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RESUMO

Objetivos: Este estudo objetivou avaliar as causas de internagio no 1° ano apés o transplante renal em um hospital publico. Métodos:
Trata-se de coorte retrospectiva feita por meio da revisio de prontudrios médicos. Os critérios de inclusio foram 18 anos de idade ou
mais e transplante renal. Os critérios de exclusio foram transplante duplo, faléncia primdria do enxerto e 6bito durante a internagio
para transplante. Os desfechos avaliados incluiram sobrevida global em 4 anos (desfecho primario), faléncia do enxerto em 1 ano e
fungio do enxerto em 1 ano. Resultados: Dentre os 130 pacientes, predominavam osexo masculino, glomerulonefrite como etiologia,
histérico de hemodidlise, primeiro transplante renal e rim de doador falecido. A taxa de internagio no 1° ano apés o transplante foi
de 71,5%. Houve trés 6bitos na primeira internacio (dois por eventos cardiovasculares). As principais causas de interna¢io foram
infecgdes, rejeicdo e complicages cirtrgicas. Causas menos comuns inclufam procedimentos eletivos, como a retirada do cateter de
didlise peritoneal. Nenhuma das varidveis avaliadas teve associagio estatisticamente significativa com risco aumentado para internago.
Além disso, a ocorréncia de internagio nio teve impacto na sobrevida global em 4 anos apés o transplante (desfecho primdrio) e
tampouco no risco de faléncia do enxerto em 1 ano. Porém, houve impacto negativo na fungio do enxerto ao final do 1° ano (tanto
com o valor de creatinina quanto pela taxa de filtragio glomerular estimada, com p < 0,05). Conclusdo: Houve elevada frequéncia
de internagdes, tendo a primeira resultado em 6bito em trés casos, nenhum de causa infecciosa. Considerando a contribuigio de
procedimentos considerados eletivos para tal estatistica, propde-se o investimento em resolutividade no nivel ambulatorial em situagdes
como retirada de cateter de Tenckhoff, tratamento dos casos leves de infec¢ao pelo citomegalovirus (CMV) e bidpsia do enxerto renal.

Descritores: Transplante de Rim; Hospitalizagio; Infecgdes Oportunistas.
Admissions Within the First Year After Kidney Transplantation:
Evaluation of Risk Factors, Causes, and Qutcomes

ABSTRACT

Objectives: The aim of this study was to evaluate causes of hospital admission within the 1st year after kidney transplantation in a
public hospital. Methods: This is a retrospective cohort. Data were collected by medical record review. Inclusion criteria were age
older than 18 years and kidney transplant. Exclusion criteria were double transplant, primary graft failure, and in-hospital death
after transplant procedure. Outcomes included 4-year patient survival (primary outcome), 1-year graft failure, and graft function
in 1 year. Results: A total of 130 patients were evaluated. There was a predominance of male sex, glomerulonephritis, history of
hemodialysis, first kidney transplant, and deceased donor kidneys. Hospital admission in the 1st year occurred in 71.5%. There were
three deaths at the first admission (two had cardiovascular causes). The most frequent causes of admission were infections, rejection,
and surgical complications. Less common causes included elective procedures such as peritoneal dialysis catheter removal. There
was no statistically significant association between categorical and continuous variables studied and the occurrence of hospital
admission. Also, hospital admission did not influence primary outcome or 1-year graft failure rate. However, it was associated
with lower graft function at 1 year (both by serum creatinine and by estimated glomerular filtration rate — p < 0.05). Conclusion:
There was a high incidence of hospital admission, and first admissions resulted in death in three patients (noninfectious causes).
Considering the contribution of elective procedures to the high incidence of admission, we propose that hospital managers focus on
improving the ability to solve such problems in the outpatient setting.

Descriptors: Kidney Transplantation; Hospitalization; Opportunistic Infections.
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INTRODUCAO

Historicamente, o transplante renal foi a primeira modalidade de terapia renal substitutiva (TRS) a ser realizada com sucesso, e
configura, atualmente, o0 método de escolha para a grande maioria dos pacientes com doenga renal cronica terminal (DRCT)".
Comparativamente & hemodidlise, tem grande impacto positivo na sobrevida e na qualidade de vida dos pacientes*’. Com relagao
a dialise peritoneal, também ha beneficio comprovado em sobrevida®, sendo as taxas de evolucdo para o transplante maiores nos
pacientes em uso desse método, quando comparados com aqueles em hemodialise>* Além disso, os custos relacionados a atengdo
a saude do receptor de transplante renal sdo inferiores aqueles inerentes ao paciente em didlise'.

No entanto, o beneficio em sobrevida sé ocorre apds um periodo inicial em que hd aumento transitério do risco de morte
atribuido a complicagdes cirurgicas, disfun¢do do enxerto e imunossupressio de indugio’. Levantamentos realizados nos Estados
Unidos (EUA) [United States Renal Data System (USRDS)], na Europa [European Renal Association-European Dialysis and
Transplantation Association (ERA-EDTA)], na Austrilia e Nova Zelandia [Australian and New Zealand Dialysis and Transplant
Registry (AZNDATA)], no Japao [Japanese Renal Transplant Registry (JRTR)] e no Brasil [Registro Brasileiro de Transplantes
(RBT)] descrevem infecgdo, doenga cardiovascular e malignidade como as principais causas de morte pos-transplante renal, mas
novos estudos evidenciam mudangas no cenario epidemiolédgico devido & pandemia da doenga do coronavirus 2019 (COVID-19)%.

As taxas de internagéo hospitalar e mortalidade precoce do receptor de transplante renal sdo favorecidas por fatores inerentes
ao doador (doador falecido, em especial os de critério expandido), aos eventos perioperatorios [auséncia de terapia de indugio,
rejei¢ao aguda, fungéo tardia do enxerto (delayed graft function - DGF), tempo de permanéncia hospitalar] e ao prdprio receptor
[idade avancada, diabetes pré-transplante, doenga pulmonar obstrutiva cronica, tempo de dialise, sorologia para citomegalovirus
(CMV) pré-transplante, condigdo socioecondmica, aderéncia a terapia imunossupressora e faléncia do enxerto]'*'%.

Varias publica¢des das ultimas duas décadas levantam dados relacionados & internagao hospitalar apds o transplante renal'>'61%-2!,
mas o Brasil carece de levantamentos desse tipo. Este estudo tem como objetivo avaliar as causas de internagao hospitalar no 1°

ano ap0s transplante renal em hospital publico de Belo Horizonte, estado de Minas Gerais.

METODOS

Desenho do estudo

Foi realizado um estudo observacional analitico do tipo coorte retrospectivo, com abordagem quantitativa. Conforme
mencionado, a pesquisa foi realizada em um hospital ptblico de Belo Horizonte. A coleta de dados foi realizada de dezembro de
2022 a janeiro de 2023. Foram identificados os pacientes submetidos ao transplante renal nesse hospital no periodo de janeiro

de 2019 a dezembro de 2021. Em seguida, foi realizada revisao dos prontudrios médicos.
Selecdo da amostra

Os critérios de inclusdo utilizados foram 18 anos de idade ou mais e transplante renal de doador falecido ou vivo (aparentado
ou ndo). J4 os critérios de exclusdo foram os seguintes: transplante duplo (por exemplo, figado-rim, coragdo-rim ou pancreas-

rim), faléncia primaria do enxerto e 6bito durante a internagdo em que foi realizado o transplante.
Desfechos

Foi avaliada a sobrevida do paciente em 4 anos apds o transplante como desfecho primario. Os desfechos secundarios foram os
seguintes: faléncia do enxerto em 1 ano apds o transplante e fungdo do enxerto em 1 ano apds o transplante [com taxa de filtracdo

glomerular estimada pela férmula Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI)].
Andlise estatistica

A incidéncia de internagio, a sobrevida do enxerto e a sobrevida do paciente foram expressas por meio de curvas de Kaplan-
Meier, enquanto as causas de internagdo foram descritas em percentual. As associagdes da ocorréncia de internagdo com a
sobrevida do enxerto e com a sobrevida do paciente foram analisadas pelo modelo de regresséo linear de Cox.

As demais varidveis foram avaliadas como possiveis fatores de risco para a ocorréncia de internagdo. Varidveis categoricas
foram analisadas pelo teste exato de Fisher e expressas em percentual. Ja as variaveis continuas foram analisadas de acordo com
sua normalidade: teste de Mann-Whitney (expressdo em mediana) para aquelas de distribui¢do normal e teste t ndo pareado

(expressdao em média e desvio-padrao) para aquelas de distribuigdo normal.
Aspectos éticos

A presente pesquisa envolveu consulta a prontudrios eletronicos do préprio hospital, em ambiente fechado e realizada apenas
pelos pesquisadores responsaveis, com acesso individual, de modo a assegurar o anonimato, obedecendo as regras da Lei Federal
n° 13.709, de 14 de agosto de 2018 — Lei Geral de Protegio de Dados. Foi submetida & avaliagio pelo Comité de Etica em
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Pesquisa da institui¢do e aprovada sob protocolo 65311122.2.0000.5138. Foi também aplicado o Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido a todos os participantes. Nesse termo havia detalhamento do procedimento do estudo focando em preservar o

anonimato, além de explicacio de riscos e beneficios de se participar da pesquisa.

RESULTADOS

Foram analisados 130 prontudrios, com mediana de idade de 51 anos, sendo a maioria do sexo masculino (Tabela 1). Dentre os
pacientes transplantados, a etiologia mais comum de DRC foi glomerulonefrite (29,2%), seguida de doen¢a renal diabética (13,8%)
e doenga renal policistica (9,2%). Uma parcela significativa (26,1%) tinha DRC de etiologia indeterminada.

A principal modalidade de TRS em uso antes do transplante era hemodialise (78,4%), e a maioria dos 6rgaos transplantados era

de doador falecido (80%). Somente cinco pacientes (3,8%) tinham histdrico de transplante renal prévio.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos pacientes.

Caracteristicas n (%)

Idade (mediana) 51 (minima 18, méxima 73)

Sexo do receptor

Masculino 73 (56,1)

Feminino 57 (43,8)

Etiologia da doenga renal

Glomerulonefrite 38 (29,2)
Doenga renal diabética 18 (13,8)
Doenga renal policistica 12 (9,2)

Anormalidades congénitas 7 (5,3)
Nefropatia aterosclerdtica 3(2,3)
Outras 21 (16,1)
Indeterminada 34 (26,1)
Modalidade de TRS
Hemodialise 102 (78,4)

Didlise peritoneal 26 (20,0)

Transplante preemptivo 2(1,5)

Transplante renal prévio

Sim 5(3,8)
Nao 125 (96,1)
Tipo de doador
Vivo 26 (20,0)
Falecido 104 (80,0)

Fonte: Elaborada pelos autores.

Noventa e trés pacientes (71,5%) foram internados no 1° ano ap6s o transplante, com trés casos de 6bito na primeira internagdo
(2,3% da amostra), de causas diferentes (pancreatite aguda, dissec¢do adrtica e infarto agudo do miocérdio). Dentre aqueles que
foram internados, o nimero médio de internagées no 1° ano foi de 2,6.

As causas de internagdo foram agrupadas da seguinte forma (Tabela 2): infecgdes (48,3%, entre as quais o agente mais comum
foi 0 CMV), rejeigao (15%, com predominio de rejeigao celular), complicagdes cirtrgicas (10,7%, com predominio de linfocele e
infec¢do do sitio cirurgico) e outras (9,5%). Houve somente dois casos (2,1%) de internagdo por infec¢do pelo coronavirus.

Foram avaliadas quatro variaveis continuas como possiveis fatores de risco para internagio, sendo duas inerentes ao receptor
(idade, creatinina de alta na internagao para transplante) e duas inerentes ao doador [creatinina final, Kidney Donor Profile
Index (KDPI)] (Tabela 3). Foram também avaliadas, para esse fim, oito varidveis categéricas (tipo de doador, género do receptor,
modalidade de dialise, diabetes, doenca cardiovascular, transplante prévio, uso de cateter “duplo J” e DGF). Nenhuma evidenciou

associagdo estatisticamente significativa com a ocorréncia de internagéo (Tabela 4).
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Tabela 2. Causas de internagdo no 1° ano apds o transplante renal.

Causas n (%)
Infecgdes 45 (48,3)
Citomegalovirus 23 (24,7)
Infec¢do do trato urindrio 14 (15)
Diarreia presumivelmente infecciosa 2(2,1)
Coronavirus 2(2,1)
Herpes zoster 1(1,0)
Celulite 1(1,0)
Pneumonia bacteriana 1(1,0)
Pé diabético infectado 1(1,0)
Rejeigdo 14 (15,0)
Celular 9 (9,6)
Mediada por anticorpos 1(1,0)
Mista 4(4,3)
Complicagoes cirdrgicas 10 (10,7)
Linfocele 2(2,1)
Infecgdo do sitio cirurgico 2(2,1)
Dor no sitio cirtrgico 1(1,0)
Volvo de sigmoide 1(1,0)
Hérnia incisional encarcerada 1(1,0)
Hematoma perienxerto 1(1,0)
Plastia de ureter do enxerto 1(1,0)
Retirada eletiva de cateter de Tenckhoff 3(3,2)
Esofagite nio infecciosa 2(2,1)
Trombose venosa profunda 2(2,1)
Recorréncia da doenga renal de base 2(2,1)

Fonte: Elaborada pelos autores.

Tabela 3. Variaveis continuas avaliadas como possiveis fatores de risco para internagao.

Variaveis Internagao . Nao ~ Valor de p
interna¢ao
Idade do receptor (anos, mediana) 50 50 0,92
Creatinina de alta na interna¢do para transplante (mg/dL, mediana) 2,08 1,80 0,42
Creatinina final do doador (mg/dL, mediana) 0,89 1,10 0,37
KDPI (%, mediana) 51 49 0,67
Fonte: Elaborada pelos autores.
Tabela 4. Varidveis categdricas avaliadas como possiveis fatores de risco para internagio.
Variaveis RR 1C95% Valor de p
Doador falecido 1,04 0,68-1,21 0,80
Sexo masculino 0,99 0,79-1,24 > 0,99
Hemodialise 0,84 0,69-1,13 0,33
Diabetes pré-transplante 1,07 0,78-1,33 0,80
Doenga cardiovascular pré-transplante 0,96 0,68-1,21 0,80
Transplante renal prévio 1,12 0,69-1,90 > 0,99
Uso de cateter “duplo J” 1,10 0,88-1,40 0,41
Fungdo tardia do enxerto 1,03 0,92-1,30 0,84

Fonte: Elaborada pelos autores.

Na analise de sobrevida do paciente em 4 anos apds o transplante (desfecho primdrio) (Fig. 1), ndo foi identificado impacto
estatisticamente significativo pela ocorréncia de internagao (83,7% entre os pacientes com histérico de internagdo, 92,6% entre
aqueles sem internagéo, p = 0,41). Quanto a taxa de faléncia do enxerto em 1 ano ap0s o transplante, o resultado foi semelhante
[risco relativo (RR) 0,90, indice de confiabilidade (IC) 0,40-1,27, p = 0,65].

Braz ) Transplant m v27 m e4724 m 2024


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt-br

Ferreira VM, Sarcinelli CCS, Alvarenga AS

Ja na analise da fungdo do enxerto no final do 1° ano ap6s o transplante, foi identificado impacto estatisticamente significativo
pela ocorréncia de internagdo, tanto com o valor médio de creatinina (1,54 vs. 1,28 mg/dL, p = 0,02) quanto com a taxa de filtragao
glomerular estimada pela férmula CKD-EPI (47,2 vs. 60,3 mL/min/1,73 m? p = 0,01).
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Fonte: Elaborada pelos autores.

Figura 1. Curva de Kaplan-Meier demonstrando a comparagio de sobrevida global até o término
do seguimento (1.460 dias) entre os pacientes com e sem historico de internagdo no 1° ano apds o
transplante. Nove pacientes foram excluidos da analise de sobrevida por perda de seguimento.

DISCUSSAO

Neste estudo, a taxa de internagdes no 1° ano apos o transplante renal (71,5%) foi superior aquela reportada em levantamentos
prévios: 54,3 a 57,5% nos EUA®?; 45,5% na Tunisia'®; 38,2 a 65,9% (dentro e fora da pandemia do coronavirus) na Taildndia®.
Isso se deve, possivelmente, & taxa de internagdes eletivas pela dificuldade, em nosso cenario, de realizar, ambulatorialmente,
determinados procedimentos, tais como retirada de cateter de Tenckhoff, profilaxia de infec¢des oportunistas, tratamento para
CMV (baixa disponibilidade de terapias orais) e biopsia do enxerto renal.

Quanto as causas de internacdo, os achados deste estudo estdo em concordéincia com dois estudos nacionais em que infec¢oes
predominavam (também com o CMV como principal causa), seguidas de complicagdes cirurgicas***. Um estudo realizado na
Tunisia também mostrou infec¢des como a principal causa de internagao’®. Em contraste, estudos realizados nos EUA encontraram
resultados diferentes, com predominio de complicagdes cirtrgicas ou disfungdo do enxerto?*2¢2,

Os levantamentos nacionais aqui citados demonstraram que fatores como idade, sorologia negativa para CMV pré-transplante,
DGF e terapia de indugdo com globulina antitimdcito de coelho tém correlagio com maior risco de internagdo® *. Estudos
internacionais trazem achados semelhantes, adicionando aos fatores de risco sexo feminino, obesidade, diabetes, tempo em diélise
antes do transplante, duragdo da internagéo para transplante, 6rgio de doador falecido, infec¢do pelo CMV e uso de micofenolato
ou ciclosporina'®!. Porém, no presente estudo, nenhum dos fatores avaliados teve associagdo estatisticamente significativa com
risco aumentado para internagéo. Isso se deve, possivelmente, ao tamanho reduzido da amostra avaliada em comparacido com os
demais estudos citados.

Com relagao aos desfechos avaliados, ndo foi demonstrado impacto significativo da ocorréncia de internagao na sobrevida
dos pacientes em longo prazo tampouco na incidéncia de faléncia do enxerto. Tais achados estdo de acordo com os resultados
de um estudo brasileiro em que ambos os desfechos foram influenciados pela ocorréncia de internagdo precoce®, de modo
semelhante a dados dos EUA?*. Um estudo realizado na Tunisia (com seguimento de 12 anos) e outro dos EUA, no entanto,
também ndo encontraram tal associagao'?!. Acreditamos que tal andlise pode ser influenciada pelo tamanho da amostra e tempo
de seguimento, limitados neste estudo.

Em contrapartida, este estudo demonstrou impacto negativo da ocorréncia de internagdo na fungdo do enxerto ao final do 1°
ano, em concordancia com achados de estudos em outros paises®*. Tal relagdo poderia se justificar pelo risco de injuria renal
aguda durante as internagdes e pela demanda por ajustes nas doses dos imunossupressores (aumentando o risco de rejeiao,
quando reduzidas, e de infec¢do, quando incrementadas).

Por fim, nota-se neste estudo que entre os trés dbitos ocorridos no 1° ano ap6s o transplante renal, dois foram atribuidos
a eventos cardiovasculares, frequente causa de morte entre transplantados em vérios estudos'>'*2?>3!, Nenhum, porém, foi

atribuido a infecgdes, que lideram as causas em alguns levantamentos com o mesmo tempo de seguimento'**%,
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Vale ressaltar algumas limitacoes deste estudo. Em primeiro lugar, por se tratar de estudo observacional, a relagao causal entre
as varidveis estudadas ndo pode ser estabelecida com certeza. Ainda, o carater unicéntrico limita a aplicagdo dos resultados a
realidade de outras regides do Brasil e de outros paises. Além disso, algumas variaveis relevantes nao foram incluidas na andlise de
fatores de risco para internagéo (tais como esquema imunossupressor em uso e aderéncia ao tratamento). Apesar de acreditarmos
que essas influenciam a incidéncia de internagdes no 1° ano pds-transplante, tais dados nao estiveram disponiveis para coleta no

decorrer do estudo.

CONCLUSAO

Este estudo identificou elevada frequéncia de internagdes no 1° ano apds o transplante, tendo a primeira internagio resultado em
obito em trés casos, nenhum de causa infecciosa. Considerando a contribui¢do de procedimentos considerados eletivos para tal
estatistica, o primeiro passo para a melhoria pode ser o investimento em resolutividade no nivel ambulatorial em situagdes como
retirada de cateter de Tenckhoff, bidpsia do enxerto renal e tratamento dos casos leves de infecgdo pelo CMV (situagdo em que
a maior disponibilidade de medicagdo antiviral de uso oral traria grande beneficio, dispensando a necessidade de internagéo).
Estudos futuros, com a andlise de amostras maiores, multicéntricas e com maijor tempo de seguimento, podem trazer maior
poder estatistico e identificar fatores de risco modificaveis para a ocorréncia de internagdo, causando impacto positivo nos

desfechos de curto e longo prazos para essa populagao.
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