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ANALISE CRITICA DE PACIENTES COM MAIS DE DEZ ANOS DE TRANSPLANTE RENAL

Critical Analysis of Patients with Long Term Follow-up after Kidney Transplantation

Euler Pace Lasmar', Marcus Faria Lasmar? Leonardo Faria Lasmar?, Patricia Vasconcelos Lima*, Julienne Borges Fuji®

RESUMO

Objetivo: Avaliar as alteragdes clinicas e as complicagcdes nos enxertos e nos pacientes com mais de dez anos de transplante renal.
Métodos: Estudou-se, retrospectivamente, a evolugdo de 67 receptores vivos, com enxerto funcionante, submetidos ao primeiro
transplante renal, avaliando-se o sexo, a cor, a idade média, a doenga de base, a imunossupressao, o tempo médio de transplante e suas
complicagdes e a fungdo renal atual dos receptores. Os doadores foram também avaliados quanto ao sexo, a cor, a idade média e ao tipo e
a compatibilidade HLA. Resultados: O tempo médio dos transplantes foi de 13,8 +2,9 anos e a fungao renal atual dos pts de 48,7+ 20,7
ml/min. A média de creatinina plasmatica aos seis meses € em um ano foi, respectivamente, de 1,50 mg/dl e 1,47 mg/dl. As principais
complicagdes observadas foram infecgdes, hipertensao arterial, rejei¢do aguda, nefropatia cronica do enxerto e dislipidemia. Conclusao:
A evolugao e as complicacdes observadas em nossos pacientes foram semelhantes as das publicagdes internacionais, no periodo anterior
ao aparecimento das novas drogas imunossupressoras.

Descritores: Transplante Renal, Imunossupressores, Pacientes.

INTRODUCAO

O resultado do transplante (tx) renal tem melhorado substancialmente
nos ultimos 15 anos.! A introdugéo da ciclosporina e do anticorpo
monoclonal OKT3, no inicio da década de 1980, aumentou
significativamente a sobrevida do enxerto no primeiro ano,>3
melhorando-a muito pouco a longo prazo.

A preocupagido da literatura sobre o tx renal foi, principalmente,
quanto a sobrevida do receptor e do enxerto nos primeiros anos, sendo
escassas as publicagoes que abordam os problemas com o paciente (pt)
e com o enxerto em prazo mais longo, a saber, mais de dez anos.
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selecionados entre 159 pts com mais de dez anos de tx, dos quais

Correspondéncia: 21 faleceram, 13 perderam o enxerto, voltando a dialise, e 58 foram

Euler Pace Lasmar transferidos para controle em outros hospitais.

Rua Newton, 89 — CEP 30360-200 - Belo Horizonte — MG Quarenta e oito receptores (71,6%) eram do sexo masculino e 19

Fax 55 31 3295-5000 (28,4%) do feminino, sendo 59 pts (88%) brancos, seis (8,9%)

E-mail: lasmar@superig.com.br mulatos e dois (3,0%) negros. A idade média dos receptores na data
do transplante foi de 32,6 + 11,3 (tabela 1). As causas da doenga renal
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(14,2%), nefropatia diabética (4,4%), doenga policistica (4,4%) e
indeterminada (34,9%) e outras (5,9%) (tabela 2).

Entre os doadores, 35 (52,2%) foram do sexo masculino e 32 (47,7%) do
feminino, sendo a idade média de 33,0 + 10,2 anos. Em 41 txs (61,1%),
o doador foi vivo relacionado (DVR), em 19 (28,4%), cadaver (CAD)
e em cinco (7,4%), vivos ndo relacionados (DVNR) (tabela 3).

Na compatibilidade HLA, 36 pts (53,7%) apresentaram trés mismatches,
2 pts (3,0%), seis mismatches e quatro pts (6,0%), zero mismatches,
sendo que em 25 pts (37,3%) nao foi feita a tipagem (tabela 3).

A imunossupressao constituiu-se de ciclosporina (CSA), azatioprina
(AZA) e prednisona (PRED) em 33 pts (49,2%), associada a indugao
com orthoclone OKT3 em 12 pts (17,9%) e AZA com PRED em 22
pts (32,8%) (Tabela 4).

A fungdo renal atual foi estimada pela formula de Cockroft-Gault e
a analise estatistica para comparagao entre as médias, utilizando o
Teste Qui-Quadrado de Pearson e o Teste Exato de Fisher, com 95%
de intervalo de confianga e significancia estipulada de p < 0,05.

RESULTADOS

O tempo médio dos transplantes foi de 13,8 +2,9 anos e a fungio
renal atual dos pts de 48,7 + 20,7 ml/min. A média da creatinina
plasmatica aos seis meses e em um ano foi, respectivamente, de
1,5 mg/dl e 1,47 mg/dl, sendo o delta da creatinina — 0,026. A
imunossupressdo inicial foi modificada em 20 pts (44,3%) que
usavam CSA,AZA e PRED e em cinco pts 22,6%) com AZA e PRED
(tabela 4). As causas destas modificagdes foram: nefrotoxicidade
importante pela CSA, nefropatia cronica do enxerto, tumores,
minimizagao da imunosssupressao em decorréncia de hepatite pelo
virus C, e necessidade da prevengao da gota com alopurinol nos pts
que usavam azatioprina. Oito pacientes (8,9%) apresentaram fungao
retardada do enxerto e as principais complicagdes observadas
foram: infecgdo (76,1%), hipertensdo arterial (71,6%), rejei¢ao
aguda (47,7%), nefropatia cronica do enxerto (32,8%) e dislipidemia
(26,9%) (Tabela 5). Dos seis pts (9,0%) que apresentaram cancer,
quatro foram de pele, um de 1abio e um de prostata.

Nao foi observada relagdo entre a nefropatia cronica do enxerto
e a incidéncia de rejeicdo aguda (p=0,87) e fungdo retardada
do enxerto (p=0,28).

Tabela 1 — Caracteristicas demograficas dos receptores

Tabela 2 — Causas da doencga renal priméria

Tipo Ne %

Glomerulonefrite cronica 23 36,5
Nefroesclerose hipertensiva 9 14,2
Nefropatia diabética 3 4.4
Doenca policistica 3 4.4
Indeterminada 22 349
Outras 4 59

Tabela 3 — Caracteristicas demogréficas dos doadores

Idade, sexo, cor Doador Compatibilidade HLA
Idade (anos) 33,0+10,2 Tipo N° % MM N° %
DVR 4 61,1 0 4 6,0
Sexo (m, f) 35,32 DVNR 5 74 3 36 537
Cor(b,p,m) 54,7,6 Cad 19 28,4 6 2 3,0

Indet 2 29 NT 25 373

DVR = vivo relacionado; DVNR = vivo ndo-relacionado; Cad = cadaver;
Indet = indeterminado; NT= nao tipado; MM= mismatches

Tabela 4 — Imunossupress&o inicial e atual

Imunossupressao inicial Pts % Imunossupressao atual Pts %

CSA+AZA+PRED 45 6710  CSA+PRED 12266
CSA+AZA+PRED 45 671  CSA+MMF+PRED 6 133
CSA+AZA+PRED 45 671  MMF+PRED 122
CSA+AZA+PRED 45 671 SIRO+PRED 122
AZA+PRED 22 329 MMF+PRED 4 181
AZA+PRED 22 329 SIRO+PRED 1 45

CSA = ciclosporina; AZA = azatioprina; PRED = prednisona;
MMM = micofenolato mofetil;, SIRO = sirolimus

Tabela 5 - Principais complicagbes nos receptores

Idade (anos) 326+113
Sexo (m, f) 46, 21
Cor (b, p, m) 59,6,2
Tempo de tx (anos) 13,8+29
Funcdo renal atual (dep creat,ml/min) 48,7 +20,7
Creatinina plasmdtica (mg/dl)
- 6 meses 1,5 (média)
-1ano 1,47 (média)
Delta da creatinina -0,026
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Tipo N° %
Infecgoes 76,1
(bactéria; fungos; virus e outros) 47:10;4;6 70,1;11,3;5,2;7,8
Hipertensao arterial 48 71,6
Rejeicdo aguda 31 477
Nefropatia crénica do enxerto 22 32,8
Dislipidemia 18 26,9
Nefrotoxicidade por CSA 16 24.6
Anemia 13 19,4
Citomegalovirose 8 12,3
Eritrocitose 8 12,3
Necrose tubular aguda 8 12,3

(funcdo retardada do enxerto)
Cancer 6 9,0

CSA = ciclosporina
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DISCUSSAO

No presente estudo, observou-se que os receptores eram jovens
quando foram submetidos ao tx, com predominancia do sexo
masculino, da cor branca e de doadores vivos relacionados, com
idade média de 32,6 anos e, na maioria, com trés compatibilidades
HLA (haploidénticos).

A literatura assinala que essas caracteristicas sdo importantes para
o aumento da sobrevida do enxerto.*> Embora a rejei¢do aguda e a
funcao retardada do enxerto sejam consideradas fatores preditivos
para a nefropatia cronica do enxerto®, ndo se observou relagao nos
pts estudados.

Recentemente, a literatura’ demonstrou a importancia do
nivel da creatinina plasmatica e do delta da creatinina, aos
seis meses e em um ano, como fatores preditivos da sobrevida
do enxerto em longo prazo. Valores inferiores a 1,5 ¢ 0,3 mg/
dl, respectivamente, constituem fatores de bom prognostico.
Nos pts estudados, a média foi de 1,47 mg/dl nos primeiros
seis meses e o delta —0,026 mg/dl, o que realga a importancia
desses valores preditivos, que estdo em concordancia com o0s
resultados de outros autores.’
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Com o aparecimento de novas drogas, a partir de 1997, a
imunossupressdo foi modificada em 44,3% dos pts que utilizavam
CSA,AZA e PRED e em 22,6% dos pts com AZA e PRED, mostrando
que a imunossupressao passou a ser dinamica e individualizada. Estas
modificagdes foram importantes para o tratamento da nefrotoxicidade
grave por CSA, nefropatia cronica do enxerto, tumores, minimizagao
da imunossupressao nos pts com hepatite por virus C e na prevengao
da gota com alopurinol nos pts que usavam AZA.

Ao analisar as complicagdes, observou-se elevada incidéncia de rejeicao
aguda (47,7%), ja que a maioria dos doadores foram vivos relacionados
(61,1%). Provavelmente, isso decorreu da imunossupressdo com
AZA e PRED (32,9%), utilizadas naquela época. A incidéncia da
nefrotoxicidade por CSA (24,6%), bem como de outras complicagdes,
foi semelhante as observadas na literatura.®’

CONCLUSAO

A evolugio e as complicagdes observadas em nossos pacientes, com
mais de dez anos de tx renal, foram semelhantes as das publicagdes
internacionais, no periodo anterior ao aparecimento das novas
drogas imunossupressoras.

ABSTRACT

Objective: To assess clinical alterations and complications in grafts and patients (pts) with more than ten years after kidney transplant.
Methods: A retrospective study was performed on the evolution of 67 living receptors with functioning graft submitted to the first kidney
transplant including analysis of gender, color, average age at the transplant, basic illness, immunosuppressant, average transplant time,
complications and present kidney function of the receptors. Donors were also analyzed related to their average gender, color, age, type,
and HLA compatibility. Results: The average transplant time was of 13.8 + 2.9 years, and the present kidney function of pts is 48.7
+ 20.7 ml/min. The average plasmatic creatinine after 6 months and 1 year was respectively 1.50 mg/dl and 1.47 mg/dl. The major
observed complications were infections, high blood pressure, acute rejection, chronic allograft nephropathy and dislipidemia. Conclusion:
Evolution and complications observed in our patients were similar to those found in international publications during the prior period
of the discovery of new immunosuppressant drugs.
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