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Profilaxia antifungica pds transplante

INTRODUGAO

As infec¢Ges fungicas invasivas sdo uma causa importante de morbidade e mortalidade entre
pacientes submetidos ao transplante hepatico. A incidéncia de infeccBes fungicas apds transplante
de orgdos sélidos tem variado nas séries histéricas de 25% a 42%, sendo que, no transplante hepatico,
a incidéncia atual se encontra entre 8,4% e 17,7%. O agente mais comumente imputado nessas
infeccBes é a Candida sp., seguida pelo Aspergillus sp. A mortalidade associada a infec¢des fungicas

invasivas € notadamente elevada.

Os principais fatores de riscos associados a infec¢cdo fungica pds-transplante hepatico ja foram
identificados, permitindo selecionar pacientes que podem se beneficiar de profilaxia medicamentosa
no pos-operatério do transplante hepdtico, medida que reduz a chance de infec¢cbes por estes

microrganismos.

OBJETIVOS

Padronizar as indicacGes e os medicamentos utilizados na profilaxia das infeccGes fungicas em
pacientes submetidos ao transplante hepatico no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de

Minas Gerais.

CRITERIOS DE ADMISSAO

Pacientes pods-transplante hepatico imediato ou recente (até 7 dias), internados na Unidade de

Tratamento Intensivo ou na enfermaria do HC-UFMG que preencham os critérios citados abaixo.

ATRIBUICOES, COMPETENCIAS E RESPONSABILIDADES

A avaliacdo de profilaxia pds-transplante compete a equipe médica do transplante hepatico que
avalia o paciente no Centro de Tratamento Intensivo (CTl) ou na enfermaria. A disponibilizacdo da

medicacdo para uso é de responsabilidade da instituicdo.

2

Proibida a reproducéo total ou parcial desta obra por qualquer meio eletrénico, mecdnico, fotogrdfico e gravdvel, sem
a permissdo expressa da Alta Administra¢do do Hospital das Clinicas da UFMG (Lei N2 9.610, de 19 de fevereiro de 1998).



Profilaxia antifiingica pos transplante

FLUXOGRAMA

Paciente apresenta pelo menos 2 das condigdes abaixo:

1Insuficiéncia renal em dialise

2Transplante por hepatite fulminante MEa
3.Retransplante

4Uso de ATE de amplo espectro

Sem profilaxia

STransplante com MELD = 30
GReoperagio pds b .
Recebeu derivadas
TTempo de cirurgia prolongada e A MEa Fluconazal
imidazolicas nas 30 200 3 400
gTempo prolongado em CTI —_> di i a mg
) T Sim ias anteriares ao (7 a 14 dias)
SPulsoterapia para rejeigio Celular Aguda
X ) : transplante?
10.Mais de 10 uhidades de hemoderivados
11.Colonizagdo prévia por Candida sp
Sim
Anidulafungina [200 mgno 10 dia
e 100 mg a partir do 20 dia)
au
Micafungina [S0mg ao dia)
Quadro dinico sugestiva de
= infecqdo fingica postetior 3 —
m profilaxia? ao
Anidulafungina =L

necessidade

ou Micafungina
de tratamento

RECOMENDACOES

As infecgOes fungicas invasivas estdo particularmente associadas a alta mortalidade, em parte pelo
uso de imunossupressores, em parte pelo atraso decorrente da inespecificidade dos sintomas e da

baixa sensibilidade e especificidade dos métodos diagndsticos atuais.

A'incidéncia das infecgGes fungicas invasivas, no cenario do transplante hepatico, varia entre 4 e 50%,
sendo Candida ssp. e Aspergilus ssp. os principais patdgenos implicados. Além destes, Cryptococcus
neoformans, os fungos filamentosos ndo aspergillus e os agentes das micoses endémicas
(histoplasmose, blastomicose, coccidioidomicose) tem incidéncias varidveis, dependendo da
localizacdo geografica do paciente. Dessa forma, a introducdo de profilaxia no pds-transplante tem

como principal alvo cobrir as espécies de candida e aspergilus, que sdo mais frequentes neste cenario.

Durante o primeiro més apds o procedimento, predominam as infeccGes fungicas nosocomiais
causadas pelas espécies de candida. Candida albicans é a espécie mais frequentemente isolada,

seguida da Candida glabatra e da Candida tropicalis. O sitio de infeccdo usual no primeiro més é o
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Profilaxia antifungica pds transplante

abdome, e as apresentaces clinicas incluem abscessos intra-abdominais, colangites e peritonites,

podendo todas as formas serem acompanhadas de fungemia.

Quadro 1 - Principais fatores de riscos associados a infecgdo fungica pds-transplante hepatico:

e Insuficiéncia renal com terapia de substituicdo renal e Tempo de cirurgia prolongado*

e Transplante por hepatite fulminante e Tempo prolongado em CTI**

e Retransplante e Citomegalovirose (doenca ou viremia)

e Uso de antimicrobianos de amplo espectro e Pulsoterapia na rejeicdo celular aguda

e Transplantados com MELD > 30 e Colonizagdo prévia por Candida sp.

e Reoperacdo abdominal no pds-transplante e Mais de 10 unidades de hemoderivados
e Coledocojejunostomia

LTempo prolongado de cirurgia: quando a cirurgia para o implante ultrapassar 11 horas.
LOEm relagdo do tempo de terapia intensiva, o paciente que nos ultimos 7 dias antes do transplante esteve internado
na unidade de terapia intensiva ou aquele que ndo recebeu alta (da unidade de terapia intensiva) em até 5 dias apds o

transplante preencherd um dos critérios.

12 RECOMENDACAO

Para pacientes com dois ou mais dos fatores de risco enumerados acima, identificados durante a
internacdo na qual foi realizado o transplante, e ndo tenham utilizado derivados azélicos no pré-

transplante:

= FLUCONAZOL — 200 a 400 mg* (7 a 14 dias**).

[lem pacientes graves e com multiplos fatores de risco, utilizar 400 mg de fluconazol ao dia.

U0 Havendo répida reversdo das condi¢des que levaram a instalagdo da profilaxia, optar por 7 dias.

29 RECOMENDACAO

Para pacientes que preencherem as condi¢des citadas no quadro acima e que tiverem recebido
derivados azdlicos nos ultimos 30 dias anteriores ao transplante, considerar o uso de equinocandinas:
= ANIDULAFUNGINA — 200 mg no 12 dia e 100 mg a partir do 22 dia, por até 14 dias; ou

= MICAFUNGINA — 50 mg ao dia, por até 14 dias.
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Profilaxia antifungica pds transplante

32 RECOMENDACAO

Pacientes que tiverem recebido profilaxia com derivados azdlicos no pds-transplante e apresentarem

quadro clinico sugestivo de infec¢do fungica também devem receber equinocandinas.

DOCUMENTAGAO DO USO DE EQUINOCANDINAS

As equinocandinas — anidulafungina e micafungina (assim como as anfotericinas em formulagdes
lipidicas) sdo medicamentos de alto custo que, quando usados para tratamento de pacientes
imunossuprimidos transplantados, tém ressarcimento garantido ao hospital por uma normativa da
Secretaria Estadual de Saude de Minas Gerais — a Deliberacdo CIB-SUS/MG N2 2.962, de 17 de julho
de 2019.

A apuracdo dos critérios para esse ressarcimento se baseia nos registros feitos nos prontuarios,
fazendo-se imprescindivel o registro médico adequado e sistematico do uso desses antifungicos com

explicitacdo dos motivos que o embasaram.

CRITERIO DE SAIDA DO PROTOCOLO

e Pacientes com infecc¢do clinica documentada (que receberdo tratamento, ndo profilaxia).
e Pacientes que ndo preencherem critérios para profilaxia nem tratamento ndo devem receber

medicacdo.

MONITORAMENTO

Pacientes em regime de profilaxia serdo monitorizados quanto aos efeitos adversos das
equinocandinas e dos imidazélicos, principalmente em relacdo a fungdo hepatica. Atencdo especial
sera dada aos inibidores da calcineurina, cujo nivel sérico normalmente se eleva quando em uso

concomitante dos imidazdlicos.

CONFLITOS DE INTERESSE

Os participantes declaram ndo haver conflito de interesse.
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HOSPITAIS UNIVERSITARIOS FEDERAIS

SIGLAS

ATB Antibidtico

CTI Centro de terapia intensiva
MELD Model of End-stage Liver Disease

HISTORICO DAS VERSOES

12 versao
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