdo salina no ponto
de congelamento (LANGER; KAHAN, 2002).

Carrel, em 1907, descreveu e realizou a técnica cirurgica de transplante de coragao,
com a maior sobrevida do autotransplante com relagdo ao homotransplante e tornou-se o
primeiro cirurgido dos Estados Unidos da América a ganhar o Prémio Nobel, em
reconhecimento ao seu trabalho referente as suturas vasculares e transplantes de orgdos
(LANGER; KAHAN, 2002).

Em 1953, foi realizado no Jefferson Hospital, na cidade de Filadélfia, pelo Dr. John
Gibbon e sua esposa Mary H. Gibbon, a primeira cirurgia cardiaca a céu aberto, com uso da
circulagdo extracorporea (CEC), oxigenagdo artificial e hipotermia, que veio a se tornar uma
técnica indispensavel para os transplantes cardiacos (SOUZA; ELIAS, 2006).

O primeiro transplante cardiaco homologo ortotopico no mundo foi realizado em trés
de dezembro 1967, em um paciente com faléncia ventricular esquerda, pelo jovem cirurgiao
cardiovascular Dr. Christiaan Neethling Barnard, no Groote Schuur Hospital, na cidade do
Cabo, Africa do Sul. O paciente sobreviveu por 17 dias apds o transplante cardiaco e faleceu
devido a uma pneumonia (BARNARD, 1967).

Apenas seis meses apds o primeiro transplante cardiaco realizado no mundo, o
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professor Dr. Euryclides de Jesus Zerbini realizou o primeiro transplante da América do Sul,
no Hospital das Clinicas na cidade de Sao Paulo, em 26 de mar¢o em 1968, cujo receptor —
um jovem de 23 anos, mato-grossense, portador de insuficiéncia cardiaca — sobreviveu por 28

dias e faleceu com sinais de rejei¢@o e faléncia do 6rgao (STOLF; BRAILE, 2012).

1.2 Historico do uso de imunossupressores em transplantes

Em 1930, Leo Loeb destacou pela primeira vez que as rejeigdes em homoenxertos de
roedores foram potencialmente causadas pela disparidade genética entre doador e receptor,
com destaque para o envolvimento de linfocitos, e observou que essa disparidade genética nao
ocorria em gémeos idénticos (BARKER; MARKMANN, 2013).

Os imunossupressores atuam diretamente para inibir o sistema imunologico e impedir a
acao dos linfocitos T. Sua forma de agdo estd em inibir a proliferagdo e a agdo dos linfécitos T
e B, que inclui a inibi¢do de varias citocinas e genes envolvidos na resposta imune
(FIORELLI; STOLF, 1996).

Apbs a descoberta do efeito imunossupressor da ciclosporina extraida de um fungo por
Jean-Francgois Borel e seu uso pratico por Oyer, houve relato de melhora na sobrevida de 80%
em um ano e diminui¢do das complicagcdes pds-operatorias, com constituicdo de um marco
para o transplante cardiaco (STEPHEN, 2000).

A imunossupressao tornou-se essencial para o sucesso do transplante cardiaco e,
atualmente, utiliza-se o esquema triplice de imunossupressao em grande parte dos centros
transplantadores que associam corticosteroides, inibidores de calcineurina e antiproliferativos
(TAYLOR, et al., 2008).

De acordo com a ISHLT, a incidéncia de rejeicdo de enxertos diminuiu
significativamente nos ultimos anos devido a novas drogas e estratégias associadas de
imunossupressdo. Atualmente, a rejeicdo representa menos de 10% da mortalidade pods-
transplante cardiaco (MARGINI et al., 2015).

O SUS do Brasil ¢ atualmente um dos maiores sistemas publicos de transplantes de
orgdos e tecidos do mundo, referéncia na América Latina em transplante de coracdo nos casos

de doenca de Chagas (BACAL et al., 2009).

1.3 O Transplante de coracio em Mato Grosso do Sul
O primeiro transplante cardiaco do estado de Mato Grosso do Sul foi realizado em sua
capital, Campo Grande, no Hospital Associacdo Beneficente Santa Casa, em 1999, pela equipe

do cirurgido cardiovascular Dr. Joao Jasbick Neto e, até o ano de 2021, foram realizados um
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total de 20 transplantes. Entretanto, houve uma pausa na realiza¢do desses procedimentos no
periodo de 2014 a 2019, com retorno em 2020, quando foram realizados dois transplantes em
2020 e um em 2021.

Dos 22 anos de credenciamnto do estado para a realizagdo de transplante cardiaco, ao
excluir o tempo de interrupgao por problemas financeiros e estruturais, tem-se somente 17 anos
de realizagdo de transplante cardiaco, o que evidencia nimeros que colocam o estado de Mato
Grosso do Sul em igualdade com outros estados transplantadores, com realizagdo de 1,1
transplante de coragdo por milhdo de habitantes.

Atualmente, os hospitais Associacdo Beneficente Santa Casa de Campo Grande
(ABCG) e Hospital da Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul
(CASSEMS) estao habilitados e credenciados para a realizacdo de transplante cardiaco no

estado.

1.4 Dados epidemiolégicos dos transplantes de coracio em nivel global

O transplante cardiaco consiste na ultima opg¢do terapéutica para os casos de
insuficiéncia cardiaca refrataria classes III ou IV, conforme estabelecido pela New York Heart
Association (NYHA). Nos ultimos 15 anos, o Brasil registrou um aumento de cerca de 150%
no namero de transplantes de o6rgdos so6lidos, em que 96% destes foram realizados pelo SUS
(MATOS et al., 2011).

O Brasil ¢ o segundo pais em numero absoluto de transplantes de 6rgaos solidos, atras
apenas dos Estados Unidos da América. Nos ultimos 24 anos, foram realizados 5.549
transplantes de coragdo, executados em apenas 12 estados da federagdo, estando dois deles
localizados na regido Centro-Oeste: um em Brasilia (DF) e outro em Campo Grande (MS). O
estado de Mato Grosso do Sul realiza 1,1 transplantes por milhdo de populagdo, a frente de
estados mais desenvolvidos, tais como Rio Grande do Sul, Santa Catarina ¢ Pernambuco
(SOARES et al., 2020).

Houve uma redugdo significativa no nimero de doagdo de drgdos influenciada pela
pandemia mundial causada pelo novo coronavirus com a Covid-19, que consequentemente
atingiu os transplantes de coragdo, os quais apresentaram uma queda nacional de cerca de 34%
(ABTO, 2021).

Dados das ISHLT demonstram que a sobrevida apds o transplante cardiaco no mundo
se estabelece em torno de 12 anos, nimeros superiores quando comparados aos dados
brasileiros. Acredita-se que dados provenientes de paises europeus ¢ da América do Norte,

com caracteristicas sociodemograficas, econdmicas e clinicas bem diferentes da realidade
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brasileira, possam influenciar nos resultados da sobrevida desses pacientes (FREITAS et al.,
2021).

Apesar dos avancgos cientificos para o tratamento clinico e cirurgico da insuficiéncia
cardiaca avangada, ela tem se tornado uma doenca debilitante, progressiva e irreversivel para
os pacientes. O transplante cardiaco é um procedimento de alta complexidade, que contribui
para complicagdes complexas e potencialmente fatais, que podem interferir na sobrevida do
paciente, a qual atualmente ¢ de aproximadamente 70% em 5 anos pos-transplante, com uma

média de sobrevida geral de 11 anos (LUND et al., 2015).

1.5 Causas de faléncia do enxerto cardiaco

1.5.1 Infecao de ferida operatéria

Infecdo do sitio cirargico ¢ uma complicagdo grave relacionada a alta mortalidade, que
pode ocorrer em qualquer fase do periodo pds-operatério e pode ser provocada por diversos
microorganismos, sendo decorrente inclusive do uso da tripla imunossupressao na fase inicial
apos o transplante (LIMA, 2002).

Os receptores de orgdos solidos estdo mais vulnerdveis a contrair infec¢des pela
resposta imune humoral diminuida no poés-transplante, com aumento significativo do risco de

infec¢des por fungos e outros patogenos (LEN; ROMAN; GAVALDA, 2016).

1.5.2 Doenga vascular do enxerto (DVE)

A DVE ¢é um agravo de evolucdo progressiva e lenta, caracterizado por espessamento
intimal em todas as artérias do coracdo transplantado. A proliferagio do musculo liso ¢ o
acimulo de células inflamatérias provocam um espessamento difuso, que o diferencia da
aterosclerose, quando ocorrem lesdes arteriais em pontos circunferenciais e especificos,
responsavel por até 15% de mortalidade apds o primeiro ano de transplante cardiaco (LUC, et
al., 2018).

Dados recentes demonstram que 8% dos pacientes desenvolvem a doenga no primeiro
ano, 30% no quinto ano e 50% em dez anos, sendo ela responsavel por aproximadamente 15%
da mortalidade no primeiro ano pds-transplante. A DVE ¢ de dificil diagndstico e se
desenvolve de maneira silenciosa no 6rgdo transplantado, com manifestagdo tardia e alto

potencial letal ao paciente transplantado (CHIH, et al., 2016).

1.5.3 Disfungao primaria do enxerto
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A disfuncdo primaria do enxerto € a principal complicagdo do transplante cardiaco.
Apo6s a morte cerebral do doador, inicia-se um processo inflamatério sistémico, acentuado pelo
processo de hipotermia, isquemia e reperfusdo do 6rgao (RECH et al., 2019).

E classificada como a principal causa de mortalidade precoce apdés o transplante
cardiaco e representa até 36% da mortalidade nos primeiros 30 dias de pds-operatorio. Essa
disfuncdo pode acometer o ventriculo esquerdo e/ou direito, com alteragdes estruturais
diagnosticadas pela ecocardiografia, podendo provocar instabilidade hemodindmica, com a
necessidade de uso de drogas inotrdpicas e assisténcia circulatoria mecanica (OLIVEIRA et

al., 2020).
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2. OBJETIVOS

2.1 Geral
e Analisar os aspectos clinico-epidemioldgicos dos pacientes transplantados com

coracdo e a sobrevida do enxerto em servigos de referéncia em Mato Grosso do Sul.

2.2 Especificos

e Caracterizar clinica e epidemiologicamente os pacientes transplantados com coracao
em Mato Grosso do Sul.

e Determinar as condigdes clinicas indicadoras para o transplante de coracao
relacionadas ao perfil epidemiologico dos transplantados.

e Estimar a prevaléncia dos pacientes com faléncia do enxerto entre os pacientes
transplantados.

e Analisar a relagdo entre as variaveis clinico-epidemioldgicas e a sobrevida do enxerto
cardiaco.

e [Estimar a sobrevida geral e acumulada dos transplantados com coragao.
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3. METODO

3.1 Tipo de Estudo

Trata-se de um estudo de abordagem quantitativa, epidemiologico, observacional,
descritivo, analitico, individuado, por meio de uma coorte retrospectiva de grupo unico, que
analisou todos os pacientes transplantados com coragdo em um servico de referéncia em Mato
Grosso do Sul, de forma a caracterizar clinica e epidemiologicamente os sujeitos com analise
das causas de faléncia dos transplantes e estabelecimento da sobrevida do tecido enxertado.

Os estudos de coorte constituem o desenho epidemioldgico para investigacdes que
analisam as hipoteses causais com producao de indicadores de incidéncia e prevaléncia em
grupos populacionais, em que se requer atribuir o risco de exposi¢des bem delimitadas e
controladas. Os estudos de coorte de grupo unico sdo indicados quando nao hé a necessidade
de comparagdo entre grupos por exposicdes distintas, cuja pergunta de pesquisa possa ser
respondida, desde que os sujeitos do grupo Unico apresentem a exposicao de interesse, e

permita controlar varidveis de confusao (ALMEIDA FILHO et al., 2011).

3.2 Local do Estudo

O estudo foi realizado nos servigos credenciados para realizagdo de transplante
cardiaco do Hospital da Associagdo Beneficente Santa Casa de Campo Grande (ABCG) e
Hospital da Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul (CASSEMS), na
cidade de Campo Grande. Os transplantes de coracao foram realizados somente no primeiro
servigo, que deixou de oferecé-lo a partir de 2021, quando o hospital da CASSEMS passou
pelo credenciamento para tal oferta.

A ABCGC ¢ uma instituicdo filantropica, que atende em média 88% dos pacientes
oriundos do SUS. O hospital ¢é referéncia na realiza¢ao de transplantes de rins e corneas, onde
estd instalado o Banco de Tecido Ocular Humano (BTOH) e a Organizagdo de Procura de
Orgios e Tecidos (OPO).

A CASSEMS ¢ um hospital privado, equipado com 10 salas cirtrgicas, 111 leitos de
internacdo, Pronto Atendimento, Centro de Quimioterapia, UTI Adulto e Neonatal e Centro
de Diagndstico com estrutura equipada para atendimento a populagdo. Conta com 10 leitos de
terapia intensiva para pacientes adultos e atende casos de urgéncia e emergéncia de natureza
clinica e cirargica. E porta aberta para atendimento de Servidores do Estado do Mato Grosso
do Sul mediante convénio e também demanda particular, porém nao atende demanda do SUS,

sendo credenciada apenas para realizacdo do transplante de coragdo pelo SUS.
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3.3 Periodo de coleta de dados

Os dados foram coletados no segundo semestre de 2022, de julho a novembro,
referentes aos procedimentos de transplantes cardiacos realizados entre 1999 a 2021, num
total de 22 anos de realizagdo dos transplantes. O recorte temporal retrata a data do primeiro

procedimento no servico e no estado de Mato Grosso do Sul até o ano anterior a coleta dos

dados.

3.4 Populagao e amostra

A populagao foi constituida por todos os pacientes atendidos pelos servigos em estudo
no recorte temporal estabelecido, com diagnostico médico indicativo para realizacdo do
procedimento de transplante de coragdo. Foram incluidos para constituicdo da amostra
analisada todos os pacientes efetivamente submetidos a cirurgia de transplante cardiaco nos
hospitais ABCG e CASSEMS de Campo Grande-MS, de ambos os sexos e com idade
superior a 18 anos, totalizando 17 casos identificados, porém, apenas 16 prontuarios foram
localizados. Em razdo da coleta de dados ter sido realizada a partir de fontes secundarias de
prontuarios, foram estabelecidos como critério de exclusdo os prontudrios extraviados e nao
encontrados, incompletos ou com informagdes ilegiveis. Assim, apenas um prontudrio foi

excluido.

3.5 Procedimentos de coleta de dados

A coleta de dados iniciou apds a aprovagdo da pesquisa pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul. Foi elaborado um instrumento
especifico para coleta de dados desse estudo (APENDICE A), que considerou os aspectos
clinicos e epidemioldgicos e os dados necessarios para responder aos objetivos propostos.

Por se tratar de uma pesquisa retrospectiva, de fonte secundaria com mais de 20 anos
de arquivamento, houve uma complexidade para a identificagdo e localizacdo dos prontuarios,
pelo fato de se encontrarem em um arquivo inativo e localizado em um prédio distinto da
ABCG.

E sabido que a Lei do Prontuério Eletrénico (13.787/2018) dispde sobre o processo de
digitalizagdo, armazenamento ¢ manuseio dos prontudrios de pacientes de instituigdes de
satde. De acordo com a Lei do Prontuario Eletronico, o prazo para eliminagdo dos arquivos
(digitalizados ou fisicos) ¢ de 20 anos, a partir do ultimo registro efetuado. Porém, excecdes
podem ser feitas a prontudrios com alto potencial de uso em estudos ou pesquisas nas areas de

ciéncias sociais, humanas e de saude, ferramenta que veio proporcionar uma forma segura de
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armazenar e ter acesso ao historico do paciente.

3.6 Analise dos Dados

Os dados foram tabulados e organizados em planilhas com uso do software Microsoft
Excel® (versdo 2020) e submetidos a anélise estatistica pela utilizagdo do software estatistico
libre R, versdo 4.0.2 e IBM Statistical Package for the Social Sciences (SPSS®), versdo 24.0.

Para a descri¢do das variaveis e seus padroes de distribuicdo, foram estabelecidas as
frequéncias ¢ medidas de tendéncia central e, para a analise multivariada, foram aplicadas
medidas de magnitude de efeito e associagdo com uso dos testes adequados, de acordo com
cada variavel analisada. Para comparar o tempo de sobrevida com as caracterizacdes dos
sujeitos, foi aplicada a analise de sobrevivéncia pelo método de Kaplan-Meier ¢ analise
inferencial por meio do teste de Log Rank na construcdo das curvas de sobrevivéncia. O nivel

de significancia adotado para todos os testes estatisticos foi de 0,05.

3.7 Apreciacao ética

O protocolo desta pesquisa foi preaviamente aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisas da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul, com o Parecer de Aprovagao n.
5.303.527 (ANEXO A), de acordo com a Resolugdo n. 466/2012, do Conselho Nacional de
Satde do Ministério da Saude, que aprova as diretrizes ¢ normas regulamentadoras de
pesquisas envolvendo seres humanos.

Foram obedecidos os principios bioéticos da autonomia, ndo-maleficéncia,

beneficéncia, justica e equidade.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

No recorte temporal analisado de 22 anos (1999-2021) de realizagdo de procedimentos
de transplante de coragdo, o estado de Mato Grosso do Sul efetivou 17 transplantes, sendo 16
realizados no hospital Santa Casa ¢ um no hospital da CASSEMS. Destes, apenas um nao teve
o prontuario do paciente encontrado para coleta de dados, o que culminou em uma amostra
final analisada de 16 sujeitos.

Vale destacar que, apesar de representar um universo limitado de sujeitos expostos ao
transplante de coragdo, trata-se de um servico com atuagdo em um intervalo de 22 anos, que
representa um importante acesso ao servigo publico de saude ofertado pelo SUS no estado de
MS, que oferta uma modalidade terapéutica complexa, onerosa € que representa uma
esperanga de tratamento a pacientes gravemente enfermos.

Dessa forma, vale destacar o carater mais descritivo que analitico dos dados obtidos,
que podem indicar as caracteristicas dos envolvidos, as condig¢des clinicas indicativas para o
transplante, o prognostico desse grupo de sujeitos, bem como a sobrevida do enxerto
realizado. Também convém enfocar que os pacientes que subsidiam este estudo apresentam
historias clinicas complexas, longas e com caracteristicas proprias.

Dos sujeitos analisados (n=16), 11 eram do sexo masculino (68,75%), oito (50,00%)
com idade acima de 50 anos, com uma média de 49,44 anos, 10 (62,50%) da raga/cor branca,
14 (87,50%) provenientes do estado de Mato Grosso do Sul, 15 (93,75%) casados e nove
(56,25%) com ensino fundamental completo.

A maioria dos pacientes transplantados com coracdo era do sexo masculino,
corroborando os dados do estudo desenvolvido por Gonzalez-Vilchez et al. (2020); dados
semelhantes foram encontrados no Brasil, onde 70,7% dos receptores eram do sexo
masculino.

No que se refere a analise dos tempos decorridos de interesse, o tempo médio entre a
realizacdo do transplante e a alta hospitalar foi de 37,38 dias (£64,56), com uma média de
hospitalizagoes de 2,36 (39,11 internagdes) para a realizagcdo de bidpsia miocardica eletiva.
O tempo médio de uso de circulacdo extracorpérea durante o procedimento foi de 137,56
minutos (£15,34 minutos), tendo como tempo médio de isquemia do 6rgdo 105,13 minutos
(£26,94 minutos), cronometrado a partir da captagdo ao transplante.

Quanto as caracteristicas clinicas dos pacientes, 11 (68,75%) eram hipertensos, nove
(56,25%) diabéticos, cinco (31,25%) revascularizados, seis (37,50%) portadores de Doenca de
Chagas, seis (37,50%) tabagistas, cinco (31,25%) etilistas, 11 (68,75%) apresentavam



24

dislipidemias, sete (43,75%) valvulopatias, sete (43,75%) dispositivos cardiacos implantaveis,
sete (43,75%) historico de cirurgia cardiaca prévia e sete (43,75%) rejeicdo do transplante,
diagnosticada com bidpsia cardiaca como leve, nao tendo nenhum caso com rejeigdo aguda ou
grave.

Em relacdo a etiologia da IC, destacaram-se a isquémica (43,75%) e a Doenca de
Chagas (37,50%), quando a cardiopatia isquémica foi a principal causa da IC, fato que pode
ser explicado por diferentes fatores, que incluem diferencas nas taxas de prevaléncia da
doenga coronariana na populac¢do, bem como a idade dos pacientes. A prevaléncia de doenga
coronariana global tem aumentado na ultima década, especialmente em paises em
desenvolvimento, com alimentagdo prejudicial e sedentarismo, que contribuem para o
aumento dos casos (WU et al., 2022).

Em relagdo ao método de parada cardiaca e protecdo do coragdo, foram utilizadas as
seguintes cardioplegias: St. Thomas (43,75%), Custodiol (37,50%) e Del nido (18,75%). Nas
causas das internagdes apos realizagdo do transplantes, destacaram-se como motivos a
necessidade de realizagdo de bidpsias (63,64%) e implante de marcapasso (27,27%). Numeros
esses que reafirmam os dados encontrados no estudo de Peyster et al. (2020), que relata a
importancia da biopsia apds transplante cardiaco como uma ferramenta importante para
avaliar a resposta do tecido do transplante ao tratamento. O objetivo dessa biopsia ¢
identificar ¢ monitorar possiveis reagdes adversas ao tratamento, tais como rejei¢do do
transplante, infecgdo, toxicidade medicamentosa, fibrose ou outras complicagdes. A biopsia
também pode ser usada para avaliar e monitorar a rejei¢ao tardia, que pode levar a faléncia do
o6rgdo transplantado.

Na andlise do desfecho final da amostra, 11 (68,75%) receberam alta hospitalar e
cinco (31,25%) foram a Obito. A tabela 1, a seguir, apresenta o resultado da andlise
multivariada entre os desfechos encontrados (alta e dbito) com as caracteristicas gerais dos

sujeitos.



Tabela 1. Analise dos desfechos de acordo com as caracteristicas gerais e clinicas dos transplantados com

coragdo. Campo Grande/MS, 2023 (n=16)
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Desfecho ~
. — Razio de chance
Variavel Obito Alta D [1C95%]
n (%) n (%)
Sexo Feminino 2 (40,0) 3 (60,0)
) 1,000 1,78 [0,19 ; 16,49]
Masculino 3(27,2) 8 (72,7)
Idade <50 anos 4 (50,0) 4 (50,0)
0,282 7,00 [0,57 ; 86,32]
> 50 anos 1(12,5) 7 (87,5)
Hipertensdo N30 2 (40,0) 3 (60,0)
1,000 1,78 [0,19 ; 16,49]
Sim 3(27,2) 8 (72,7)
Dislipidemia N30 2 (40,0) 3 (60,0)
) 1,000 1,78 [0,19 ; 16,49]
Sim 3(27,2) 8 (72,7)
Diabetes Nio 3(33,3) 6 (66,6)
1,000 1,25[0,15 ; 10,70]
Sim 2(28.,5) 5(71,4)
Tabagismo Nio 3(30,0) 7(70,0)
1,000 0,86 [0,10 ; 7,51]
Sim 2(33,3) 4 (66,6)
Etilismo Nio 4(36,3) 7 (63,6)
. 1,000 2,29 10,18 ; 28,19]
Sim 1 (20,0) 4(80,0)
Creatinina  Fora do padrio 2 (40,0) 3 (60,0)
1,000 1,78 [0,19 ; 16,49]
Normal 3(27,2) 8 (72,7)
Cirl’l}‘gica Nio 3(33,3) 6 (66,6)
cardiaca 1,000 1,25[0,15 ; 10,70]
prévia Sim 2 (28,5) 5(71,4)
Fibrilacio Nio 2(25,0) 6 (75,0)
Atrial ) 1,000 0,56 [0,06 ; 4,75]
Sim 3(37,5) 5(62,5)
Doenga de Nio 2 (20,0) 8 (80,0)
Chagas ) 0,299 0,25[0,03 ; 2,32]
Sim 3 (50,0) 3 (50,0
. Nao 2(22,2) 7(77,7)
Valvulopatias 0,596 0,38 [0,04 ; 3,34]
Sim 3 (42,8) 4(57,1)
Dispositivos N30 2(22,2) 7(77,7)
Cardiacos ) 0,596 0,38 [0,04 ; 3,34]
Implantaveis Sim 3(42,8) 4(57.1)
Rejei¢io Nio - 5 (100,0)
0,119 -
Sim 5 (45,4) 6 (54,5)
Tempo de <40 dias 4 (50,0) 4 (50,0)
internaciio ) 0,282 7,00 [0,57 ; 86,32]
> 40 dias 1(12,5) 7 (87,5)

A andlise multivariada ndo encontrou associagdo estatisticamente significativa entre

nenhuma das variaveis analisadas (caracterizacdo geral e clinica) com o desfecho do

transplante.

Em relagdo a andlise de sobrevida dos transplantes, dos 16 pacientes transplantados,

no momento da coleta (2022) de dados, apenas trés (18,75%) encontravam-se vivos, o que

representa uma prevaléncia de pacientes falecidos de 81,25% (n=13). Na perspectiva de

analisar a sobrevida do enxerto cardiaco, a figura 1 apresenta a curva de sobrevivéncia dos

enxertos de acordo com o tempo de faléncia encontrado dos casos.
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Figura 1. Curva de sobrevivéncia global da coorte estudada entre 1999-2021 (n=13)
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O tempo médio global de sobrevida dos transplantes de coracdo realizados foi de
1.264,56 dias (aproximadamente 3,46 anos), enquanto a metade dos sujeitos teve um tempo
global de até 1.040 dias (2,84 anos).

Neste estudo, os resultados demonstraram que a taxa de sobrevida global em cinco
anos foi inferior a taxa de sobrevida relatada pelos registros da ISHLT, que ¢ de 69%. No
entanto, ¢ necessario considerar que o ISHLT contém dados de centros ao redor do mundo,
com diferentes caracteristicas e protocolos (EVANS et al., 2016). Ribeiro et al. (2022)
apontam que a sobrevida média apds o transplante no periodo estudado foi de trés anos e
quatro meses, em um centro transplantador localizado na regido Centro-Oeste, com
caracteristicas semelhantes encontradas neste estudo.

Dados nacionais apontam para uma taxa de sobrevida global em torno de 76% em um
ano e 62% em cinco anos. Os resultados referentes a um unico centro transplantador nacional,
bem como a auséncia de dados nacionais referentes a mortalidade em varios centros
invibializam compara¢des de dados. Os diversos centros transplantadores nacionais
apresentam diferencas singulares, que podem influenciar nos resultados, ao ser levado em
consideracdo o desenvolvimento tecnoldgico e as particularidades de cada regido do pais
(SOARES et al., 2020).

A figura 2 apresenta o resultado da analise multivariada em relagdo a sobrevida dos
pacientes transplantados com coragdo, quando foram encontradas diferencas estatisticamente
significativas em relacdo a sobrevida do enxerto cardiaco em relagdo as variaveis idade do
paciente (p=0,023), presenca de Diabetes Mellitus (p=0,042), ocorréncia de internagdes pos-

transplante (p<0,001) e tempo de internagcdo quando da realizacdo do transplante (p=0,014).



27

Figura 2. Curvas de sobrevivéncia da coorte estudada entre 1999-2021(n=13), segundo A) Idade; B)
Diabetes; C) Internagdes pos-transplante; D) Tempo de internago do transplante
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As tabelas 2, 3, 4 ¢ 5 apresentam os valores dos intervalos de sobrevivéncia dos
pacientes transplantados, de acordo com as varidveis apresentadas na figura 2, que

evidenciaram diferenca estatisticamente significativa.

Tabela 2. Sobrevida do transplante cardiaco versus idade dos pacientes. Campo Grande/MS, 2023 (n=13)

Até 50 anos Acima de 50 anos
Tempo de Probabilidade Tempo de Probabilidade P’
acompanhamento acumulada de acompanhamento acumulada de (Log Rank)
(dias) sobrevida (dias) sobrevida
1 0,750 1 0,875
2 0,625 605 0,750
33 0,500 1200 0,625
860 0,375 1890 0,500 0,023
880 0,250 2280 0,375
1590 0,125 2620 0,250
2190 0,000 2940 0,000

Legenda: * Teste de Log Rank: X?= 5.2 com 1 Grau de liberdade.

A andlise da sobrevida do enxerto cardiaco dos pacientes transplantados com coragdo
em relagdo a idade dos pacientes demonstrou maior sobrevivéncia do enxerto naqueles com
idade acima de 50 anos, quando comparados aos com idade abaixo (Tabela 2 e figura 2A).
Foram encontradas probabilidades acumuladas de sobrevida de 12,5% e 0,0% para os
transplantados com até 50 anos para os intervalos de 4,5 e seis anos, respectivamente;

enquanto para aqueles com idade acima de 50 anos foram de aproximadamente 50,0% e
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37,5%, nos mesmos intervalos. A sobrevida maxima dos exertos cardiacos nos pacientes com
idade até 50 anos foi de 2.190 dias (seis anos) e, nos acima de 50 anos, de 2.940 dias
(aproximadamente oito anos).

No que se refere a idade, a faixa etaria dos pacientes com 45 a 60 anos apresenta o
maior numero de mortes por doengas cardiovasculares para ambos 0s sexos, numero esses que
vao de encontro ao resultado referente a idade da amostra analisada (BRASIL, 2019). O estudo
de Lecca et al. (2021) apresentou uma média de idade dos receptores um pouco menor do que

a idade média de 63 anos dos transplantados de coragdo nos Estados Unidos da América.

Tabela 3. Sobrevida do transplante cardiaco versus presenca de Diabetes Mellitus.
Campo Grande/MS, 2023 (n=13)

Nio diabético Diabético
Tempo de Probabilidade Tempo de Probabilidade '
acompanhamento acumulada de acompanhamento acumulada de (Log Rank)
(dias) sobrevida (dias) sobrevida
1 0,778 1 0,857
33 0,667 2 0,714
605 0,556 1200 0,571
860 0,444 2280 0,429 0,042
880 0,333 2820 0,286
1590 0,222 2940 0,000
1890 0,111
2190 0,000

Legenda: " Teste de Log Rank: X?= 4.1 com 1 Grau de liberdade.

Os pacientes diabéticos apresentaram maior sobrevida do transplante cardiaco quando
comparados aos ndo diabéticos (Tabela 3 e figura 2B). Foram observadas probabilidades
acumuladas de sobrevida de 22,0% e 0,0% nos ndo diabéticos nos intervalos de 4,5 e seis
anos, respectivamente; enquanto para os diabéticos foram de 57,1% e 42,9% nos mesmos
intervalos. O maximo obtido de probabilidade acumulada de sobrevida nos pacientes nao
diabéticos foi de 2.190 dias (seis anos), enquanto nos diabéticos de 2.940 dias (cerca de oito
anos).

E importante reforcar que amostras muito pequenas podem fornecer resultados
imprecisos e, dessa forma, o resultado obtido ndo apresenta poder de generalizagdo e
afirmacdo da relacdo entre a presenga da Diabetes ¢ a sobrevida do enxerto cardiaco, apesar
do valor estatisticamente significativo encontrado na amostra analisada. Além disso, cabe
considerar outros condicionantes, como fatores de risco, estado de saude geral e estado de
sade mental para avaliar o progndstico de um paciente. O estudo de Gomez-Mesa et al.

(2020) afirma que a diabetes continua como um dos principais fatores de risco para o

desfecho desfavoravel no pos-operatdrio de transplante cardiaco.
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Pacientes com diabetes, antes do transplante, t€m menor sobrevida, pois tém maior
risco de desenvolver infec¢des e insuficiéncia renal, o que pode ser devido ao uso conjunto de
imunossupressores ¢ corticosteroides, dificultando o diagndstico controle glicémico ideal
(KLINGENBERG, et al. 2005).

O estudo de Russo et al. (2006) afirma que pacientes ndo diabéticos t€ém melhor
sobrevida em relagdo aos diabéticos. Apesar de classificar esse ultimo grupo quanto a
gravidade de acordo com as diferentes complicagdes ou comorbidades (acidente vascular
cerebral, insuficiéncia renal, doenga vascular periférica e obesidade morbida), o grupo com
auséncia desses fatores nao apresentou diferencga significativa em relagdo a gravidade. Ao
contrario, estudos como o de Moro et al. (2006) descrevem que nao ha impacto negativo na
sobrevida entre a presencga de diabetes mellitus antes do transplante, bem como naqueles que

o desenvolvem apos o transplante.

Tabela 4. Sobrevida do transplante cardiaco versus ocorréncia de internagao pds-transplante.
Campo Grande/MS, 2023 (n=13)

Sem internacdes Com internacdes
Tempo de Probabilidade Tempo de Probabilidade '
acompanhamento acumulada de acompanhamento acumulada de (Log Rank)
(dias) sobrevida (dias) sobrevida

1 0,400 605 0,909
2 0,200 860 0,818
33 0,000 880 0,727
1200 0,636
1590 0,545

1890 0,455 <0,001
2190 0,364
2280 0,273
2820 0,182
2940 0,000

Legenda: " Teste de Log Rank: X?=19.1 com 1 Grau de liberdade.

Os pacientes que apresentaram ocorréncia de internagdes apos o transplante
apresentaram maior sobrevida do enxerto cardiaco recebido, quando comparados aos que nao
tiveram internagoes (Tabela 4 e figura 2C). Foram encontradas probabilidades acumuladas de
sobrevidas de 40,0 e 20,0%, nos intervalos de um e dois dias nos pacientes sem internagoes
apos a alta do transplante, enquanto nos pacientes com internagdes foram de 90,9% e 63,6%
nos intervalos de 605 dias (1,65 ano) e 1.200 dias (3,28 anos), respectivamente. A sobrevida
maxima encontrada entre aqueles sem internagdes foi de 33 dias e dos com internacdes de
2.940 dias (oito anos).

O tempo de internagdo apos o transplante cardiaco depende de diversos fatores, como

o estado clinico do paciente e a reposta a imunossupressdo. Este estudo apontou que metade
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dos pacientes ficaram até 40 dias internados apds o transplante, resultado superior a média
mundial observada no estudo de Crawford et al. (2018), que foi de 14 dias de internagdo. No
entanto, pouco se sabe sobre os fatores de risco associados ao aumento do tempo de
permanéncia hospitalar apos o transplante cardiaco. Carrion et al. (2020) reconhecem que o
tempo de permanéncia hospitalar trata de uma varidvel ndo paramétrica no caso do transplante
cardiaco, podendo assumir uma inclinagao positiva nas internagcdes com média de 30 dias,

proximo aos resultados encontrados neste estudo.

Tabela 5. Sobrevida do transplante cardiaco versus tempo de internacdo para realizagdo do transplante.
Campo Grande/MS, 2023 (n=13)

Até 40 dias Acima de 40 dias
Tempo de Probabilidade Tempo de Probabilidade P’
acompanhamento acumulada de acompanhamento acumulada de (Log Rank)
(dias) sobrevida (dias) sobrevida

1 0,625 33 0,875
2 0,500 880 0,750
605 0,375 1590 0,625

860 0,250 1890 0,500 0,014
1200 0,125 2190 0,375
2280 0,000 2820 0,250
2940 0,000

Legenda: " Teste de Log Rank: X?= 6 com 1 Grau de liberdade.

J& na andlise da relagdo entre o tempo de internagdo quando da realizagdo do
transplante cardiaco, os pacientes que ficaram internados em periodos acima de 40 dias
apresentaram maior sobrevida acumulada ao serem comparados com os que ficaram até 40
dias (Tabela 5 e figura 2C). Para aqueles internados em periodos de até 40 dias, a
probabilidade acumulada de sobrevida foi de 37,5% e 25,0% nos intervalos de 605 dias (1,65
ano) e de 860 dias (2,35 anos), respectivamente. Entre os internados acima de 40 dias, foram
de 75,0% e 50,0% nos intervalos de 880 dias (2,41 anos) e 1.890 dias (5,17 anos),
respectivamente. A probabilidade acumulada de sobrevida maxima foi de 2.280 dias (6,24
anos), entre os internados até 40 dias, e de 2.940 dias (aproximadamente 8 anos), entre os com
mais de 40 dias de internagao.

A figura 3 apresenta as curvas de sobrevida obtidas a partir da analise das varidveis
que ndo apresentaram diferenca estatisticamente significativas em relacdo a sobrevivéncia dos

transplantes de coracdo realizados dos pacientes falecidos da amostra analisada.



Figura 2. Curvas de sobrevivéncia da coorte estudada entre 1999-2021 por variaveis sem diferengas
estatisticamente significativas (n=13)

31

>

Sobrevivencia Sobrevivencia

Sobrevivencia

- . O

Sobrevivencia

Sobrevivencia

Valorp: 0840 Feminino
Mascuino
o “ w - P 0
Tempo (em dias)
Valorp: 0.131 Nao
sm
Tempo (em dias)
‘ Valorp: 0824 Nao
sm
0 - P 2
Tempo (em dias)
Valor-p: 0890 Nao
sm
w0 ( n 2 P
Tempo (em dias)
Valorp: 0626 Nio
sm
o w0 ( = 7

Tempo (em dias)

B : aorp 028 ‘ oo
sim
s
H
8
8z
o o o Y am 0 00
Tempo (em dias)
sim
2
8
Tempo (em dias)
sim
P
2
H
3
o ‘m 1o 0 a0 0 o0
Tempo (em dias)
H Valor-p: 0468 Nao
sim
8
?z —_—
@ o 50 an 2 o
Tempo (em dias)
N Valor-p: 0.876 Nao
sim
H
2
g
H
8
&
x =0 -

Tempo (em dias)




32

Legenda: A) Sexo; B) Hipertensao Arterial; C) Dislipidemia; D) Cirurgia cardiaca prévia; E) Fibrilagdo atrial;
F) Doenga de Chagas; G) Valvulopatias; H) Tabagismo; I) Etilismo; J) Dispositivo cardiaco implantado.

Embora nao tenham sido encontradas diferengas estatisticamente significativas na
analise das varidveis apresentadas em relagdo a sobrevida do enxerto nos pacientes que
apresentaram tais cobormidades, elas constituem fatores de risco que impactam
negativamente na sobrevida apos o transplante de cora¢do. A fribrilagao atrial ¢ a arritmia
mais comum entre os pacientes cardiopatas, que podem desenvolver arritmias malignas com a
necessidade de implante de cardiodesfibrilador, o qual constitui o tratamento mais utilizado
para tratar arritmias graves, que, na maioria das vezes, € provocada por insuficiéncia cardiaca
e pela dilata¢ao ventricular (SCHWARTZMANN, 2021).

A dislipidemia e hipertensao arterial sdo as comorbidades encontradas com maior
frequéncia em pacientes cardiopatas. A hipertensdo arterial pode favorecer uma
descompensagao aguda no pds operatorio imediato e esta presente em 70% dos pacientes que
estdo na fila de espera para a realizagdo do transplante cardiaco (RIBEIRO et al., 2022).

Por fim, a execucdo dessa pesquisa apresentou algumas dificuldades e limitagdes
operacionais que ocorreram durante a coleta de dados, principalmente pela dificuldade de
identificacdo e localizacdo dos prontudrios, pois durante a coleta de dados, o arquivo morto

foi transferido duas vezes de local.
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5 CONCLUSAO

Este trabalho teve por finalidade analisar os aspectos clinico-epidemioldgicos dos
pacientes transplantados com coragdo e a sobrevida do enxerto em servicos de referéncia em
Mato Grosso do Sul.

O desenvolvimento deste estudo possibilitou caracterizar os 16 pacientes
transplantados na cidade de Campo Grande — MS, no periodo de 1999 a 2021, sendo 68,75%
do sexo masculino, com faixa etaria média de 50 anos. Os paciente com idade superior a 50
anos foram os que apresentaram maior tempo de sobrevida, mesmo tendo internagdes
sucessivas para realizagdes de biopsias cardiacas eletivas, que resultou em uma maior
sobrevida do seguimento.

Este resultado ¢ importante para o planejamento de tratamentos e intervengdes para os
pacientes transplantados de cora¢dao. O conhecimento das variaveis analisadas, somando com
o tempo de pds-operatorio com base na idade do paciente, permitira aos profissionais de satde
uma visao mais assertiva prognostica para a prevengao das complicagdes, indicando que agdes
locais devem ser tomadas para melhorar o acesso ¢ a qualidade dos servigos de transplante de

coragdo e reduzir as desigualdades regionais.
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APENDICE A — Instrumento de coleta de dados

Protocolo de coleta de dados da pesquisa:
“ANALISE EPIDEMIOLOGICA E SOBREVIDA DE PACIENTES SUBMETIDOS AO

TRANSPLANTE CARDIACO EM UM SERVICO DE REFERENCIA”

Data da coleta: /o

Responsavel pela coleta:

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Caso n®:
Identificacdo do prontuario: Tempo de pos operatorio:
Data da cirurgia:  / / Data daalta:  / / Data do 6bito: /  /

1. Identificacio

Sexo: ( )F ( )M Idade: anos
Raga: ( )Branca ( )Preta ( )Amarela ( )Parda ( )Indigena ( ) Outra
Naturalidade: Cidade de domicilio:

( ) Zona Urbana ( ) Zona Rural
Estado Civil: () Casado ( ) Solteiro ( ) Divorciado ( ) Viavo ( ) Outro
Religido: () Catolico ( ) Evangélico ( ) Espirita () Outra:

Escolaridade: ( )Analfabeto ( )Ensino Fundamental Incompleto
() Ensino Fundamental Completo ( ) Ensino Médio Incompleto
() Ensino Médio Completo ( ) Superior Incompleto () Superior Completo

Profissdao/ocupacao:

2. Histéria Pregressa
() Transplante ( ) Retransplante Tipo Sanguineo: Painel:

Comorbidades: ( ) HAS ( ) Dislipidemia ( ) DRC

Clearence de Creatinina: Ureia: Creatinina:

( JIRA ( )DMI ( )DMII

() Doenga Reumatica ( ) Obesidade ( ) DPOC ( ) Cirtrgica cardiaca prévia
() Cirurgias prévias — Qual:

( )FA ( ) Doencade Chagas ( ) Valvulopatias () Outros:
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() Dispositivos Cardiacos Implantaveis — Qual:

Etiologia da insuficiéncia cardiaca:

Classe funcional:

3. Habitos de Vida
() Tabagismo Numero de mago/dia: Anos:

() Etilismo Quantidade de bebida ingerida:

4. Dados do transplante
Data de insergdo: / / Data do transplante: / /

Técnica cirirgica de transplante:

Servigo transplantador:

Tempo de espera na fila: (dias/meses/anos)

Paciente aguardou internado o transplante: () Ndo () Sim - Quantos dias:

Na data do transplante — Altura: Peso: SC:

Tempo de isquemia do 6rgéo:

Cardioplegia utilizada:

Tempo de circulagdo extracorpdrea:

Tempo de internagdo apds o transplante até a primeira alta hospitalar:

Numero de internagdes apos o transplante:

Causas das internagdes:

Terapia imunossupressora utilizada:

Terapia adjuvante:

Dados do 6rgéo recebido:

Idade do doador: Sexo do doador:

Causa morte do doador:

Procedéncia do 6rgao:

Tempo de captagdo até a implantagdo:
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() Dispositivos Cardiacos Implantaveis — Qual:

Etiologia da insuficiéncia cardiaca:

Classe funcional:

3. Habitos de Vida
() Tabagismo Numero de mago/dia: Anos:
() Etilismo Quantidade de bebida ingerida:

4. Dados do transplante

Data de insergdo: / / Data do transplante: / /

Técnica cirargica de transplante:

Servigo transplantador:

Tempo de espera na fila: (dias/meses/anos)

Paciente aguardou internado o transplante: () Ndo ( ) Sim - Quantos dias:
Na data do transplante — Altura: Peso: SC:

Tempo de isquemia do 6rgao:

Cardioplegia utilizada:

Tempo de circulagdo extracorporea:

Tempo de internag@o apods o transplante até a primeira alta hospitalar:

Numero de internagdes apds o transplante:

Causas das internagdes:

Terapia imunossupressora utilizada:

Terapia adjuvante:

Dados do 6rgéo recebido:

Idade do doador: Sexo do doador:

Causa morte do doador:

Procedéncia do 6rgao:

Tempo de captag@o até a implantagdo:
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ANEXO A - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

AN UNIVERSIDADE FEDERAL DO

P g A Platafor

A MATO GROSSO DO SUL - %M -
Sy’ UFMS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ANALISE CLiNICO-EPIDEMIOLOGIQA E SOBREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE CARDIACO EM UM SERVIGCO DE REFERENCIA

Pesquisador: Marcos Antonio Ferreira Janior

Area Tematica:

Versao: 1

CAAE: 56196022.4.0000.0021

Instituicao Proponente: Universidade Federal de Mato Grosso do Sul - UFMS

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.303.527

Apresentacao do Projeto:

As informacgdes elencadas nos campos “Apresentacédo do Projeto”, Objetivo da Pesquisa” e “Avaliagao dos
riscos e beneficios” foram retirados do arquivo informagdes basicas da Pesquisa (PB Informagdes basicas
do Projeto) “ANALISE CLINICO-EPIDEMIOLOGICA E SOBREVIDA DE PACIENTES SUBMETIDOS AO
TRANSPLANTE CARDIACO EM UM SERVIGO DE REFERENCIA”. “O transplante cardiaco constitui a
ultima opcgéo terapéutica e tratamento padrao-ouro para os casos de insuficiéncia cardiaca refrataria de
classes |ll ou 1V, estabelecidos pela New York Heart Association, que resulta em maior sobrevida e
qualidade de vida para o paciente. O transplante cardiaco &€ um procedimento de alta complexidade, que
pode gerar complicagdes complexas e potencialmente fatais, que podem interferir na sobrevida do paciente
que atualmente é de aproximadamente 70% em cinco anos poés-transplante, com uma média de sobrevida
geral de onze anos. Objetiva-se analisar os aspectos clinico-epidemiol6gicos dos pacientes transplantados
com coragao e a sobrevida do enxerto em um servigo de referéncia em Mato Grosso do Sul. Trata-se de um
estudo de abordagem quantitativa, epidemiologico, descritivo, analitico, individuado, por meio de uma coorte
retrospectiva de grupo unico. Os dados serao coletados de fontes secundarias junto ao Hospital Associagcao
Beneficente Santa Casa de Campo Grande e Hospital Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso
do Sul, referente aos procedimentos de 22 anos dos servigos, de 1999 a 2021. A coleta de dados
secundarios se dara no primeiro semestre de 2022. Da populacédo de estudo serdo amostrados de forma
censitaria todos os transplantados, de ambos os sexos e
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maiores de 18 anos de idade. Serdo excluidos agueles cujos prontuarios estejam extraviados, incompletos
ou ilegiveis. Os dados serdo analisados com uso do software IBM Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS®), versdo 24.0 de forma descritiva e inferencial. O nivel de significdncia estatistica a ser
adotado sera de 0,05. A coleta de dados acontecera apos a aprovacao do protocolo de pesquisa pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul e todos os preceitos da
bioética serdo obedecidos. Esta pesquisa tem por objeto de estudo os aspectos clinico-epidemiologicos € a
sobrevida relacionados aos pacientes que realizaram transplante de coracdo em um servico de referéncia
no estado de Mato Grosso do Sul. Trata de um estudo vinculado a um projeto maior, intitulado
"Procedimentos de transplantes de drgdos e tecidos em Mato Grosso do Sul: um estudo epidemiologico” e
viabilizado pelo Grupo de Estudos e Pesquisas em Enfermagem Clinica (GEPEC) da Universidade Federal
de Mato Grosso do Sul (UFMS). A primeira sutura bem-sucedida de um ferimento cardiaco foi realizada na
Alemanha por Ludwig Wilhelm Carl Rehn em 1896, ja o primeiro transplante cardiaco entre humanos foi
realizado com sucesso na Africa do Sul por Christiaan Neethling Barnard em 1967 e o efeito
imunossupressor descrito por Borel em 1976. A partir desses significativos marcos histéricos e cientificos, o
transplante cardiaco tornou-se padrdo ouro para o tratamento da insuficiéncia cardiaca (IC) (BLATCHFORD,
1985), com vistas ao seu principal objetivo de garantir melhora clinica, aumento da expectativa de vida e
proporcionar uma qualidade de vida para esses pacientes (BACAL, et al., 2018). O numero de
procedimentos de transplantes cardiacos encontra-se em constante crescimento desde 2011 e coloca o
Brasil como uma referéncia mundial, com aproximadamente 96% dos seus procedimentos financiados pelo
Sistema Unico de Saude (SUS). Existe grande desigualdade na distribuicdo de centros transplantadores
pelo Brasil, os quais se concentram principalmente no eixo Sul-Sudeste e consequentemente realizam o
maior nimero de transplantes por habitantes (SOARES, et al., 2020). Os imunossupressores tornaram-se
essenciais para o sucesso de todos os principais tipos de transplantes de orgdos, destacadamente em
relacdo ao transplante cardiaco, cujo esquema triplice de imunossupresséo, que inclui uso de
corticosterdides, inibidores de calcineurina e antiproliferativos sdo utilizados pela maioria dos centros
transplantadores (SWINNEN, 1990). As principais causas de morte por complicacdes pds transplante
cardiaco tratam das neoplasias malignas, doenca vascular do enxerto, insuficiéncia renal, rejeicao,
hipertens&o arterial sistémica, dislipidemia e diabetes com aumento da resisténcia a insulina. Segundo
dados da Sociedade Intemacional de Transplante de Corac@o e Pulméo, do inglés International Society for
Heart and Lung Transplantation (ISHLT), a incidéncia de rejeicdo ao enxerto tem apresentado reducdo
progressivamente nos Ultimos anos, gracas ao desenvolvimento
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de novas drogas e de estratégias imunossupressoras, quando tem deixado de ser a principal causa de
mortalidade (LUND, et al., 2013). Estudos apontam para diversos fatores que apresentam relacao direta
com o sucesso pos-transplante, de modo que identificam aqueles relacionados as faléncias do enxerto
cardiaco, com distincdo entre populacdes ao redor do globo. Dessa forma, determinar o perfil
epidemiologico dos transplantados, com identificac@o das principais condigdes indicadoras para realizag@o
do transplante e analisar possiveis relagdes que determinam a sobrevida do 6rgao transplantado constitui a
lacuna do conhecimento que requer ampliacdo para melhor compreensao do objeto estudado
(MACDONALD, 2021). Dessa forma, justifica-se a proposta ora apresentada, que pretende analisar clinico-
epidemiologicamente os pacientes transplantados com corac@o e estimar a sobrevida global e especifica
dos pacientes atendidos por um servigo de referéncia em um estado da regido Centro-Oeste brasileira. Trata
de estudo cuja relevancia se aplica no campo da salde, com repercussoes diretas nos aspectos econdmico,
social, politico, cientifico e académico, uma vez que ao serem identificados fatores relacionados ao
insucesso do procedimento, os resultados poderdo subsidiar politicas publicas especificas, procedimentos
técnicos, campos que requeiram investigac@o cientifica e investimentos para avango no conhecimento, além
da principal direcionada a melhoria dos servigos oferecidos aos pacientes que contam com o transplante de
corag@o como Ultima tentativa terapéutica para sobrevida e promog¢éo de melhoria de sua qualidade de vida.
Esse estudo encontra-se vinculado a linha de pesquisa de Politicas e Praticas em Saulde, Educacdo e
Enfermagem do Programa de Pos-graduagdo em Enfermagem do Instituto Integrado de Saude da
Universidade Federal de Mato Grosso do Sul na promogdo de dados para subsidio de politicas e praticas
assistenciais aos transplantados com coragdo no estado de Mato Grosso do Sul.Hipotese: As hipoteses a
serem testadas sdo: HO — Ndo ha relagdo entre as variaveis clinicas e epidemiologicas dos pacientes
transplantados com corag@o em um servico de referéncia em relag@o ao desfecho faléncia do enxerto e sua
sobrevida. H1 — Ha relacdo entre as variaveis clinicas e epidemiologicas dos pacientes fransplantados com
coragdo em um servico de referéncia em relacao ao desfecho faléncia do enxerto e sua sobrevida.
Metodologia Proposta: 1 Tipo de Estudo Trata-se de um estudo de abordagem quantitativa, epidemiologico,
observacional, descritivo, analitico, individuado, por meio de uma coorte retrospectiva de grupo unico, que
analisara todos os pacientes transplantados com coragdo em um servico de referéncia em Mato Grosso do
Sul, de forma a caracterizar clinica e epidemiologicamente os sujeitos com andlise das causas de faléncia
dos transplantes e estabelecimento da sobrevida do tecido enxertado. Os estudos de coorte constituem o
desenho epidemiologico para investigagdes que analisam as hipoteses causais com
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produc¢do de indicadores de incidéncia e prevaléncia em grupos populacionais em que se requer atribuir o
risco de exposicoes bem delimitadas e controladas. Os estudos de coorte de grupo Unico sdo indicados
quando nd@o ha a necessidade de comparacdo entre grupos por exposi¢oes distintas, cuja pergunta de
pesquisa possa ser respondida desde que os sujeitos do grupo Unico apresentem a exposicdo de interesse
e permita controlar variaveis de confus@o (ALMEIDA FILHO et al., 2011). 2 Local do Estudo O estudo sera
realizado nos servigos de transplante cardiaco do Hospital Associacdo Beneficente Santa Casa de Campo
Grande — MS (ABCG), e Hospital Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do Sul (CASSEMS)
na cidade de Campo Grande. Os transplantes de coracdo eram realizados somente no primeire servico, que
deixou de oferecé-lo a partir de 2021, quando o hospital da CASSEMS passou pelo credenciamento para tal
oferta. A Associacdo Beneficente de Campo Grande, Hospital Santa Casa & uma instituicgo filantropica que
atende em média 88% dos pacientes oriundos do SUS. O hospital & referéncia na realizacdo de transplantes
de rins e corneas, onde esta instalado o Banco de Tecido Ocular Humano (BTOH) e a Organizacdo de
Procura de Org3os e Tecidos (OPO). O Hospital Caixa de Assisténcia dos Servidores do Mato Grosso do
Sul & um hospital privado, equipado com 10 salas cinirgicas, 111 leitos de intemacdo, Pronto Atendimento,
Centro de Quimioterapia, UTI Adulto € Neonatal e Centro de Diagndstico com estrutura equipada para
atendimento a populac@o. Conta com 10 leitos de terapia intensiva para pacientes adultos, atende casos de
urgéncia e emergéncia de natureza clinica e cirurgica. E porta aberta para atendimento de Servidores do
Estado do Mato Grosso do Sul mediante convénio e também demanda particular, ndo atende demanda do
Sistema Unico de Saude geral e credenciado para realizagdc do transplante de coracdoc pelo SUS. 3
Periodo de coleta de dados Os dados serdo coletados no primeiro semestre de 2022, de abril a agosto,
referente aos procedimentos de transplantes cardiacos realizados entre 1999 e 2021, num total de 22 anos
de realizacd@o dos procedimentos. O recorte temporal retrata a data do primeiro procedimento no servico e
no estado de Mato Grosso do Sul até o anc anterior a coleta dos dados. 4 Populacdo e amostra A
populagéo sera constituida por todos os pacientes atendidos pelo servico em estudo no recorte temporal
estabelecido com diagnostico médico indicativo para realizacdo do procedimento de transplante de coracdo.
Serdo incluidos para constituicdo da amostra a ser analisada todos os pacientes efetivamente submetidos a
cirurgia de transplante cardiaco nos hospitais ABCG e CASSEMS de Campo Grande-MS, de ambos os
sexos e com idade superior a 18 anos. Em razdo da coleta de dados ser realizada a partir de fontes
secundarias de prontuarios, serdo excluidos aqueles com prontudrios extraviados e ndo encontrados,
incompletos ou com informacdes ilegiveis. 5 Procedimentos de Coleta de Dados A coleta de dados tera
inicio apenas apds a aprovacdo do
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protocolo de pesquisa pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul.
Os servicos forneceram autorizacdes prévias para realizac@o do estudo com coleta de dados por meio de
acesso aos registros dos pacientes transplantados de forma a serem acessados somente dados
secundarios. Metodologia de Andlise de Dados: Os dados ser&o tabulados e organizados em planilhas com
uso do software Microsoft Excel® (versdo 2017), submetidos posteriormente a analise estatistica pela
utilizagdo do software IBM Statistical Package for the Social Sciences (SPSS®), versdo 24.0. Para descrigdo
das variaveis e seus padroes de distribuicdo serdo estabelecidas as frequéncias e medidas de tendéncia
central e para andlise multivariada serdo aplicadas medidas de magnitude de efeito e associag@o com uso
dos testes adequados, de acordo com cada variavel analisada. O nivel de significidncia adotado para todos
os testes estatisticos sera de 0,05. Desfecho Primario: Sobrevida global dos transplantados com coragéo;
Sobrevida por grupos de variaveis de interesse. Desfechos do fransplante: sobrevida, faléncias (infecgéo,
rejeicdo, etc).

Tamanho da amostra no Brasil: 350.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: * Analisar os aspectos clinico-epidemiologicos dos pacientes transplantados com coragao
e a sobrevida do enxerto em um servigo de referéncia em Mato Grosso do Sul. Objetivo Secundario: *
Sumarizar na literatura os fatores relacionados a faléncia do transplante de coragdo. * Caracterizar clinica e
epidemiologicamente os pacientes transplantados com coragcdo em Mato Grosso do Sul. * Determinar as
condi¢des clinicas indicadoras para o transplante de coracéo relacionadas ao perfil epidemiologico dos
transplantados. * Estimar a prevaléncia dos pacientes com faléncia do enxerto entre os pacientes
transplantados. * Analisar a relacdo entre as variaveis clinico-epidemiolégicas e a sobrevida do enxerto
cardiaco. * Estimar a sobrevida geral e acumulada dos transplantados com coragdo em um servico de
referéncia.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Segundo o pesquisador sdo apresentados os seguintes riscos e beneficios: Riscos: Os riscos dessa
pesquisa serdo apenas em relagcdo a confidencialidade e sigilo das informacdes pessoais que serdo
coletadas. Para minimizar esses riscos, serdo treinados todos os pesquisadores que participardo da coleta e
manipulacdo dos dados, com garantia que todo e qualquer dado registrado em impressos para organizac&o
das informa;ées serdo guardados em armarios fechados com acesso restrito aocs pesquisadores
coordenadores envolvidos e que ninguém mais tera acesso. Beneficios: Os beneficios para os pacientes e
para a sociedade em geral decorrentes da realizacdo desse
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estudo tratam dos avancos que serdo possiveis alcancar, contribuindo para futuras novas produgées
cientificas relacionadas a analise clinica-epidemiolégica dos pacientes transplantados com coracéo e
estimar a sobrevida global.

Segundo a resolucdo 466, CNS, em seu artigo V *V — DOS RISCOS E BENEFICIOS. “Toda pesquisa com
seres humanos envolve risco em tipos e gradacdes variados. Quanto maiores e mais evidentes os riscos,
maiores devem ser os cuidados para minimiza-los € a protec@o oferecida pelo Sistema CEP/CONEP aos
participantes. Devem ser analisadas possibilidades de danos imediatos ou posteriores, no plano individual
ou coletivo. A analise de risco € componente imprescindivel & analise ética, dela decorrendo o plano de
monitoramento que deve ser oferecido pelo Sistema CEP/CONEP em cada caso especifico”.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Estudo observacional.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Séo apresentados os seguintes termos de apresentacdo obrigatoria: a) informacdes basicas do projeto; b)
cronograma; c) orcamento; d) instrumento de coleta de dados; e) anuéncia institucional; f) termo de
consentimento livre e esclarecido; g) projeto circunstanciado.

Recomendagoes:

Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias" e Lista de Inadequacdes. Consideracdes sobre os Termos de
apresentacdo obrigatoria: Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias” e Lista de Inadequacdes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Em caso de submiss&o para atendimento as pendéncias, solicita-se que o(a) pesquisador(a) apresente EM
DESTAQUE todas as alteragdes nos documentos modificados e que submeta uma CARTA RESPOSTA,
enderecando cada uma das conclusdes ou pendéncias abaixo relacionadas:

N&o ha pendéncias e/ou inadequacdes.
Consideragoes Finais a critério do CEP:
CONFIRA AS ATUALIZAGOES DISPONIVEIS NA PAGINA DO CEP/UFMS

1) Regimento Intemo do CEP/UFMS
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Disponivel em: https://cep.ufms. br/novo-regimento-intemo/

2) Calendario de reunides
Disponivel em https://cep.ufms.br/calendario-de-reunioes-do-cep-2022/

3) Etapas do trémite de protocolos no CEP via Plataforma Brasil
Disponivel em: https://cep.ufms . br/etapas-do-tramite-de-protocolos-no-cep-via-plataforma-brasil/

4) Legislacdo e outros documentos:

Resolugdes do CNS.

Norma Operacional n®001/2013.

Portaria n®2.201 do Ministério da Saude.

Cartas Circulares da Conep.

Resolugcdo COPP/UFMS n°240/2017.

Qutros documentos como o manual do pesquisador, manual para download de pareceres, pendéncias
frequentes em protocolos de pesquisa clinica v 1.0, etc.

Disponiveis em: https://cep.ufms. br/legislacoes-2/

5) Informagdes essenciais do projeto detalhado
Disponiveis em: https://cep.ufms_brfinformacoes-essenciais-projeto-detalhado/

6) Informagdes essenciais — TCLE e TALE

Disponiveis em: https://cep.ufms_briinformacoes-essenciais-tcle-e-tale/

- Orientacdes quanto aos Termos de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e aos Termos de
Assentimento Livre e Esclarecido (TALE) que serdo submetidos por meio do Sistema Plataforma Brasil
versdo 2.0.

- Modelo de TCLE para os participantes da pesquisa verséo 2.0.

- Modelo de TCLE para os responsaveis pelos participantes da pesquisa menores de idade efou legalmente
incapazes versao 2.0.

7) Biobancos e Biorrepositorios para amazenamento de material biologico humano
Disponivel em: https://cep.ufms_ br/biobancos-e-biorrepositorios-para-material-biologico-

Enderego:  Av. Costa e Silva, &/n° - Pioneiros ; Prédio das Pro-Reitorias ; Hércules Maymone;, ; 1° andar

Bairro: Pioneiros CEP: 70.070-200
UF: M3 Municipio: CAMPO GRANDE
Telefone: (7)3245-7187 Fax: (67)3245-7187 E-mail: cepconep.propp@uims br

Pagnad7de 11



N UNIVERSIDADE FEDERAL DO
j”‘% MATO GROSSO DO SUL - W
S UFMS

Continuag3o do Parecer 5.303.527
humano/

8) Relate de caso ou projeto de relato de caso?
Disponivel em: https://cep.ufms.br/662-2/

9) Cartilha dos direitos dos participantes de pesquisa
Disponivel em: https://cep.ufms.br/cartilha-dos-direitos-dos-participantes-de-pesquisa/

10) Tramitacdo de eventos adversos
Disponivel em: https://cep.ufms.briiramitacao-de-eventos-adversos-no-sistema-cep-conep/

11) Declaracdo de uso de material biologico e dados coletados
Disponivel em: https://cep.ufms.br/declaracao-de-uso-material-biologico/

12) Termo de compromisso para utilizagdo de informacdes de prontuarios em projeto de pesquisa
Disponivel em: https://cep.ufms. britermo-de-compromisso-prontuarios/

13) Termo de compromisso para utilizagdo de informacdes de banco de dados
Disponivel em: https://cep.ufms.britermo-de-compromisso-banco-de-dados/

DURANTE A PANDEMIA CAUSADA PELO SARS-CoV-2, CONSIDERAR:

Solicitamos aos pesquisadores que se atentem e obedecam as medidas de seguranca adotadas pelos
locais de pesquisa, pelos governos municipais e estaduais, pelo Ministério da Salde e pelas demais
instancias do governo devido a excepcionalidade da situacdo para a prevencdo do contagio € o
enfrentamento da emergéncia de salde publica de importancia internacional decorrente do coronavirus
(Covid-19).

As medidas de seguranca adotadas poder&o interferir no processo de realizag@o das pesquisas envolvendo
seres humanos. Quer seja no contato do pesquisador com os participantes para coleta de dados e execugéo
da pesquisa ou mesmo no processo de obtencdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido-TCLE e
Termo de Assentimento Livre e Esclarecido-TALE, incidindo sobre o cronograma da pesquisa e outros.
Orientamos ao pesquisador na situagdo em que tenha seu projeto de pesquisa aprovado pelo CEP
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e em decorréncia do contexto necessite alterar seu cronograma de execucdo, que faca a devida
“Notificacdo” via Plataforma Brasil, informando alteragées no cronograma de execucd@o da pesquisa.

SE O PROTOCOLO DE PESQUISA ESTIVER PENDENTE, CONSIDERAR:

Cabe ao pesquisador responsavel encaminhar as respostas ao parecer pendente, por meio da Plataforma
Brasil, em até 30 dias a contar a partir da data de sua emiss&o. As respostas as pendéncias devem ser
apresentadas em documento & parte (CARTA RESPOSTA). Ressalta-se que deve haver resposta para cada
uma das pendéncias apontadas no parecer, obedecendo a ordenagdo deste. A carta resposta deve permitir
o uso correto dos recursos “copiar’ e “colar” em qualquer palavra ou trecho do texto, isto €, ndo deve sofrer
alteracdo ao ser “colado”.

Para que os protocolos de pesquisa sejam apreciados nas reunides definidas no Calendario, o pesquisador
responsavel devera realizar a submissdo com, no minimo, 15 dias de antecedéncia. Observamos que os
protocolos submetidos com antecedéncia inferior a 15 dias serdo apreciados na reunido posterior. Confira o
calendario de reunides de 2020, disponivel no link: hitps://cep.ufms.br/calendario-de-reunioes-do-cep-2021/

SE O PROTOCOLO DE PESQUISA ESTIVER NAO APROVADO, CONSIDERAR:

Informamos ac pesquisador responsavel, caso necessario entrar com recurso diante do Parecer
Consubstanciado recebido, que ele pode encaminhar documento de recurso contendo respostas ao parecer,
com a devida argumentacdo e fundamentago, em até 30 dias a contar a partir da data de emissdo deste
parecer. O documento, que pode ser no formato de uma carta resposta, deve contemplar cada uma das
pendéncias ou itens apontados no parecer, obedecendo a ordenacdo deste. O documento (CARTA
RESPOSTA) deve permitir o uso correto dos recursos “copiar” e “colar” em qualquer palavra ou treche do
texto do projeto, isto €, ndo deve sofrer alterac@o ao ser “colado™.

Para que os protocolos de pesquisa sejam apreciados nas reunides definidas no Calendario, o pesquisador
responsavel devera realizar a submissdo com, no minimo, 15 dias de antecedéncia. Observamos que os
protocolos submetidos com antecedéncia inferior a 15 dias serdo apreciados na reunido posterior. Confira o
calendario de reunides de 2020, disponivel no link: https//cep.ufms.br/calendario-de-reunioes-do-cep-2021/
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EM CASODE APROVA(;AO, CONSIDERAR:

E de responsabilidade do pesquisador submeter ao CEP semestralmente o relatorio de atividades
desenvolvidas no projeto e, se for o caso, comunicar ao CEP a ocorréncia de eventos adversos graves
esperados ou ndo esperados. Também, ao término da realizacdo da pesquisa, o pesquisador deve
submeter ao CEP o relatorio final da pesquisa. Os relatorios devem ser submetidos através da Plataforma
Brasil, utilizando-se da feramenta de NOTIFICAC,‘AO. Informagdes sobre os relatorios parciais e final podem
acessadas em https://cep.ufms_br/relatorios-parciais-e-final/

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situac@o
Informacoes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 10/02/2022 Aceito
do Projeto ROJETO_1897018.pdf 17:53:38
Cronograma CRONOGRAMA pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:53:03 |Ferreira Junior

Orgcamento ORCAMENTO.pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:52:54 | Ferreira Junior

Outros INSTRUMENTO_DE_COLETA_DE_DA | 10/02/2022 [Marcos Antonio Aceito

DOS.pdf 17:47:52 | Ferreira Junior

Outros Autorizacao_CASSEMS pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:47:24 | Ferreira Junior

Outros Autorizacao_Santa_Casa.pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:46:57 | Ferreira Junior

Outros Temmo_Banco_de_Dados.pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:45:54 | Ferreira Junior

Qutros Temos_Comp_Prontuarios.pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
17:45:29 | Ferreira Junior

TCLE/Termos de |Temmo_de_Consentimento_Livre_e_Escl| 10/02/2022 [Marcos Antonio Aceito

Assentimento / arecido.pdf 17:44:31 |Ferreira Junior

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado  |Projeto_de_Pesquisa_CEP .pdf 10/02/2022 |Marcos Antonio Aceito
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/ Brochura Projeto_de_Pesquisa_CEP.pdf 17:44:08 (Ferreira Junior Aceito
Investigador

Folha de Rosto folhaDeRosto.pdf 10/02/2022 | Marcos Antonio Aceito
17:43:08 _|Ferreira Junior

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
N&o

CAMPO GRANDE, 21 de Marc¢o de 2022

Assinado por:
Juliana Dias Reis Pessalacia
(Coordenador(a))
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