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Resumo

Introdugao: Transplante renal é considera-
do um tratamento custo-efetivo compara-
do a didlise e representa uma porcentagem
significativa dos recursos de saude publica.
Dessa forma, sistemas eficientes e capazes de
realizar um elevado ntimero de procedimen-
tos, sdo atraentes e sustentaveis. Objetivo: O
objetivo deste estudo foi avaliar os desfechos
clinicos de 11.436 transplantes renais rea-
lizados em um centro tnico de transplante
nos ultimos 18 anos. Métodos: Trata-se de
um estudo retrospectivo realizado em centro
unico e especializado em transplante renal.
Todos os pacientes transplantados entre
18/08/1998 e 31/12/2015 foram incluidos
nesta andlise. Resultados: O niimero anual
de transplantes aumentou de 394 em 1999
para 886 em 2015, com reducdo progres-
siva na propor¢do de transplantes realiza-
dos com doador vivo resultando em mais
de 8869 pacientes em seguimento regular.
De 11.707 transplantes renais realizados,
5348 (45,7%) foram de doador vivo, 3614
(30,9%) doador falecido padrio e 1618
(13,8%) de critério expandido, 856 (7,3%)
pedidtricos e 271 (2.3%) transplantes simul-
taneo rim-pancreas. Comparando 1998-
2002 e 2011-2014, a sobrevida do enxerto
em 5 anos aumentou para os transplantes
renais realizados com doador vivo (83,3%
vs. 93,1%, p < 0,001), doador falecido pa-
drio (60,7% vs. 79,7%, p < 0,001), falecido
de critério expandido (46,5% wvs. 71,5%,
p < 0,001) e para a populagio pediatrica
(79,8% wvs. 80,9%, p = 0,684). Conclusao:
A implementagio de um sistema de satde
eficaz e dindmico associou-se a0 aumento
progressivo no nimero de transplantes re-
nais, no nimero cumulativo de pacientes em
acompanhamento e na inversdo do nimero
de transplantes realizados com doador vivo
para falecido. Houve um aumento progres-
sivo na sobrevida do enxerto e do paciente,
reforcando que este modelo pode ser aplica-
do em outras areas terapéuticas.

Palavras-chave: transplante de rim; avaliacio
de resultados (cuidados de satde); gestio da
informagdo em satide; imunossuprecio.

ABSTRACT

Introduction: Kidney transplantation is
considered a cost-effective treatment com-
pared to dialysis but accounts for a sig-
nificant percentage of the public health
care resources. Therefore, efficient sys-
tems capable of performing high number
of procedures are attractive and sustain-
able. Objective: The aim of this study was
to evaluate clinical outcomes of 11,436
kidney transplants regularly performed in
a single transplant dedicated center over
the last 18 years. Methods: This was a
retrospective study performed in a single
specialized transplant center. All consecu-
tive patients who underwent transplanta-
tion between 08/18/1998 and 12/31/2015
were included in the analysis. Results: The
annual number of transplants increased
from 394 in 1999 to 886 in 2015, with a
progressive reduction in the proportion of
living donor kidney transplants (70% wvs.
23%) and yielding over 8869 patients in
regular follow up. Of 11,707 kidney trans-
plants performed, 5348 (45.7%) were from
living, 3614 (30.9%) standard and 1618
(13.8%) expanded criteria deceased do-
nors, 856 (7.3%) pediatric and 271 (2.3%)
simultaneous kidney-pancreas transplants.
Comparing 1998-2002 and 2011-2014,
five-years graft survival increased for kid-
ney transplants performed with living do-
nors (83.3% wvs. 93.1%, p < 0.001), stan-
dard deceased donors (60.7% vs. 79.7%, p
< 0.001), expanded criteria donors (46.5%
vs. 71.5%, p < 0.001) and for the pediatric
population (79.8% vs. 80.9%, p = 0.684).
Conclusion: The implementation of a dy-
namic and efficacious health care system
was associated with a progressive increase
in the number of kidney transplants, in the
cumulative number of patients in follow up
and a shift from living related to deceased
donor kidney transplants, with associated
progressive increase in patient and graft
survivals.

Keywords: kidney transplantation; outcome
assessment (health care); health information
management; immunosuppression.
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INTRODUCAO

O Brasil desenvolveu modelos bem-sucedidos de
assisténcia médica publica de alta complexidade
e de alto custo, que estd além das expectativas de
um pais em desenvolvimento. O sistema de satde
brasileiro é composto por um grande sistema publico,
administrado pelo governo (SUS), que atende a maioria
da populacio, e um setor privado, administrado por
fundos de seguro de satide e empresas privadas.!

O programa nacional de transplante é superado
apenas pelos Estados Unidos, em ntimeros absolutos.
Dentro do sistema nacional de transplante, cada um
dos 27 estados brasileiros tem um Escritério Central
de Notificacdo, Doacido e Buscas (ECNDB), localizado
na Secretaria Estadual de Saude, que coordena uma
ou mais organiza¢oes de busca de drgios (OBO),
dependendo do tamanho da populagio do estado.? Este
programa adequadamente organizado e financiado
permitiu o estabelecimento e o crescimento de muitos
centros de transplantes em todo o pafs.

O Hospital do Rim (Hrim) é um desses centros
de transplante, inaugurado no final de 1998, com
a finalidade de desenvolver um modelo singular de
assisténcia médica, com o objetivo de realizar pelo
menos um transplante renal por dia. O progressivo
desenvolvimento e o aperfeicoamento deste modelo
resultaram em um crescimento constante no nimero
anual de transplantes ao longo deste periodo de 18
anos, atingindo mais de 850 transplantes de rim
realizados todos os anos desde 2009.> Atualmente,
pacientes de todas as regides do pais sio encaminhados
para transplante no Hrim, e mais de 90% dos
procedimentos sdo pagos pelo SUS.*

O transplante de rim é uma area terapéutica complexa
onde o aumento de volume e aumento progressivo
de complicagdes se acumulam ao longo do tempo,
desafiando o manuseio clinico, mesmo em sistemas
de cuidados médicos altamente organizados. Aqui,
fornecemos dados robustos que mostram que esse modelo
unico de atengdo a saude, ndo sO permite aumentar o
namero de transplantes ao longo do tempo, mas também
estd associado a melhoria progressiva nos desfechos de
sobrevida, bem como a qualidade dos cuidados.

MEeTopos
FormMATO DO ESTUDO

Este é um estudo retrospectivo realizado em um
unico centro de transplante. Os dados foram
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obtidos através de busca em banco de dados
eletronicos fornecidos pelo Estudo Colaborativo de
Transplante (Heidelberg, Alemanha).’ Os dados de
acompanhamento foram coletados até julho de 2016.
O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) local da UNIFESP, sob registro CAAE
ID: 57254216.0.0000.5505.

CASUISTICA E OBJECTIVOS

Para esta andlise, foram incluidos todos os receptores
consecutivos de transplante de rim ou rim/pancreas
entre 18/08/1998 e 31/12/2015. Os transplantes
simultaneos de pancreas e rim ndo foram considerados
um grupo individual para andlise. Descrevemos
caracteristicas  demograficas,  imunossupressdo,
incidéncia de rejei¢ao aguda, perda do enxerto, 6bito
e func¢do renal. Além disso, comparamos mudangas
ocorridas ao longo do tempo para cada um desses

parametros, estratificadas por tipo de doador.

DEFINICOES

A funcdo retardada do enxerto foi definida como a
necessidade de didlise ja na primeira semana apds
o transplante. Os doadores de critérios ampliados
foram aqueles com mais de 60 anos ou aqueles entre
50 e 59 anos que apresentavam pelo menos dois dos
seguintes critérios: hipertensao, morte cerebrovascular
e creatinina sérica final acima de 1,5 mg/dL. Todos os
episddios de rejei¢io aguda tratados foram incluidos
na andlise, incluindo aqueles confirmados ou ndo por
avalia¢io histopatoldgica. A perda de enxerto foi
definida como a necessidade de retorno permanente a
didlise. A perda de seguimento foi definida pela falta
de informagdo por mais de 6 meses consecutivos.

ANALISE ESTATISTICA

As varidveis continuas foram apresentadas em termos
de média e desvio padrdo, e as varidveis categoricas
em termos de frequéncia e porcentagem. As diferencas
entre os grupos foram identificadas utilizando-se
o teste-t de Student ou o teste do Qui quadrado,
respectivamente. As diferencas na sobrevida
acumulada obtidas pelas curvas Kaplan-Meier foram
identificadas pelo teste Log Rank.

Para analisar mudancas nas caracteristicas
demogrificas e imunossupressio, comparamos os
dados de 1998-2000 com aqueles de 2015. Para
analisar as alteracoes na funcdo renal comparamos

dados de 1998-2000 com aqueles de 2013-2014.



Duas coortes de pacientes (1998-2000 e 2013-2014)
foram usadas para comparar mudancas dependentes
do tempo em desfechos-chave especificos de eficicia.

Como o primeiro transplante simultineo de rim/
pancreas foi realizado em 2002, as duas coortes de
pacientes utilizadas para comparar as mudangas
dependentes do tempo em desfechos-chave especificos
foram de 2002-2005 e 2014. Todas as andlises
estatisticas foram realizadas usando-se o software
SPSS versdo 18 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA) e as
diferencas foram consideradas significativas para
valores de p < 0,05.

ResuLTADOS

NUMERO ANUAL DE TRANSPLANTES

De 18 de agosto de 1998 a 31 de dezembro de
2015 foram realizados 11.436 transplantes de rim,
5.348 (45,7%) transplantes de rim de doador vivo,
3.614 (30,9%) transplantes de doadores falecidos
critério padrao, 1.618 (13,8%) de doadores de
critérios ampliados, 856 (7,3%) transplantes de rins
pedidtricos e 271 (2,3%) transplantes simultaneos
de rim-pancreas (Figura 1). De 1998 a 2009 houve
um aumento progressivo no niimero de transplantes,
principalmente devido ao aumento da doagio de
falecidos. Como consequéncia, a propor¢io de
transplantes de rim a partir de doador vivo foi
reduzida de 70% em 1998-2000 para 23% em 2015.

Figura 1. NUmero anual de transplantes de rim feitos no Hrim de 1998
a 2015, segundo a origem do transplante. * Nimero de transplantes
de agosto a dezembro, 1998.
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CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

As caracteristicas demograficas da populacio de
transplantes estio mostradas na Tabela 1. Foram
5.348 transplantes de rins de doadores vivos. De
1998 a2 2000 (n = 643) até 2015 (n = 205), ndo houve
diferencas na idade do receptor (38,1 = 11,1 vs. 37,8

Desfechos clinicos de 11.436 transplantes de rim

+ 11,7 anos, p = 0,702) e tempo em dialise (23,5 =
20,9 vs. 21,3 = 24,6 meses, p = 0,227), mas a idade
do doador aumentou significativamente (42,5 = 11,8
e 45,3 £ 10,4 anos, p = 0,002).

Dos 5.232 transplantes de rim de doador falecido,
3.614 (69%) eram critério padrdo e 1.618 (31%) de
doadores de critérios expandidos. De 1998 a 2000 até
2015, o ntimero de transplantes de doadores falecidos
aumentou de 253 (224 padrio, 29 expandidos) para
617 (418 padrio, 199 expandidos).

Entre os transplantes de rim de doadores falecidos
critério padrdo de 1998-2000 a 2015, a idade do
doador (31,7 = 12,8 vs. 39,6 = 11,4 anos, p < 0,001),
bem como a idade do receptor (42,3 = 10,9 vs. 46,7
+ 12,9 anos, p < 0,001), e o tempo de isquemia a
frio (20,4 = 8,3 vs. 23,8 = 6,6 horas, p < 0,001),
aumentaram, respectivamente, mas a propor¢iao
de retransplantes diminuiu (16,1% wvs. 10,5%, p =
0,043).

Do mesmo modo, entre os transplantes de rim de
doadores falecidos com critérios expandidos de 1998-
2000 a 2015, a idade do doador (56,6 = 3,9 vs. 60,3
* 6,5 anos, p < 0,001), a idade do receptor (41,5 =
11,8 vs. 50,3 = 11,4 anos, p < 0,001), e o tempo de
isquemia fria (20 = 8,5 contra 23,5 = 6,2 horas, p <
0,039) aumentaram, mas o tempo em didlise (84,9 =
37,5 vs. 49,9 + 39,3 meses, p <0,001) e retransplantes
(13,8% vs. 4 %, p = 0,028) diminuiram nesse periodo.

Entre 856 transplantes pedidtricos, 238 (28%)
eram de doadores vivos e 618 (72%) de doadores
falecidos. Ndo houve diferencas significativas no
nimero anual de transplantes de rim pediatricos,
variando de 24 a 74 por ano, mas a propor¢io de
doadores vivos diminuiu entre 1998-2000 e 2015
(71,2% para 8,3%, p < 0,001), respectivamente. A
idade dos doadores vivos (40,9 = 9,2 e 43,0 = 8,2
anos, p = 0,638) ndo apresentou idade de doador
diferente, mas idade de doador falecido (18,3 + 15,8
e 11,3 = 6,5 anos, p <0,001) e tempo em didlise (22,4
+19,6 vs. 13,5 = 11,8 meses, p = 0,013) diminuiram,
enquanto o tempo de isquemia fria entre os doadores
falecidos (9,8 = 5,4 € 23,9 = 6,8 horas, p < 0,039)
aumentou comparando as coortes de 1998-2000 e
2018.

Apés o primeiro transplante simultineo de rim/
pancreas em 2002, observou-se um aumento no
numero anual para até 42 transplantes em 2011, com
diminui¢do subsequente para cerca de 16 transplantes
por ano. Embora ndo tenham sido observadas
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TaBELA 1 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DA POPULAGAO TRANSPLANTADA SEGUNDO A ORIGEM DO TRANSPLANTE
Doadores Falecidos critério Falecidos crit. Transplantes
Variavel vivos padrao expandidos Pediatricos
(N =5348) (N =3614) (N=1618) (N =856)
I'g";)de do receptor, anos (media 38,8+ 11,5 46,2 + 12,8 49,6 + 11,8 12,2 + 4,1
((f,/f)”ero do receptor, masculino, N 3358 (63%) 2120 (59%) 993 (61%) 482 (56%)
Etnia do receptor, N (%)
Branco 3457 (64,6%) 1906 (52,7 %) 808 (49,9%) 519 (60,6%)
Negro 1086 (20,3%) 840 (23,3%) 353 (21,8%) 154 (18%)
Miscigenado 640 (12%) 614 (17%) 315 (19,5%) 153 (179%)
Outro 165 (3,1%) 254 (7%) 142 (8,8%) 30 (3,5%)
Causa da doenca renal cronica, N (%)
Glomerulonefrite 1387 (25,9%) 657 (18,2%) 274 (16,9%) 245 (28,6%)
Hipertensao 82 (1,5%) 146 (4,0%) 0 (3,7%) 0(0,0)
Nefroesclerose 289 (5,4%) 369 (10,2%) 171 (10,6 %) 4 (0,5%)
Diabetes Mellitus 355 (6,6%) 494 (13,7 %) 266 (16,4%) 1(0,1%)
Doenca Renal Policistica 354 (6,6%) 292 (8,1%) 154 (9,5%) 28 (3,3%)
Indeterminado 2207 (41,3%) 1216 (33,6 %) 543 (33,6 %) 267 (31,2%)
Outro 674 (12,6%) 440 (12,2%) 150 (9,3%) 311 (36,3%)
Tempo em didlise, meses (média + DP) 23,7 + 26,9 59,8 + 472 55,5 + 43,5 21,3 +21,2
Tipo e tratamento, N (%)
Hemodialise 4362 (81,6%) 3254 (90,1%) 1458 (90,2 %) 508 (59,3%)
Diélise peritoneal 289 (5,4%) 167 (4,6%) 89 (5,5%) 212 (24,8%)
Conservador 629 (11,8%) 28 (0,8%) 13 (0,8%) 75 (8,8%)
Hemodiélise e peritoneal 66 (1,2%) 163 (4,5%) 57 (3,5%) 61 (71%)
Painel de anticorpos reativos, (%)
Classe | (média = DP) 4,5+ 15,4 10,6 £ 23,5 73 £18,9 4,9 +15,7
Classe Il (média + DP) 3,7+14,5 6,3+ 18,9 53+ 175 21 +£11,1
Estado do diabetes, N (%) 247 (8,1) 438 (15,5) 251 (176) 5(0,9)
Estado sorolégico da IgG CMV, N
(%)
Doador (+) /Receptor (+) 2795 (72,7) 1132 (43) 600 (44,3) 235 (39,3)
Doador (+) /Receptor (-) 245 (6,4) 122 (4,6) 9 (4,4) 66 (11,0)
Doador (-) /Receptor (+) 124 (3,2) 276 (10,5) 178 (13,1) 65 (10,9)
Doador (unk) /Receptor (+) 573 (14,9) 1000 (38,0) 464 (34,2) 195 (32,6)
Doador (-) /Receptor (-) 56 (1,5) 22 (0,8) 4 (1,0) 9(1,5)
Doador (unk) /Receptor (-) 49 (1,3) 80 (3,1) 1(3,0) 28 (4,7)
Idade do doador, anos (média + DP) 44,3+10,7 378+11,9 59,3 +6,5 20,6 + 14,9
Género do dador, masculino, N (%) 2191 (41%) 2219 (61,4%) 825 (51%) 490 (57.2%)
Etnia do doador, N (%)
Branco 3123 (66,4 %) 1830 (60,2%) 849 (60,3%) 473 (67 %)
Negro 843 (17,9%) 476 (15,7 %) 204 (14,5%) 96 (13,6%)
Miscigenado 654 (13,9%) 677 (22,3%) 323 (22,9%) 130 (18,4%)
Outros 3 (1,8%) 5(1,8%) 32 (2,3%) 7 (1,0%)
Tempo de isquemia fria, horas Nao aplicavel 23,1 + 6,6 23,9+ 6,2 22,1 + 6,1

(média = DP)

] Bras Nefrol 2017;39(3):287-295



Desfechos clinicos de 11.436 transplantes de rim

TABELA 2 IMUNOSSUPRESSAO INICIAL DOS RECEPTORES DE TRANSPLANTE SEGUNDO A ORIGEM DO TRANSPLANTE
Doadores Falecidos critério Falecidos Transplantes
vivos padrao expandidos pediatricos
(N =5348) (N =3614) (N =1618) (N = 856)
Terapia de inducao, n (%)
rATG 293 (5,5%) 1244 (34,4%) 1055 (65,2%) 40 (4,7%)
Anti IL2R 460 (8,6%) 684 (18,9%) 281 (174%) 612 (71,5%)
Nenhuma 4596 (85,9%) 1686 (46,7 %) 282 (17,4%) 204 (23,8%)

Imunossupressao inicial, n (%)

TAC+Pred+AZA 1982 (371%) 1603 (44,4%) 231 (14,3%) 590 (68,9%)
TAC+Pred+MPA 681 (12,7%) 1295 (35,8%) 1096 (67,7 %) 88 (10,3%)
CsA+Pred+AZA 15650 (29,0%) 203 (5,6%) 26 (1,6%) 133 (15,5%)
CsA+Pred+MPA 298 (5,6%) 147 (4,1%) 36 (2,2%) 31 (3,6%)
TAC+Pred+EVR 12 (2,1%) 162 (4,5%) 92 (5,7%) 0(0,0)
CsA+Pred+EVR 120 (2,3%) 8(0,2%) 0(0,0) 0(0,0)
TAC+Pred+SRL 121 (2,3%) 20 (0,5%) 5(0,3%) 1(0,1%)
CsA+Pred+SRL 224 (4,2%) 15 (0,4%) 1(0,1%) 4 (0,5%)
Outros 260 (4,9%) 161 (4,5%) 131 (8,1%) 9(1,1%)

Anti IL2R: receptor anti-interleucina-2; AZA: Azatioprina; CsA: Ciclosporina; EVR: Everolimus; MPA: Acido micofendlico; Pred: Prednisona; rATG:

globulina antitimécitos de coelho; SRL: Sirolimus; TAC: Tacrolimus.

alteracoes na idade do doador (25,8 = 10,2 vs. 23,1
+ 5,3 anos), a idade do receptor (38,5 = 7,8 versus
37,1 = 7,6 anos) e a funcio retardada do enxerto
renal (14,3% versus 25%), pacientes transplantados
em 20135 tiveram mais tempo em didlise (34,7 = 45,3
vs. 59,8 = 20,4 meses, p = 0,047) em comparagao com
2002-2005. Além disso, observou-se uma diminui¢io
significativa nos tempos de isquemia fria no rim (18 =
15 vs. 10 = 3, horas, p = 0,045) e pancreas (14,8 = 4,8
vs. 9,5 = 3,1 horas, p = 0,045).

IMUNOSUPRESSAO

Em geral, a terapia de indugdo foi utilizada em 14,1%
dos receptores de rins de doadores vivos, em 53,3%
dos receptores de doadores falecidos critério padrio,
82,6% nos receptores de doadores falecidos de critério
expandido e 76,2% nos receptores pediatricos. O uso
da terapia de indugdao aumentou de 1998-2000 a 2015
em todos os tipos de transplantes (doador vivo: 2% a
83% [79% r-ATG, 4% anti-IL2R], falecido padrio:
4% a 99% [96 % R-ATG, 3% anti-IL2R], falecido
expandido: 7% a 100% [100% r-ATG] e receptores
pediatricos: 11,5% a 96% [8% r-ATG, 88% anti-
IL2R]) (Tabela 2).

Ao longo do tempo, houve uma substitui¢io
gradual da ciclosporina por tacrolimus e azatioprina
por micofenolato. Embora o uso de ciclosporina,
combinado com azatioprina e prednisona tenha

predominado em 1998-2000 (72% dos vivos e 86 %
do transplantados de doadores falecidos critério
padrdo), o uso de tacrolimus aumentou ao longo do
tempo atingindo 65% dos vivos e 92% dos doadores
falecidos critério padrdo em 2015, sempre associados
a azatioprina (56 %) ou micofenolato (36%).
Enquanto 93,1% dos receptores de rins de
doadores falecidos com critérios expandidos estavam
recebendo ciclosporina, prednisona, azatioprina em
1998-2000, 84% estavam recebendo tacrolimus,
prednisona, dcido micofenolato em 2015. De forma
semelhante, 88,5% dos receptores pedidtricos de
transplante renal receberam ciclosporina, azatioprina
e prednisona em 1998-2000, enquanto 83,3%
receberam tacrolimus, azatioprina e prednisona em
2015. Finalmente, mais de 92% dos receptores de
transplante de rim-pincreas receberam tacrolimus,
micofenolato e prednisona de 2002 a 2015.

EricAcia

Entre os receptores de transplantes de rim de
doadores vivos, a incidéncia geral de primeira rejei¢ao
aguda, morte e perda de enxerto durante o primeiro
ano foi de 23,8%, 2,1% e 2%, respectivamente.
Comparando 1998-2000 a 2013-2014, observou-se
uma diminui¢do da incidéncia de morte e perda de
enxerto durante o primeiro ano apds o transplante
(Tabela 3).
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TaABELA 3

PRINCIPAIS FATORES DE EFICACIA E FUNGAO RENAL 1 ANO APOS O TRANSPLANTE, SEGUNDO A ORIGEM DO TRANSPLANTE

Doadores vivos

Doadores de critérios

Doadores de

Transplantes

critério padrao critérios expandidos pediatricos
1998 - 2013 - 1998 - 2013- 1998 - 2013 - 1998 - 2013 -
2000 2014 2000 2014 2000 2014 2000 2014
(N=643) (N=434) (N=224) (N=734) (N=29) (N=450) (N=52) (N=99)
Primeira rejeicao 168 17 163 13 85 21 27
ig(‘j/‘:f tratada, (29,1%)  (30,1%) 82 (24.6%)  (542%)  (20.8%)  (42%) (29%)
(42,3%) 163 13 85  29(4.0%) 3(103%) 21@47%) 00%)  2(2.0%)
’ (24,6%)  (654,2%)

(20,8%) 21 5(12%) 31(13.8%) 29 (4.0%) 6(20.7%) 21 (4.7%) 9(173%) 4 (4.0%)
(42%) 27 17 (3.9%) 1(0.4%) 20(2.7%) 0(0%) 10(22%) 0(0%) 2 (2.0%)
(29%) (N=576) (N=390) (N=168) (N=637) (N=200 (N=396 (N=43) (N=091)
Obito, n (%) 19(3,0%) 2(0,5%) 24(10,7%) 29 (4,0%) 3(103%) 214,7%) 0(0%)  2(2,0%)
Eﬁ’x‘iftion %) 22(3,4%) 5(1,2%) 31(13,8%) 29 (4,0%) 6(20,7%) 21(4,7%) 9(173%) 4 (4,0%)
Perda do
seguimento, n 26 (4,0%) 17(3,9%) 1(04%) 20(27%) 0(0%) 10(22%) 0(0%)  2(2,0%)
(%)
?fﬁ;{nr;”ﬁ,/sg/d" (N=576) (N=390) (N=168) (N=637) (N=20) (N=396) (N=43) (N=091)
< 1.5 mg/d 281(48,8) 245(62,8) 91(54,2) 375(589) 7(350) 115(29,00 28(65,1) 76 (83,5)
>15<3.0mg/dl 278 (483) 141(36,1) 68(40,5) 246 (38,6) 12(60,00 241(60,9) 14(32,6) 14 (15,4)
>30<45mg/d  15(2,6) 3(0,8) 74,2) 201,90 1(5,0) 486  1(23) 101,1)
>45 2(0,3) 1(0,3) 2(1,1) 406  0(0,0) 6(1,5) 0(0,0) 0(0,0)

Entre os receptores de transplantes de rim de
doadores falecidos critério padrdo, as incidéncias
globais de rejei¢io aguda, morte e perda de enxerto
foram 26,5%, 6,8% e 6%, respectivamente. Os
numeros correspondentes para os transplantes
de rim de doador falecido de critério expandido
foram de 23,2%, 8,2% e 8,5%, respectivamente.
Comparando 1998-2000 a 2013-2014, observou-se
uma diminui¢io da incidéncia de rejei¢do tratada,
6bito e perda de enxerto durante o primeiro ano
ap6s o transplante para receptores de transplantes de
rim de doador falecido com critério expandido. Na
populagio pedidtrica, a incidéncia geral de rejei¢io
aguda, 6bito e perda de enxerto foram 22%, 1,9% e
7,2%, respectivamente, com diminui¢do da incidéncia
de rejeicao aguda tratada e perda de enxerto de 1998-
2000 a2 2013 - 2014 (Tabela 3).

FuNCAO RENAL

A incidéncia de FTE foi de 63,3% para o doador
falecido critério padrdo, 72,1% para os transplantes
de rim de doador falecido com critério expandido e
32,7% para os transplantes pedidtricos de falecidos.
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A proporcio de pacientes com excelente fungao renal
(creatinina <1,5 mg/dl)aos 12 meses foi de 65,4% para
rins de doadores vivos, 64,5% de doadores falecidos,
38% para falecidos com critério expandido e 87,9%
para receptores de transplante de rim pedidtrico. A
propor¢ao de pacientes com excelente fun¢do renal
aumentou ou permaneceu inalterada comparando
1998-2000 e 2013-2014 (Tabela 3). A proporcdo
de receptores de transplante de rim/pancreas com
creatinina < 1,5 mg/dl ao ano foi semelhante (89 %
vs. 87%) comparando 2002-2005 e 2014.

RESULTADOS DA SOBREVIDA

Observou-se um aumento progressivo nas sobrevidas
em cinco anos de pacientes, enxerto e enxerto
censurado comparando 1998-2002, 2003-2006,
2007-2010 e 2011-2014 em receptores de doadores
falecidos padrio,
pedidtricos (Tabela 4). As sobrevidas de enxerto

Vivos, falecidos expandidos e
projetadas de 15 anos para os receptores de doadores
vivos (Figura 2A) e os doadores falecidos padrio
(Figura 2B) confirmam as tendéncias observadas nos
primeiros § anos apds o transplante.
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SOBREVIDA ACUMULADA EM 5 ANOS DE PACIENTES, ENXERTOS E ENXERTO DESCONTADOS 0S OBITOS ENTRE 1998

Sobrevida do

Sobrevida do Sobrevida censurada do enxerto

paciente (%) enxerto (%) (%)
Ano do transplante
Doadores vivos
2011 - 2014 (N = 1011) 973 93,1 95,6
2007 - 2010 (N = 1397) 94,0 878 93,7
2003 - 2006 (N = 1436) 92,9 86,8 92,6
1998 - 2002 (N = 1299) 92,3 83,3 89,6
Doadores falecidos critério padrao
2011 - 2014 (N = 1380) 89,2 79,7 90,3
2007 - 2010 (N = 942) 83,7 72,6 872
2003 - 2006 (N = 454) 80,5 69,5 875
1998 - 2002 (N = 420) 79,7 60,7 773
Doadores com critérios expandidos
2011 - 2014 (N = 803) 85,2 71,5 86,0
2007 - 2010 (N = 421) 80,0 59,5 78,6
2003 - 2006 (N = 152) 72,7 58,6 82,0
1998 - 2002 (N = 43) 79,1 46,5 62,8
Transplantes pediatricos
2011 - 2014 (N = 220) 972 80,9 83,7
2007 - 2010 (N = 240) 96,6 81,2 83,8
2003 - 2006 (N = 213) 93,3 82,8 88,56
1998 - 2002 (N = 135) 99,3 79,8 80,5

Figura 2. A: Sobrevida acumulada projetada do enxerto em 15 anos para receptores de aloenxerto de rim de doador vivo segundo 4 periodos de
transplante. B: Sobrevida acumulada projetada do enxerto em 15 anos para receptores de aloenxerto de rim de doador falecido segundo 4 periodos

de transplantes.

Sobrevida do enxerto - doadores vivos Sobrevida do enxerto - Doadores falecidos critério padrao
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DiscussAo do numero de transplantes e a mudanga de vida,

Esta grande andlise retrospectiva de dados confirmou
as premissas do modelo de atencdo a sadde
implementado e aperfeicoado nos tltimos 18 anos.
Em dltima andlise, esse modelo permitiu 0 aumento

relacionada aos transplantes renais de doadores
falecidos devido a uma politica nacional e local para
aprimorar a aquisi¢do de 6rgdos e promover a doagdo
de 6rgdos entre as familias.® Importante, observamos
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uma redugio progressiva nas incidéncias de rejeicio,
perda de enxerto e Obito de 1998 a 2015, apesar
das mudancas desfavordveis nas caracteristicas
demogréficas da populagio, incluindo o aumento da
idade dos doadores e dos receptores, e no nimero de
doadores falecidos de critérios expandidos.”

O crescimento no ndmero de doadores falecidos,
bem como o importante progresso na assisténcia em
didlise, nos permitiram aplicar critérios mais rigorosos
para os transplantes de rim de doadores vivos.! Essas
restricOes sdo baseadas no risco cirtrgico (taxa de
mortalidade apds a doagdo de rim em 3 por 10.000) e
incerteza sobre os riscos de desenvolver doenga renal
cronica no longo prazo, considerando o aumento
progressivo da expectativa de vida da populacio em
geral.®

Esta andlise de coorte inclui 11.436 transplantes de
rim, produzindo atualmente mais de 8.869 pacientes
em seguimento regular. O aumento no numero de
transplantes ocorreu devido ao aumento do numero
de transplantes de doadores falecidos nos tltimos 8
anos, como consequéncia de um sistema de transplante
nacional publico competente e sistemdtico, financiado
pelo governo.?

Usando mais rins recuperados de doadores
falecidos com critérios expandidos, que também estdo
aumentando em todo o mundo, também enfrentamos
conflitos pessoais devido a falta de critérios universais
e estabelecidos para aceitar ou descartar esses rins,
apesar dos resultados bem conhecidos de longo prazo
e andlise histoldgica regular antes do transplante ser
feito.”

Em geral, 38,5% dos receptores de transplante
renal receberam tacrolimus, azatioprina e prednisona,
contrastando com apenas 0,8% entre os centros
dos Estados Unidos.” Tacrolimus, micofenolato e
prednisona sio utilizados principalmente em pacientes
com alto risco imunoldgico, incluindo retransplantes
e em receptores de rins de doadores falecidos com
critérios expandidos. O uso progressivo da terapia
de inducio e o aumento do uso de tacrolimus e
micofenolato podem estar associados a reducdo
observada na incidéncia de rejeicio aguda tratada.'’

Embora os regimes imunossupressores com
maior eficicia para a prevencido da rejei¢io aguda
também possam contribuir para melhorar a sobrevida
do paciente e do enxerto, devemos considerar
os “incrementos” adicionais que ocorreram nos
ultimos vinte anos, incluindo o uso de regimes que
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poupam esteroides, o monitoramento de drogas
imunossupressoras, detec¢io precoce de episddios
de rejei¢do, profilaxia para uma ampla gama de
infecgdes e uso de técnicas de laboratorio eficientes
para o diagndstico de infecgdes. 12

A funcdo renal ao final do primeiro ano apds o
transplante tornou-se um marcador de substitui¢do
biolégica para a sobrevida do aloenxerto a
longo prazo.!’® Apesar do aumento no uso de rins
recuperados de doadores falecidos de critérios
expandidos, observamos uma pequena reducido na
incidéncia de FTE ao longo do tempo.'* Importante,
o tempo de isquemia a frio ainda é inaceitavelmente
alto, e varias medidas foram discutidas para abordar
esta importante questio. A redu¢io do tempo de
isquemia fria e a incidéncia de FTE, combinada com o
monitoramento de medicamentos imunossupressores
terapéuticos, tem sido associada a melhores fun¢io
renal e sobrevida do enxerto’. E uma das principais
areas para melhorias.

A implementagio de um programa de saude
local dinamico e eficaz foi associada a um aumento
progressivo do numero de transplantes de rim, no
numero acumulado de pacientes em seguimento e a
mudanca de vida relacionada aos transplantes de rim
de doadores falecidos, com aumento progressivo nas
sobrevidas de pacientes e enxertos.

O aumento progressivo na sobrevida de
pacientes e enxertos foi observado em muitos outros
centros e andlises de prontudrios.!* No entanto, é
interessante notar que essa melhora, comparavel
com aquelas reportados em paises desenvolvidos,
tem sido observada em uma populagio de alto risco,
considerando a alta Incidéncia e duracio da FTE
e o baixo status socioeconémico da maioria dos
receptores de transplante, uma nova varidvel-chave
que tem sido implicada nos resultados a longo prazo
apos o transplante.

Todas as limitacoes relacionadas a andlise de
dados de prontudrios também se aplicam ao nosso
estudo, incluindo a extrapolagio de dados para
outras populagdes, mesmo dentro do nosso pais.
Esta andlise foi concentrada nos principais resultados
apés o transplante renal, impedindo analises
estatisticas rigorosas e determinacdo de associagOes
ou causalidades.

Em resumo, esta andlise retrospectiva de
prontudrios de um tunico centro, incluindo dados de
11.436 transplantes de rim consecutivos, mostrou



que este modelo singular de atencdo a saude em larga
escala fornece condi¢cdes ambientais e administrativas
para realizar e acompanhar uma grande quantidade
de transplantes de rim com alta eficiéncia e resultados
de melhorias progressivas. As vantagens deste
modelo devem ser testadas em outras areas médicas
terapéuticas complexas.
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ABREVIATURAS

Anti IL2R: receptor anti-interleucina-2;
AZA: Azatioprina;

CsA: Ciclosporina;

FTE: fungdo tardia do enxerto

EVR: Everolimus;

Hrim: Hospital do Rim

MPA: 4cido micofendlico;

OBO: organizag¢des de busca de 6rgios
Pred: Prednisona;

RATG: globulina de antitimécitos de coelho;
SRL: Sirolimus;

SUS: Sistema Unico de Saide

TAC: Tacrolimus
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