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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Transplante renal; Objetivo: Transplante renal é o tratamento padrao-ouro na doenca renal em estagio terminal.
’ . . . A . . ~ ~ .
Fluidoterapia; Embora diferentes variaveis hemodinamicas, tais como pressao venosa central e pressao arterial
) O T a . . o o~ a . . .
média, tém sido usadas para orientar a estratégia de reposicao volémica durante a cirurgia, a

Creatinina;
Ureia: ’ melhor estratégia ainda nao foi determinada. A Variacao da Pressao de Pulso (VPP) durante o
Urina’ ciclo respiratorio é reconhecida como um bom preditor da resposta a infusao de volume para

otimizacao hemodinamica perioperatdria no centro cirdrgico. O objetivo do estudo foi estudar
se a estratégia de reposicao de volume orientada por VPP é melhor do que a estratégia liberal
de reposicao de volume durante cirurgia de transplante renal. O principal objetivo do estudo
foi identificar diferenca no débito urinario na primeira hora do pds-operatorio.

Método: Realizamos estudo prospectivo, unicego, randomizado, controlado. Incluimos 40 paci-
entes submetidos a transplante renal de doador cadaver. Pacientes randomizados para o Grupo
VPP receberam volume quando a VPP estava acima de 12%, e os pacientes no Grupo Reposicao
Liberal receberam volume de acordo com o nosso protocolo institucional padrao de assisténcia
para transplante renal (10 mL.kg".h'").

Resultados: O débito urinario foi semelhante em todos os tempos nos dois grupos, a ureia foi
estatisticamente diferente a partir do terceiro dia do pos-operatorio com pico no quarto dia do
pos-operatorio e a creatinina apresentou tendéncia semelhante, tornando-se estatisticamente
diferente a partir do segundo dia do pos-operatorio. Ureia, creatinina e débito urinario nao
estavam diferentes na alta hospitalar.

* Congressos: Resultados parciais ja foram apresentados no Euroanesthesia 2019 (1—3 junho 2019).
* Autor para correspondéncia.
E-mail: alessandro.decassai@gmail.com (A. De Cassai).
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Conclusées: A terapia orientada por VPP durante transplante renal melhorou de forma signifi-
cativa os niveis de ureia e creatinina na primeira semana pés-transplante renal.

© 2020 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Pulse pressure variation guided fluid therapy during kidney transplantation: a
randomized controlled trial

Abstract

Purpose: Kidney transplantation is the gold-standard treatment for end stage renal disease.
Although different hemodynamic variables, like central venous pressure and mean arterial pres-
sure, have been used to guide volume replacement during surgery, the best strategy still ought
to be determined. Respiratory arterial Pulse Pressure Variation (PPV) is recognized to be a good
predictor of fluid responsiveness for perioperative hemodynamic optimization in operating room
settings. The aim of this study was to investigate whether a PPV-guided fluid management stra-
tegy is better than a liberal fluid strategy during kidney transplantation surgeries. Identification
of differences in urine output in the first postoperative hour was the main objective of this study.
Methods: We conducted a prospective, single blind, randomized controlled trial. We enrolled
40 patients who underwent kidney transplantation from deceased donors. Patients randomi-
zed in the PPV Group received fluids whenever PPV was higher than 12%, patients in the
Free Fluid Group received fluids following our institutional standard care protocol for kidney
transplantations (10mL.kg*.h"").

Results: Urinary output was similar at every time-point between the two groups, urea was sta-
tistically different from the third postoperative day with a peak at the fourth postoperative
day and creatinine showed a similar trend, being statistically different from the second posto-
perative day. Urea, creatinine and urine output were not different at the hospital discharge.
Conclusion: PPV-guided fluid therapy during kidney transplantation significantly improves urea
and creatinine levels in the first week after kidney transplantation surgery.

© 2020 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Justificativa e objetivo

O Transplante Renal (TR) é o tratamento padrdo-ouro para
Doenca Renal em Estagio Terminal (DRET). Os pacientes em
DRET submetidos a TR apresentam taxa de sobrevida mais
alta' e menos gastos com assisténcia a satde do que paci-
entes submetidos a dialise.?>

Estudos recentes apontaram que reposicao volémica
otimizada durante transplante esta associada a melhor
funcao do enxerto, provavelmente devido a manutencao
de volume sanguineo 6timo e a aporte adequado de oxigé-
nio aos tecidos.*® Reposicao inadequada de volume durante
TR pode resultar em insuficiéncia respiratoria aguda e
ventilacdo mecanica prolongada,’ enquanto sobrecarga de
volume é considerada deletéria para a perfusdo do enxerto,
microcirculacao e suprimento de oxigénio aos tecidos.* O
manejo de volume durante o TR é, portanto, um desafio
para o anestesiologista devido a escassez ou auséncia de
evidéncia que apoie a boa pratica.

Nos ultimos anos, diferentes variaveis hemodinamicas
tais como Pressao Venosa Central (PVC) ou Pressao Arterial
Média (PAM) foram propostas como alvos para infusao ade-
quada de volume no perioperatorio. Entretanto, um estudo
recente demonstrou o desempenho pobre dessas variaveis
na previsdo da funcdo do enxerto.’

A Variacao da Pressao de Pulso (VPP) durante a respiracao
é considerada como bom preditor da resposta a volume
para otimizacao hemodindmica durante o perioperatorio.® !
Nenhum estudo examinou até agora a otimizacao hemodina-
mica orientada por VPP durante o TR.

Fizemos a hipotese de que o manejo da reposicao de
volume orientada por VPP durante TR pode ser tao efetivo
quanto estratégia liberal de reposicao de volume durante
TR, assegurando débito urinario pos-operatério adequado
e sendo capaz, simultaneamente, de evitar sobrecarga de
volume.

Diferencas no Débito Urinario (DU) na primeira hora do
pos-operatorio foi o principal desfecho do estudo.

Os desfechos secundarios foram diferencas entre os dois
grupos no DU, nos valores de niveis de ureia e creatinina na
primeira semana do pos-operatorio, na indicacao de hemo-
dialise e na taxa de complicacdes cardiopulmonares.

Método

Desenho

Realizamos estudo prospectivo, unicego, de nao-
-inferioridade, randomizado, controlado, com desenho
paralelo e razao de alocacao 1:1. O protocolo do estudo
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foi aprovado pelo Conselho de Revisdao Institucional de
Padua (4423/A0/18) e registrado no Clinicaltrials.gov
(NCT03446196). O estudo estava em conformidade com a
Declaracao de Helsinki de 1964 e suas emendas posteriores
ou padrdes éticos comparaveis. Todos os pacientes incluidos
no estudo deram consentimento informado por escrito para
participar.

Participantes e condicées

O consentimento informado para participar do estudo foi
solicitado individualmente a todos os pacientes que obede-
ciam aos critérios de inclusdo/exclusdo. Incluimos todos os
pacientes com idade > 18 anos, submetidos a transplante
renal de doador cadaver. Os critérios de exclusao eram trans-
plante renal duplo, transplante combinado rim-pancreas,
transplante combinado figado-rim e/ou histéria de doenca
cardiaca e/ou arritmia cardiaca.

Randomizacao

Um membro da equipe de pesquisa nao envolvido no manejo
clinico (GP) preparou 20 cartdes indicando ‘‘reposicao libe-
ral’’ e 20 com **VPP’’. O professional inseria cada cartao em
um envelope diferente, que era entao selado. A seguir, os
envelopes selados eram embaralhados.

No dia da cirurgia, apos obter consentimento informado
por escrito, os pacientes eram aleatoriamente alocados a
um dos dois grupos do estudo apods a abertura de um enve-
lope aleatoriamente escolhido por um dos autores do estudo
(SM).

Anestesia

Todos os pacientes foram submetidos a anestesia geral, de
acordo com pratica usual/protocolo de nossa instituicao.
A anestesia foi induzida com 2mg.kg"' de propofol e 2
ng.kg' de fentanil. Foi administrado 0,6 mg.kg™" de rocuro-
nio para facilitar a intubacao traqueal. Apds a intubacao
traqueal, os pacientes eram ventilados com mistura 40/60
oxigénio/ar usando modo de ventilacdo volume-controlado
pressao-regulado (FLOW-i Ventilator, MAQUET Medical Sys-
tem, Italia). O volume corrente expiratério foi mantido a
8mL.kg" e o PEEP, a 5 cmH,0, ajustando a frequéncia res-
piratoéria para manter pressao parcial de didxido de carbono
arterial (PaCO;) a 35-40 mmHg. A anestesia foi mantida com
desflurano na Concentracao Alveolar Minima (CAM) de 0,9
para manter o valor de indice bispectral entre 40 e 60.
A analgesia foi feita com infusdo continua de remifentanil
para atingir frequéncia cardiaca dentro de faixa de 4 20%
em relacdo ao valor pré-operatério. Cateter venoso central
guiado por ultrassom foi colocado na veia jugular interna e
cateter 20G foi posicionado na artéria radial para monitorar
continuadamente a PAM via transdutor de pressao (Edwards
Lifesciences, Irvine, CA, EEUU) e conectados ao Endless ver-
sion MostCareUP (Vytech, Padova, Italia). O MostCareUP foi
usado para obter todas as variaveis hemodinamicas (espe-
cificamente VPP). De acordo com 0 nosso protocolo padrao
de assisténcia durante TR na nossa instituicao, o Unico cris-
taloide a ser infundido para todos os pacientes é solucao

fisiologica. Da mesma maneira, de acordo com nosso pro-
tocolo padrao de assisténcia para TR, quando da abertura
da pinca vascular do enxerto, todos os receptores devem
receber bolus intravenoso de 100 mg de furosemida e 80 mL
de manitol a 18%. No fim da cirurgia, dependendo da
profundidade do bloqueio neuromuscular, foi administrado
sugamadex na dose de 2-4mg.kg"' do peso corpéreo total
para assegurar reversao completa (sequéncia de quatro esti-
mulos com razao =1,0).

Protocolo de intervencao

Todos os transplantes foram executados pela mesma equipe
cirdrgica. Os pacientes randomizados para o Grupo VPP rece-
beram solucéo fisioldgica a 0,9% sempre que a VPP estivesse
acima de 12%; o volume dado nao era predeterminado e
solicitou-se aos clinicos que administrassem volume até que
a VPP fosse menor ou igual a 12%. Os pacientes no Grupo
Reposicao Liberal receberam solugao fisiologica a 0,9% de
acordo com o protocolo padrao de assisténcia do nosso hos-
pital (10mL.kg".h"" adicionais e ap6s reposicdo volémica
devido a sangramento com solucao fisiologica na razao 1:1).

Variaveis dinamicas baseadas na interacao entre o ciclo
pulmonar e cardiaco, como VPP, sdao consideradas os melho-
res preditores de resposta a volume em pacientes durante
anestesia geral e ventilacdo mecanica'® em comparacao a
PVC ou outros parameteros estaticos. Os valores de VPP
acima de 9% e abaixo de 13% sao menos confidaveis do que
valores muito extremos na previsdo da resposta a infusao
com cristaloide: para evitar essa ‘‘zona cinzenta’’, escolhe-
mos VPP > 12% para desencadear o aumento da velocidade
de administracdo da solugao fisioldgica.

Embora todos os pacientes fossem conectados ao monitor
MostCareUP, os anestesiologistas que executaram a aneste-
sia eram cegos aos dados do MostCareUP no Grupo Reposicao
Liberal, e isso foi possivel cobrindo a tela do MostCareUP
com um cobertor opaco.

Periodo pés-operatoério

Todos os médicos envolvidos na assisténcia do pos-operatorio
eram cegos quanto ao grupo de tratamento. O tratamento
pos-operatorio foi o mesmo para ambos os grupos, seguindo
os protocolos padronizados de nosso centro de transplante.
Cada paciente foi admitido a divisdo de terapia semi-
-intensiva da Unidade de Transplante e gerenciado com
protocolo de tratamento com volume padronizado, rece-
bendo quanto volume fosse necessario para ajustar o DU.
Os pacientes recebiam 60mg de furosemida intravenosa
a cada oito horas se o valor do DU fosse menor do que
0,5mL.kg".h"". Os pacientes eram submetidos a dialise se
o DU estivesse abaixo de 0,5mL.kg".h™" com sinais clinicos
de sobrecarga de volume, potassemia acima de 6,5 mEq.L™"
ou ureia sanguinea acima de 40 mmoL.L™".

Variaveis
Coletamos os seguintes dados de cada paciente: idade, sexo

(F/M), peso (kg), altura (cm), indice de Massa Corpérea (IMC)
(kg.m2), Superficie Corpérea (m?), classe ASA, dialise e/ou
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diurese residual (mL/dia). Além disso, coletamos parame-
tros relacionados ao rim transplantado: tempo de isquemia
(min), escore Karpinsky'? (0-12) e fluidos administrados no
intraoperatorio (mL).

O MostCareUP registra valores batimento a batimento.
Para facilitar a analise, consideramos quatro tempos: a)
Base, apods intubacao traqueal (TO), b) Antes da anasto-
mose arterial (T1), c) 15 minutos apds anastomose arterial
(T2) e d) Apos extubacéo traqueal (T3). Em cada momento,
um valor correspondente das seguintes variaveis do monitor
MostCareUP foi obtido pela média de um periodo de cinco
minutos: Pressdao Arterial (PA), Frequéncia Cardiaca (FC),
PAM, SpO,, indice Cardiaco (IC), indice de Volume Sistélico
(IVS), Elastancia Arterial (Ea), Eficiéncia do Ciclo Cardiaco
(ECC), VPP, Variacao do Volume Sistolico (VVS).

Registramos Débito Urinario (DU) da anastomose urete-
ral até a alta do centro cirlirgico (normalmente, 30 minutos
apos extubacao) e PVC na alta do centro cirlrgico.

Determinacao de processo cego

Pacientes, cirurgioes, clinicos de enfermaria e os estatisticos
eram cegos a alocacao do grupo.

Analise estatistica

Para determinar o tamanho de amostra necessario, con-
sideramos o DU na primeira hora do pds-operatério como
8524+ 170mL."* Consideramos como estatisticamente signi-
ficante a diferenca de 20% no DU na primeira hora apds
o transplante no grupo intervencdao. O tamanho de amos-
tra necessario para detectar a diferenca acima mencionada
no DU com poder de 85%, nivel de significancia de 0,05 e
considerando razao de alocacédo de 1:1 foi 36 pacientes.
Estimamos a perda de 10% dos pacientes durante o segui-
mento, e por essa razao decidimos incluir 40 pacientes no
estudo. A distribuicao normal das variaveis quantitativas foi
analisada usando o teste Shapiro-Wilk. As variaveis foram
comparadas usando o teste t de Student bicaudal para as
variaveis com distribuicdo normal, e o teste U de Mann-
-Whitney quando apresentavam distribuicao nao-normal.
Variaveis continuas sdao apresentadas como média + Desvio
Padrao (DP) e Intervalo de Confianca de 95% (IC). Os valores
da mediana, primeiro e terceiro quartis sao apresentados
para variaveis com distribuicdo nao normal. As variaveis
apresentadas como porcentagens foram comparadas entre
os grupos usando o teste Qui-Quadrado ou o teste exato de
Fisher, conforme o caso apropriado.

Todas as analises estatisticas foram conduzidas usando
R versao 3.4.0 (2017-04-21). Os valores de p <0,05
foram considerados estatisticamente significantes, e o Prism
(GraphPad Software, San Diego, CA, EEUU) foi usado para
criar os graficos. Seguimos as diretrizes CONSORT™ para o
relato do estudo.

Resultados

Foram submetidos a TR de doador cadaver na nossa
instituicao um total de 89 pacientes de 10 de marco de
2018 a 1 de janeiro de 2019; 19 foram excluidos porque nao

obedeciam aos critérios de inclusao (fig. 1), ficando 70 paci-
entes disponiveis. Dos 70, 20 foram excluidos porque se
recusaram a participar, e 10 pacientes nao foram inclui-
dos porque a equipe de pesquisa nao estava disponivel no
dia do procedimento. Quarenta pacientes foram incluidos
no estudo, um dos quais retirou o consentimento apds o
processo de randomizacao, permanecendo 39 pacientes (20
pacientes no Grupo VPP e 19 pacientes no Grupo Reposicao
Liberal) na presente analise.

Todos os doadores e receptores eram brancos; nao havia
doadores sem batimentos cardiacos. Todos os transplantes
foram Unicos. As variaveis demograficas eram homogéneas
entre os dois grupos (tabela 1).

Os dados pré-operatorios e intraoperatorios do TR sao
apresentados na tabela 2. Os pacientes no Grupo VPP
receberam menos fluidos intraoperatoérios (p=0,010). As
variaveis hemodinamicas intraoperatorias sao resumidas na
tabela 3. As diferencas estatisticas entre os grupos foram
encontradas para o IVS no T1 (p=0,012), a VPP no T2
(p=0,033) e a PAM no T3 (p=0,038).

A figura 2 descreve a tendéncia da ureia e creatinina san-
guineas durante a primeira semana do pos-operatorio e na
alta hospitalar.

O DU e consequentemente o volume de fluido admi-
nistrado foi semelhante nos dois grupos no primeiro dia
pos-operatorio (Grupo VPP: 2520 mL [FIQ=2632 mL] versus
Grupo Reposicao Liberal: 1950 mL [FIQ =2463 mL]; p=0,890)
e nos dias subsequentes na primeira semana pos-operatoria.
Aureia foi estatisticamente diferente a partir do terceiro Dia
Po6s-Operatorio (DPO) com pico no quarto DPO. A creatinina
apresentou tendéncia semelhante, sendo estatisticamente
diferente do segundo DPO. Ureia, creatinina e DU nao esta-
vam diferentes na alta hospitalar.

Trés pacientes do Grupo VPP (15,8%) e cinco pacien-
tes do Grupo Reposicao Liberal (25%) precisaram de dialise
no pos-operatorio (p=0,694). Cinco pacientes no Grupo
Reposicao Liberal (25%) e dois pacientes no Grupo VPP
(10,5%) apresentaram sinais clinicos e radiograficos de
sobrecarga de volume e necessitaram de oxigenoterapia
(p=0,410). Nenhum paciente apresentou sinais de isque-
mia do miocardio no periodo perioperatorio. Nao houve
diferenca na dose cumulativa de furosemida entre os dois
grupos (p=0,456). Nenhum paciente exigiu drogas vasoati-
vas no periodo pés-operatorio.

0 tempo de internacao nao foi diferente entre os grupos
(Grupo VPP: 12 dias, FIQ = 3,5; Grupo Reposicao Liberal: 12,5
dias FIQ=6,25; p=0,207).

Discussao

0 estudo foi desenhado de modo a mostrar diferenca de 20%
no DU durante a primeira hora pos-transplante, e como nao
verificamos nenhuma diferenca, a hipotese foi rejeitada.

Por essa razao, o principal achado do nosso estudo foi de
que a estratégia VPP é tao adequada quanto a estratégia de
reposicao liberal para manter o DU em pacientes submetidos
aTR.

Embora a mediana de DU no Grupo VPP fosse quase o
dobro do Grupo Reposicdo Liberal, a diferenca nao atin-
giu significancia estatistica. A principal explicacado para o
achado pode estar vinculado ao tamanho relativamente
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Tabela 1

[ Inclusao }

Avaliados para eligibilidade (n=89)

Excluidos (n=39)

-8 transplantes rim-pancreas

- 1 transplante figado-rim

- 10 transplantes duplo de rim
Recusaram participagéo (n=20)
Outras razdes (n=10)

Randomizados (n=40)

- 10 Equipe de estudo n&o disponivel

Né&o obedeciam aos critérios de inclusao (n=19)

Alocados para “grupo VPP” (n=20)
1 Receberam intervencéo alocada (n=20)
1 Nao receberam intervengao alocada (n=0)

Alocados para “grupo controle” (n=20)
0 Receberam intervengéo alocada (n=20)
0 N&o receberam intervengao alocada (n=0)

Seguimento |

Perdido seguimento (n=0)

Intervencgao interrompida (n=0)

Perdido seguimento (n=0)

Intervencgéo interrompida (n=0)

Andlise

Analisados (n=20)
1 Excluidos da anélise (n=0)

Figura 1

Dados demograficos

Analisados (n=20)
1 Excluidos da andlise (n=1)

Retirado consentimento (n=1)

Fluxograma CONSORT.

55,42 (DP =12,72)
5F / 14M

72,26 (DP=9,64)
170,26 (DP=6,37)
25,34 (DP=3,13)
1,84 (DP=0,15)
3(1IQ=0)

Idade

Sexo

Peso (kg)
Altura (cm)
IMC (kg.m?)
SC (m2)
ASA-PS

Diurese residual (mL.d-1)

Didlise preoperatéria 95,0%
Etiologia
Diabetes 36,8%
Glomerulonefrite 15,7%
Outro 47,5%

350 (11Q=1100)

50,55 (DP =10,79)
4F / 16M

74,80 (DP =13,82)
169,40 (DP =10,50)
25,86 (DP=2,80)
1,87 (DP=0,22)

3 (11Q=0)

250 (11Q = 850)
94,8%

30,0%
10,0%
60,0%

0,205
0,716
0,512
0,759
0,584
0,580
0,992
0,465
0,992

0,654
0,534
0,610

VPP, Grupo Variacao Pressao de Pulso; RL, Grupo Reposicao Liberal; IMC, indice de Massa Corporal; SC, Superficie corporea; ASA-OS,
Status Clinico da American Society of Anesthesiologists; DP, Desvio padrao; I1Q, Intervalo Inter-Quartil.

pequeno da propria amostra. O estudo usado'® para deter-
minar o tamanho da amostra estudou TR de doador vivo,
enquanto o nosso estudo analisou TR de doador cadaver.
Tempo de isquemia mais longo, condicoes do doador e rim

podem ter tido um papel, aumentando a variabilidade no DU
precoce. Por essa razao, mais estudos com uma populacao
maior serdo necessarios para analisar se a estratégia de
volume VPP pode ser mais efetiva do que a estratégia de
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Tabela 2 Dados pré-operatorios e intraoperatorios

Escore Karpinsky
Tempo de isquemia (min)

0 (IIQ=3)

Duracao (min) 200 (11Q=65)
Fluidos (mL) 1921 (DP=522,63)
Diurese (12 hora) 60 (11Q=180)
Tempo de Internacao (d) 12 (1IQ=3,5)

815,42 (DP =245,19)

0 (1IQ=2,25) 0,561
782,65 (DP=233,75) 0,671
245 (11Q=75) 0,067
2517 (DP=819,38) 0,010?
37,5 (11Q=166,25) 0,895
12,5 (1Q=6,25) 0,207

VPP, Grupo Variacao Pressao de Pulso; RL, Grupo Reposicao Liberal; DP, Desvio padrao; 11Q, Intervalo Inter-Quartil; d, dia; min, minutos.

2Valores de p <0,05.

Tabela 3  Variaveis hemodinamicas intraoperatorias

FC (bpm) RL 70,96 +13,98
VPP 69,02 +16,26
PAM (mmHg) RL 75,32 +11,45
VPP 78,70+9,52
IC (L.min".m?2) RL 2,25+0,39
VPP 2,40+£0,36
IVS (mL.m2) RL 33,93+10,22
VPP 37,93+11,23
VVS (%) RL 12,24+ 4,64
VPP 12,87 +5,78
VPP (%) RL 11,66 + 6,96
VPP 13,17 +7,99
Ea (mmHg) RL 1,30+0,37
VPP 1,24+0,42
VPP/VVS (unidades) RL 1,07+0,73
VPP 1,21+0,92
ECC RL -0,09 +0,30
VPP -0,11+£0,31

74,37 £14,85 74,07 £16,28 83,17 +£19,77
66,67 +13,59 70,19 +13,34 76,22 +14,58
81,39+11,35 77,36 +10,03 92,80+ 13,482
86,76 £12,40 78,32+10,87 82,30£16,14°
2,28+0,50 2,40+0,56 2,78 £0,57
2,59+0,41 2,41+0,46 2,47 +£0,67
32,30+ 10,48* 34,25+10,15 35,91+11,86
40,344+9,56* 35,96 £10,44 34,85+13,04
9,08 +3,98 10,48 £ 4,50 14,03+7,23
9,11+£4,44 11,13+5,01 13,50+4,96
7,33+4,71 8,14+5,38" 13,91+7,93
5,54+ 4,01 5,10+2,58* 10,66 +£7,19
1,51+0,54 1,30+0,46 1,55+0,47
1,32+0,41 1,34+0,30 1,48+0,51
0,87+0,50 0,88+0,59 1,11+0,46
0,66 +0,37 0,57+0,35 0,85+0,49
0,09+0,24 0,07 +0,31 -0,07+0,29
-0,01+0,31 -0,03+0,40 -0,04+0,36

VPP, Grupo Variacao Pressao de Pulso; RL, Grupo Reposicao Liberal.

aValores de p <0,05.

reposicao liberal para manter o DU em pacientes submetidos
aTR.

Curiosamente, outro estudo que usou Terapia Orien-
tada por Meta (TOM) para fluidos nao encontrou nenhuma
diferenca no DU inicial."

No nosso estudo, pacientes no Grupo VPP precisaram
de menos volume durante a cirurgia. Embora nao houvesse
diferencas nas complicacdes respiratorias e cardiacas, sabe-
-se que pacientes de TR tem maior risco de sobrecarga de
volume no periodo pds-operatorio.*

Além disso, o Grupo VPP apresentou niveis mais baixos
de ureia e creatinina na primeira semana pos-transplante,
que novamente poderiam ser explicados pela sobrecarga de
volume, que se sabe ser relacionada ao comprometimento
da perfusao do enxerto, da microcirculacao e do suprimento
tecidual de oxigénio.*

Houve pequenas diferencas estatisticas entre os para-
metros hemodinamicos intraoperatérios entre os gru-
pos. De fato, somente IVS apo6s inducdo da aneste-
sia geral, VPP apds anastomose arterial e PAM na
extubacao apresentaram diferenca estatisticamente signi-
ficante.

Embora SVI mais alta e VPP mais baixa no Grupo VPP
pudessem resultar de TOM de reposicao de volume customi-
zada, a diferenca na PAM apos extubagao pode ter resultado
de maior administracao de fluido posicionando os pacientes
do Grupo Reposicao Liberal na parte superior da curva de
Frank-Starling.

As diferencas observadas na PAM (82,30 vs. 92,80 mmHg)
podem nao ter tido nenhum papel ou um pequeno papel na
funcao do enxerto, como sugerido por Téth.'¢ No seu estudo,
Toth' observou niveis estaveis de creatinina em pacientes
com PAM entre 80 e 100 mmHg, mas aumento da creatinina
em pacientes com PAM <80 mmHg.

A estratégia mais efetiva em termos de fluido no peri-
operatério de transplante renal é, de fato, desconhecida.®
Parametros padrao usados no ambiente intraoperatorio, tais
como PA, FC e PVC, se mostraram inadequados na previsao
da funcao do enxerto apo6s TR.’

Historicamente, estratégia com base em PVC tem sido
usada para orientar a expansao de volume durante trans-
plante renal. Entretanto, a PVC nao apresenta boa relacao
com o volume sanguineo real e tem pouca capacidade de
prever a resposta hemodindmica a desafio de volume."’
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Painel A: Médias e intervalos de confianca de creatinina na primeira semana do pos-operatorio. Painel B: Médias e

intervalos de confianca de ureia na primeira semana do pos-operatorio. D: Alta hospitalalar. *valor p <0,05, **valor p <0,01.

Embora tenha sido sugerida a estratégia de expansao de
volume tendo como alvo PVC entre 10 mmHg e 15 mmHg'
para melhorar o fluxo sanguineo renal e aprimorar os des-
fechos do enxerto, essa estratégia tem varios obstaculos.
Uma PVC elevada leva a pior funcdo do enxerto,’®' e a
administracao excessiva de volume poderia levar a edema
pulmonar, isquemia do miocardio e até aumento na morta-
lidade.

Dois estudos anteriores investigaram terapia de reposicao
de volume orientada por meta durante TR."™?° Tanto
Cavaleri et al.” quanto Corbella et al.? aplicaram
protocolo de otimizacdo de Volume Sistolico (VS) com

objetivos diferentes. O objetivo de Cavaleri’® foi mostrar
reducao nas complicacdes precoces apos TR usando moni-
tor FloTrac™/EV1000, enquanto o objetivo de Corbella' foi
avaliar se o uso de monitoramento com doppler esofageano
alteraria a quantidade de fluido administrado durante TR.
Embora os objetivos e métodos desses estudos fos-
sem diferentes dos nossos, as semelhancas nos resultados
parecem evidentes: administracdo menor de volume no
intraoperat6rio?® e melhor média de sete dias nos niveis de
creatinina sérica em comparacao com o grupo controle. '
Nosso estudo apresenta varias limitacbes que preci-
samos discutir. Um das mais importantes é a natureza
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monocéntrica do estudo. Em segundo lugar, avaliamos
TR somente de doador cadaver e a inclusao de doador
vivo poderia ter reduzido viés relacionado a isquemia do
orgao. Além disso, consideramos parametros hemodinami-
cos somente durante o periodo intraoperatério. Entretanto,
reconhecemos que muitos fatores no periodo pés-operatério
(especialmente hemodinamicos) podem ter tido um papel na
funcao inicial do enxerto. Além disso, somente complicacdes
cardiovasculares foram avaliadas: poderia ter sido mais
apropriado também avaliar complicacdes neuroldgicas,
abdominais e infecciosas.

Sao necessarios estudos futuros para identificar a melhor
estratégia de manejo da reposicao do volume durante TR,
especialmente estudos randomizados controlados compa-
rando diferentes estratégias TOM.

Resumo

Estratégia baseada em VPP é tao adequada quanto reposicao
liberal de volume durante TR e pode prevenir sobrecarga de
volume.
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