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Nesta aula vao ser apresentados conceitos sobre transplantacaséoque
fundamentais para a nossa pratica clinica, uma vez que est& tgougo focado nos
diversos programas e livros de estudo apesar da sua enorme impogtécaamto

terapéutica, na medicina actual.

1 — Introducédo e Historia da Transplantacao

A transplantacdo é, desde que o Homem tentou repor alguma ordm@msnam

A bk

objectivo da Medicina: tentar compor o que esta “estragado” no ser humano.

Numa primeira fase as tentativas de transplante erars feita partes do corpo
mais volumosas e expostas, como, por exemplo, os membros. De uefequadro
renascentista em que se observa Sdo Cosmo e Damido, os padro€énassgantacao,
a tentarem transplantar um membro inferior. De resto, ja ant€siste ha relatos de
auto-transplantes braco-face na india em individuos que tinham peadidalp mesma.
O transplante é, portanto, uma ideia muito antiga.

Apenas no século XIX a evolucdo da ciéncia permitiu que se oletiness meios
necessarios para se pensar de uma forma mais séria eermasis transplantacao.

Comecou-se entdo com a experimentacdo animal, tendo o cdo sidwemgpcobaia da



transplantacao renal: transplantou-se um rim de um cao para outescbtiido o rim,
uma vez que como € um 0Orgao par seria possivel a transplantaeydio de dador vivo,
um dos grandes objectivos da altura.

Ao se transpor a transplantacao renal para o Homem, vers§g&coamo primeiro
problema a_localizacdde facto, seria mais facil fazer um transplante heteratpic
(colocacéo do novo rim numa zona que nao a “normal”; oposto de transptatipioo)
para a coxa ou fossa iliaca (localiza¢do habitualmente utilizada hoje)em dia

Um outro problema técnico prendia-se com_as anastomoses grtesaisido

pelas escolas cirargicas de Berlim e Paris. Ultrapassaelgpmedblema estavam reunidas
as condicdes, sob o ponto de vista técnico, para a transplantacao.

Posteriormente era necessaria toda uma logistica para queelidsiuos que
necessitassem de ser transplantados se mantivessem vivos er@@doytera essencial
gue os cadaveres dadores fossem suficientemente conservados para ngioe sgua
retirasse o rim, este ainda estivesse capaz de funcionar. $deonneodo, para o caso de
transplante a partir de dadores vivos, era necessario que houvesse dadores vivos dispost
a prescindir de um dos seus 6rgaos para beneficio de outro. Todgsrebtemas foram

sendo resolvidos com o tempo:_a hemodiakse dialise peritoneagbermitiram a

sobrevivéncia dos doentes pré-transplante; a questdo da presesoac@ogaos de

cadaveres resolveu-se com _os solutos de presenagiasténcia de dadores vivos foi

solucionada num primeiro tempo com transplantes pais-filjoprogressivamente,

através de leis requlamentadoras

Um outro problema extremamente importante prende-se com a duhuazate

dador-receptor (self vs n&o-seld imunologia ndo era, na altura, uma disciplina e

apenas se suspeitava da existéncia desta problemética, tendatama cejeicdo(com
tromboses arteriais e venosas) ocorrida em varios modelos anheaie. sentido, a

transplantacdo estimulou muito o desenvolvimento desta area. Sendo gstEblama

LA rejeicdo pode ser imediata e explicada por mecanismos haisnerejeicdo hiperaguda— quando
existem anticorpos pré-formados no receptor camttian do dador. Neste caso, passados poucos minutos
da desclampagem das artérias o rim fica escurop gesultado da trombose, e acaba por se perder. Nos
casos deejeicdo aguda ndo ha anticorpos pré-formados e o mecanismo alagito responsavel é
celular dado que tem de ser activado todo o processeammecimento e resposta que culmina com a
formacéo de anticorpos, ao longo_de 2-3.dias



muito dificil de ultrapassar, o primeiro transplante realizado soesso total foi
realizado nos EUA, nos anos 50, entre gémeos univitelinos; ou seja, adeéestéa
estava resolvida mas a imunoldgica ndo e evitou-se entdo a aepighés do
transplante entre gémeos univitelinos, com o0 mesmo sistema imupol@giéxito foi
absoluto e os gémeos viveram ainda bastantes anos.

A partir dai a evolucdo foi muito lenta, tendo sido criadas condicdes
progressivamente, nomeadamente com a dialise nos anos 60-70. Apesar deficenos
do que a didlise actual, permitia jA manter os doentes vivos, engsaetavam pelo
rim. Os poucos transplantes realizados tinham tdo maus resultadasrgneplantacéo
nao era ainda uma técnica terapéutica difundida e implementada.

Em meados/finais dos anos 60 deu-se o primeiro grande salto naintatsio,
com a descoberta dszatioprina (inibidor da sintese de purinas). Sir Calne, descobriu
gue com este imunosupressor a rejeicao era significativament& oo que apenas com
0s corticoides, a Unica terapéutica usada até entdo. Assim, passeuepente de um
éxito quase inexistente para um éxito em que cerca de 40% dossdodmen um rim
funcionante ao fim de um ano. O insucesso dos restantes 60% explicava-se
principalmente pelos pulsos elevados de corticéides realizados aunito de evitar a
rejeicdo e preservar o rim transplantado e que tinham como consacu@&tevadissima
frequéncia de infec¢des oportunistas e subsequente morte.

Os doentes cujo transplante tinha tido sucesso (os tais 40%) fioaviéonbem e
viviam muitos anos sem perda dos rins ou outros problemas, sendo adaubetal
explicada essencialmente por outras causas comuns a populacdo(EYa
neoplasias...). Tratava-se um pouco da lei do tudo ou nada. Neste casprbéasgso de
seleccao por parte da terapéutica, ou seja, se o rim nagjetado (nem precoce nem
tardiamente) com um grau de imunosupressdao moderado (apenas cotopaireeae
corticoides) entdo haveria ja, de base, um grau de imunocompatibilidade razoavel.

De resto, isto € confirmado pelo facto de que com terapéuticasrenaiges e
eficazes (p.e. Ciclosporina), a sobrevivéncia era muito superiomagef1l ano (90%),
mas mantinha-se quase inalterada ao fim de 10 anos (apenas fwaesnlfelacdo a
azatioprina). Ou seja, os doentes ndo perdiam o rim transplantgmlod primeiro ano

pos-transplante, por forca da potente terapéutica imunosupressoreggnmpsrdendo



paulatinamente no 2°, 3°, 4° e assim por diante, até voltarem a hessodalige assim
uma nova entidade Bisfuncéo Cronica do Enxertoou Rejeicdo Cronica

Foi s6 nos anos 80 que a transplantacdo deu um grande salto, contionapdoe
da Ciclosporina — um potente imunosupressor (inibidor da calcineurina, um mediador
responsavel pela activacéo da transcricdo da IL-2) usado tambeériasnpatologias do
foro imunologico (glomerulopatias, uveites,...). Este farmaco permitiup ¢gomeferido,
passar de sobrevivéncias ao fim de um ano da ordem dos 40-50% para 0s$€6%0A
transplante renal tornou-se uma terapéutica para a insuficiéecal cronica com
eficacia semelhante e melhor qualidade de vida relativamenten@diddise e dialise
peritoneal. Paralelamente era também a mais econdmica, o \wue deum forte
investimento por parte dos governos na transplantacao renal, tendesdoaasum
crescimento exponencial desta terapéutica a nivel nacional e interhaciona

Nos 10-15 anos seguintes a Ciclosporina foi a pedra-angular da teepmiut
transplantacdo renal. Assim, nesta década as armas terap@rapasescassas e

bY

limitavam-se a_CiclosporinaAzatiopring Prednisolona(corticéide) e Tacrolimus

(inibidor da calcineurina), com ou sem terapéutica de inducdo Ad@ (Anti-
thymocyte globulin) ouOKT3 (anticorpo monoclonal anti-CD3; inibe funcdo das
células-T, essenciais na rejeicdo aguda). A terapéutientia desenhada a medida de
cada doentecomo um alfaiate faz um fatou seja, pesavam-se e combinavam-se 0s
diferentes farmacos, tendo em conta os seus efeitos tecagéthdversos por um lado e
as caracteristicas do doente por outro. Por exemplo, num doente coatasata uma
dislipidémia grave, diminuir-se-ia a dose de corticoides, maa segessario que 0
doente ndo fosse imunologicamente muito reactivo, caso contrario auidi#io de
corticoides poderia levar a rejeicao.

A partir dos anos 90, comecaram a aparecer novos farmacos imusestgse
nomeadamente Mlicofenolato de Mofetil (usado também como terapéutica de outras
doencas imunolégicas como o Lupus Eritematoso DisseminaddBasiliximab
(anticorpo monoclonal anti-CD25 usado na terapéutica de inducédo; o CD2&adéia
alfa do receptor da IL-2, presente nas células T e é edsemEaa replicacdo destas e
activacao subsequente das células B) e ja depois do ano 2000, os iniddor€OR —

Sirolimus e Everolimus (usados no transplante renal, cardiaco e hepatico para além de



revestimento de stents de modo a evitar reoclusdo) -Meafenolato de Sodio(da
mesma classe do Micofenolato de Mofetil). Este aumento do lequErchacos
disponiveis e o maior conhecimento das vantagens/desvantagens dos mesritios per
uma mudanc¢a na abordagem terapéutica, que passou a séporetzinha em que se
ponderam e juntam muitos factores, de modo a atingir a terapéutica mais adequada.
De qualquer modo, actualmente com todo o arsenal terapéuticonexiste
conseguimos melhorar a sobrevivéncia do enxerto e do doente: que¥s atiesy

imunosupressoreseficazes, evitando a rejeicdo do enxerto; quer através dos

antimicrobianogantibioticos, antivirais) que reduzem a incidéncia de mortesfgaios

secundarios da terapéutica imunosupressora (infec¢des, neoplasias).

Assim, enquanto que na década de 80 a sobrevivéncia média de um eaxdgto er
7 anos, hoje em dia é de 10 ou 15 anos (ndo se sabe precisament@méntg, se o
transplantado tiver 75 anos a sua esperanca de vida sera a partafado que no caso
em que seja uma crianca a ser transplantada. Em criamgasprelicbes ideais e
sobretudo a partir de dadores vivos, a média de sobrevivéncia deertogode atingir
os 18-20 anos. Pode parecer pouco, mas nao nos podemos esquecer que em 1960 os
insuficientes renais morriam. Actualmente e até ja desde os3@nam doente de 20/30
anos com insuficiéncia renal, poderia fazer 10 anos de dialise (l&ise/dialise
peritoneal), de seguida fazer um transplante renal e viver 10 amos enxerto e , por
fim, voltar novamente a dialise, o que Ihe permitiria viver ncaiza de 20-30 anos e
concretizar alguns dos planos que tivesse para a sua vida. As ieegpguibstitutivas da
funcdo renal (didlise e transplante) vieram, de facto, modifacicalmente a vida dos

doentes insuficientes renais.

2 — Transplantacdo Renalsegunda fase da aula, baseada nos slides, comentados pelo

professor).
E uma das formas de tratamento do doente com insuficiénciate¢realmo a dialise
peritoneal e a hemodiélise.
E indiscutivelmente a terapéutica que permite a melhor qualidadelale a maior

sobrevivéncia do doente.



Pode ser realizado através da colocagdo de um rim de cad&lemou dador vivo,

no doente insuficiente renal.

O transplante com rim de dador vivo, ainda tem melhores resultados do que
transplante com rim de cadaver.

E a terapéutica com razdo Custo/Beneficio mais favoravel.oQoédicos nio
podemos esquecer este ponto, dado que quanto mais econémico for, mais doentes
vamos conseguir tratar eficazmente.

A actividade do sector de transplante depende de factores ipari@lcontrolaveis,

como 0s meios materiais e humanos disponiveis, e de outros que ultmapassa

previsibilidade, como o nimero de colheitas e candidatos a dadores vivos.

3 — A Transplantacdo Renal em Portuqgal

Em Portugal, o transplante renal iniciou-se nos anos 80 (mdes dar que no
estrangeiro) e foi progressivamente aumentando. O primeiro tratesfbafeito a partir
de um cadaver que doou dois rins, um para os Hospitais da Universid@derdea e
outro para Lisboa, para a Unidade de Transplantacdo da Cruz VerroeibguBsa, a
primeira unidade de transplantagéo do Sul.

Comecou-se depois a transplantar também no Porto e em Lisboa pitalHies
Santa Cruz, HSM (s6 em 1989) e Garcia de Orta (1990’s). Actuarhéntentdo, trés
grandes centros de transplantacao, formados por um total de 8 unidades:

Porto/Zona Norte: 2 hospitais (S. Jodo &SAntdnio):32% das intervencdes;

Coimbra/Zona Centro: 1 hospital (Univ. Coimbra); 23% das intervencoes;
Lisboa/Zona Sut 5 hospitais (HSM, '& Cruz, Curry Cabral, Garcia de Orta,

Cruz Vermelha); 45% das intervencdes, relacionado com o maior ma@er

habitantes na zona Sul.
O Hospital de Santo Antonio, no Porto, é também a grande unidade nacional de
transplante renopancreatico (muito vantajoso em doentes diabéticos com injuf. rena
O transplante de dador vivo néo é feito em todas as unidades, mas epeffa
Antonio, Coimbra, HSM, Santa Cruz e Curry Cabral.
Actualmente no nosso pais existem mais de 10000 doentes em terapéutica
substitutiva da funcdo renal. Destes, mais de 7000 encontranaser aidlise, mais de



2500 estdo em lista de espera denalais de 2000 em lista de espera attaerca
3000/4000 ja transplantados e com rim funcionante. Até hoje foram deealizam
Portugal mais de 7000 transplantes renais. De resto, Portugal érapa,Eo 3°/4° pais
com mais transplantes renais / milhdo de habitante feitos eresuttados excelentes,
equiparaveis aos das melhores unidades europeias e americanakinhss10 anos, a
meédia de transplantes renais / ano foi de 350/400.

Apesar desta realidade positiva, o panorama actual ndo é famoso — Fig.1:
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De 1996 a 2006, o numero de transplantes/ano manteve-se mais ou menos estavel

e 0 numero de doentes a espera de ser transplantado subiu de umamtorona
significativa quase para o dobro. Em 96 havia cerca de 1100/1200 e antaaxistem
ja 2300 doentes em lista de espera activa. Note-se que existetipdsisle listas de
espera:lista de espera passiva- doentes em fase terminal da IR ou ja em fase de
tratamento substitutivo, que estdo na fase de tipagem e pesquesandeais contra-
indicacOes para o transplanlisia de espera activa- inclui os doentes que ja passaram
0 processo de seleccéao, ja estdo preparados e estdo diariamente a espergateparadr
poderem ser transplantados.

De notar ainda na Fig. 1 o crescimento timido nos ultimos anosrdplaate de
dador vivo.

Para o futuro, o ideal seria uma inversao do observado na fig. 1, cosubida
do numero de transplantes realizados e uma descida do nimero de doeligts aan
espera — Fig. 2:

2 Ver mais a frente nesta pagina para definicadistas de espera
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4 — Tempo de espera para Transplantacao Renal

Uma outra questdo importante prende-se com o0 tempo do processo de

transplantacd0o nosso pais, isto é, quanto tempo passa desde que um doente nos diz que
guer ser transplantado e incluido na lista de espera até o trd@sgea feito. Para um

dador vivg se arranjar um dador, pode demorar 2/3 meses ou até menos. Se for um
transplante de dador de cadaver ndo é possivel calcular porque ctitsesgue prever
guantos cadaveres/dadores irdo surgir; consegue-se apenas saber tqogu
esperaram, em média, aqueles que ja foram transplantados (deanté¥d%anos): 3

anos.

Fig. 3— N° de meses de espera para Transplante Renal

Quais odactores implicados no tempo de espenaara a transplantacéo renal?

1. Tipo Sanguineo— Dado que o sangue tipo O pode ser doado a qualquer um, sucedia

gue os receptores tipo O ficavam mais tempo a espera, porquéoossd@ doavam

em primeiro lugar aos receptores de outros tipos sanguineosB(A,)AOu seja,
dava-se menos importancia ao facto de dador e receptor serem asagrup
Actualmente, os critérios que regulamentam a doacdo de 0Orgaos aestéo
reformulados e a transplantacdo vai passar a ser sobretudo i§ogeup@ dao aos

0O, A aos A, etc. A Unica excepgdo sao 0s casos urgentes de transplante rena, uma ve



gue ao contrario de outros transplantes (cardiaco, hepatico), o renal uraa
terapéutica life-saving, podendo o doente esperar pelo transplanteilesa. dim
algumas situagdes, porém, o transplante renal é urgente e pode ser life-saving
i. peritoneu incapaz de realizar funcdes de ultrafiltracdo e didéise
substancias acumuladas, com impedimento da dialise peritdrgal (
ii. abdomen com muitas cicatrizes, com impedimento da d.p;
lii. infeccdes abdominais de repeticdo, com impedimento da d.p;
iv. esgotamento da capacidade para fazer acessos (fistulasd- arté
venosos de dialise definitivos, com impedimento da hemodialise.
Em todos estes casos, o doente ndo tem hipotese de fazer tesap@osititutiva e
esta em vias de morrer. Assim, estes doentes tém umdicigssl de muito urgente
no regulamento para a distribuicdo de 6rgédos e sédo transplantadopiomaim rim

ABO-compativele crossmatch-negativgue surja.

2. Tipagem HLA — A lei prevé que quanto maior for o nimero de compatibilidades,

menor o tempo de espera. Assim, um doente com mais compatibilipades a
frente” na lista de transplantes de um outro com menos, exceptaduzdes de
urgéncia referidas. Existe um score que permite que cada doemtelassificado
para um determinado 6rgdo que pode ser atribuido e em funcdo disso adeempo
espera pode ser maior ou menor. Um individuo com uma tipagem mais vailder
maior probabilidade de encontrar um dador com muitas identidadesastpotera o

rim mais facilmente. Ao inveés, individuos pertencentes a grupos étpmoso
comuns na comunidade de dadores terdo uma tipagem mais invulgar enassim

dificuldade em obter um rim, dado que sé&o preteridos em funcao de outros receptores.

3. Tempo de Didlise- Os doentes que estdo ha mais tempo em dialise sédo os primeiros

a ser transplantados, por duas razdes: de um ponto de vista cieatifcogz que
guanto mais tempo o doente estd em dialise, piores sdo o0s result@ados
transplantacdo; de um ponto de vista politico/humanitario, dado que estesdém

também o direito de ser transplantados.

% Receptor ndo tem anticorpos pré-formados consa @ador; evita-se a rejeicdo hiperaguda.



5 — Transplante renal com dador vivo

O transplante renal com dador vivo é ainda residual em Poréugal$ul

da Europa). 457
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Fig. 4 — N° de transplantes renais
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Como se vé pelo grafico sdo ainda muito poucos os transplantes convidador

realizados anualmente em Portugal. Em 2003, conseguiu-se atingica ados 10% de
todos os transplantes realizados num ano, mas em 2004 e actualmentsevalionivel
dos 5%. Através da Fig. 5, podemos ter uma melhor nogdo de comaibeetistestes
transplantes pelas diversas unidades do pais.
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27 Fig. 5 — N° de transplantes renais com
0+ dador vivo/ano/unidade, em Portugal
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Em Santa Maria s6 se comecou este tipo de intervengcdo em 2@f)2,em dia
fazem-se cerca de 6-8 por ano.

O transplante de dador vivo, em Portugal, s6 era permitido paelédapouco
tempo entre familiares até ao 3° grau (p.e. irmao-irmao fifas; sobrinhos-tios, avés-
netos; entre primos é ja mais de 3° grau), estando excluidosais @aarido-mulher).
Neste momento saiu uma lei que ja esta a ser implementadaperquite que qualquer
pessoa possa ser dadora, desde que seja submetida a comissém dte aspital. Os
gue ja estavam cobertos pela lei anterior (familiares atf#adf) seréo, provavelmente,

aceites facilmente. Porém, a comissdo de ética e o médico eéovedm de estar



particularmente atentos a algum tipo de chantagem sentimertdeiémal que possa
haver de filhos para pais, entre irmaos, sobrinhos-tios, etc. E essemriguar sempre
se ha pressdes de ordem familiar ou econémica que coajam o dadiber ao agm,
(havendo até, se necessario, um psiquiatra disponivel para o efgitw) @ytro lado,
sublinhar que até ao dia do transplante (e até no préprio dia) o dador pule dezer
gue néo quer doar o rim, com a garantia de salvaguarda da prikadiaanformacéao.
Tenta-se assim ndo perturbar a estabilidade da familiareagein do proprio dador.
Deste modo, caso o dador faca uso desse direito que lhe é concedigbeed8rideias”
devemos dizer ao receptor e restante familia que houve um probleitiandehora de
ordem médico-clinica que ndo permite que o rim seja transplantdde.dasos nao sao
muito frequentes mas ainda assim existem em cerca de 10%adggldntes. O dador
deve ser sempre considerado e tratado com 0 mesmo respeito pdapEgtépa médica
e verifica-se que algumas vezes o mesmo dador acaba por vakarande, decidido a
dar efectivamente o rim.

Para além das chantagens sentimentais, das questdes reldggsherancas, ha
ainda um outro problema em relacdo aos transplantes dentro da faeshaa Tomando
como exemplo um doente com uma patologia que o tenha conduzido a insafic@ati
(p.e. hipertenséo, glomerulopatia, diabetes), o seu filho tera também grande igex®bil
de desenvolver essa patologia e a insuficiéncia renal. Assorfjlee, para salvar o pai
ou melhorar a sua qualidade de vida, Ihe doar um rim, o risco ense insuficiente
renal muito mais cedo € maior. Dentro destas familias com ewadsl nUmero de
insuficientes renais a problematica do transplante de dador vivdagtalemuito grande.
O ideal seria os avos darem 0s rins aos netos, uma vez que sarchaga70 anos com
os rins em boas condi¢gfes, provavelmente conseguirdo viver o resttada\diom um
rim e ndo seréo prejudicados.

A nivel internacional ha muitos apoiantes da doacédo de rins setaches, mas
ha também bastantes opositores. Por exemplo, nos Estados Unidos, badedés
transplantes de dador vivo do que de dador de cadaver, qualquer pessoa pode doa
rim se quiser, nao podendo, porém, conhecer ou saber quem sera o receptotigoara
posteriores pressdes de ordem economica. No Brasil a situacao € jastnethm mais

transplantes de dador vivo do que dador de cadaver. No Sul da Europa, cohtinaa a



mais transplantes de dador de cadaver do que dador vivo. Oa ab@dagem existente
nos diferentes paises depende em parte da cultura dos povos e ento pgue foi
investido pelos governos na divulgacdo das vantagens e desvantagemsplante de
dador vivo.

O dador vivo tem um tempo de espera para a doacdo muito curto, dado que
existem muitos potenciais receptores em lista de espera, Hege apenas ser feito o
estudo das caracteristicas do rim/dador e o procedimento podecsatoinPara além
disso, nos Estados Unidos, por exemplo, ndo existe qualquer tipo de cor@pensac
econdémica para o dador, ao contrario de outro tipo de doacdes (Ovulos,aesperm
Contudo, caso venham a desenvolver no futuro uma insuficiéncia renal, os dilores
rim tém prioridade na lista de espera sobre 0s restantes i@Ste#eC renais e Sao 0s
primeiros a receber um rim. E este o tipo de compensacialde)sjue se oferece aos
dadores de rins, que €, simultaneamente, um reconhecimento impliajioe déo &
exactamente igual ter dois rins ou apenas um.

Por outro lado, comparando os dadores vivos com a populagcdo em geral (do
mesmo grupo etario), verifica-se que os dadores tém uma melhovigéhca. Isto
explica-se pelo facto de os dadores terem sido minuciosamemeagas e rastreados
para qualquer doenca importante que pudessem ter e, portanto, saeeisa(ath
contrario da média da populagdo em geral). Caso contrario ndo poderiatadores.
Além disso, o dador passa a ser seguido posteriormente e durante \tiodapor um
meédico, indo as consultas pelo menos uma vez por ano para controlo de raitigae D
qgualquer problema possa ser atempadamente detectado e tratado, dimiauindo
mortalidade e morbilidade deste grupo.

Héa defensores radicais do transplante de dador vivo e de comdaassoiver
todos os problemas dos insuficientes renais. Porém, isto ndo pode sdevdedtas as
diversas problematicas envolvidas neste processo e a decisdo dendoar deve ser
ponderada e consciente de todos os problemas. Por exemplo, se um jovemnds 20
doar um rim, tendo em conta que a esperanca média de vida estérdaa e € hoje em
dia cerca de 80/90 anos, a probabilidade de vir a desenvolver insuéiciénal aos

80/90 anos é muito grande. De facto, nessa idade o rim tem umea reseionalmuito

reduzida e € muito sensivel a todas as agressfes do meio atdesiolr farmacos



nefrotéxicos, ...), podendo facilmente entrar em faléncia. Quanto roaiengar a
esperanca de vida, mais anos o dador vive s6 com um rim e maior [dadabiem de
gue este falhe e tenha de entrar em dialise.

Em relacdo ao comércio de orgAesta € uma questdo delicada, directamente

relacionada com o transplante de dador vivo. Logicamente € condenm@gelndo
podemos ser extremistas e esquecer 0 contexto em que muéasaggressoas decidem
vender um érgdo. Geralmente sdo pessoas com condi¢des de vids, diffcehumanas
até, e que por verem uma oportunidade facil de fazer dinheiro ederidanmelhor para
si e para os seus decidem vender os seus 0rgaos. Ja os trad@amess culpados, pois
aproveitam-se do desespero destas pessoas, mas também eledesstperados e
encontram-se numa situacdo e num meio em que nenhum de nés gosemtar.dg
dificil, nestas situacdes, encontrar culpados, apontar o dedo equiga quer que seja.

Condenamos o0 acto em si, mas devemos sempre ter isto em conta.

6 — Factores que influenciam a sobrevivéncia do enxerto e do doente

Fig. 6 — Sobrevivéncia
global (%) de enxerto e
doente ao longo do tempo

Existem diversos factores que vao influenciar a sobrevivéncia dote@rexeio
doente. Por um lado, temos factores ligados ao dador; por outro, fdgjades ao
receptor.

Factores ligados atador:

Dador de cadaver vs. dador vivo;
Idade;
Estado de Saude.



Com base nestes factores foram criachit®rios de exclusdo de dadores para
colheita de rins

1. Inscricdo no RENNDA (Registo Nacional de Nao Dadores).
Suspeita de habitos ou comportamentos de risco.
Portador de sepsis ou infec¢do néo controlada.

Existéncia de doenca neoplasica com potencial metastasico.

a kb 0N

Presenca de critérios analiticos infecciosos virais, de acordas critérios
em uso.

6. 6.1.— Ter idade superior a 70 anos ou inferior a 3.

— Ter idade entre os 65 e 70 anos desde que a causa de morte dejezie medica

ou existam factores de risco que fagam prever um mau funcionamento do enxerto.

7. Ma funcéo renal do dador representada por clearance da creatfenmar a

50 ml/min.
8. Sempre que o0 score total seja igual ou superior a 17 (considerando o

documentalefinicdo de dador sub-6ptimo

Factores ligados aeceptor:

Causa da insuficiéncia renal;

|dade;

Qualidade de tratamento médico durante o periodo desde o inicio da
insuficiéncia renal até a dialise ou transplante;

Tempo de dialise;

Qualidade de tratamento durante a dialise.

Com base nestes dados, pode-se afirmar que um dos melhores faar@rgsep
um rim transplantado dure muito tempo é o dador ter um rim de boa qualidzaleez
gue mesmo que haja uma rejei¢éo parcial, com leséo de parte d;ndmresta alguma
reserva funcional que assegura a funcéo renal. Pelo contrdnosirseestiver em mas
condicOes e ocorrer uma rejeicdo, a baixa reserva funcional condna tuncao renal

pouco aceitavel ou até a uma faléncia renal. Assim, em termashdevivéncia do



enxerto e, consequentemente, do doente receptor, € mais importamtebiem dador e

um mau receptor do que um bom receptor (em termos de saude) e um mau dador (Fig. 7).

Fig. 7 — Sobrevivéncia do doente,
para cada par dador-receptor

Do mesmo modo, entre duas unidades de cuidados intensivos, uma excelente e
uma média, com o mesmo namero de doentes (entubados, em montal ,cet@b a que
podera potencialmente vir a fornecer mais dadores de Orgdos (asst rins) sera a
excelente. Isto porque apenas sado transplantados 6rgaos (rinspdereadjue estejam
em bom estado. Se durante o internamento, o tratamento e 0s cuidadowemaasfmais
adequados, os diferentes 6rgdos sado danificados e ndo vao serviremra S

transplantados para uma pessoa que precise deles.

7 — Causas de Morte nos Doentes com Transplante Renal

Fig. 8— Causas de morte nos doentes com transplante renal

A principal causa de morte, tal como na populacdo geral, Boenca
Cardiovascular. Porém, no caso dos insuficientes renais, a probabilidade de morte por

DCV aumenta ainda mais pois apresentam um longo trajecto de deea¢anmuitas



vezes associada a hipertensdo que leva a uma deterioracdo duatgBionio

cardiovascular. Para além disso, os préprios farmacos imunosupregseresstes
doentes tomam induzem também a DCV: hiperlipidemiantes, indutonesideéncia a
insulina e diabetes, entre outros.

Uma outra causa importante de mortalidade @&feccdq nomeadamente as
infeccdes virais, dada a sua menor resisténcia imunoldgica indpelda farmacos
imunosupressores. Podem tratar-se de primo-infeccdes ou reactividg@gsanfecgao
muito importante nestes doentes, sobretudo no pdés-transplante imediatteéca@o a
Citomegalovirus (CMV). Pode ser uma primo-infec¢cao, uma reactivacao ou @wogaimf
por outra estirpe passada pelo dador. O CMV é imunomodulador e vai imptinode
ainda mais o doente, contribuindo para o aparecimento de outras infecgdpsantes,
como por exemplo infecgaopmeumocystis caryniOu seja, nestes doentes e dada a sua
imunodepressdo induzida pelos farmacos devemos sempre estar deenddsvada
probabilidade de existéncia de varias infec¢cdes concomitantes e varios agptates.

As neoplasiassao também uma relevante causa de morte destes doentas e estd
intimamente ligadas as infec¢des. Por exemplo, uma vez quecéagées do Sarcoma de
Kaposi aos Herpes Virus € muito frequente e estes doentes imunodegri
iatrogenicamente estdo muitas vezes infectados com Herpeso/8as;oma de Kaposi
€ bastante comum nos doentes transplantados. Linfomas e neoplasiatdgioas sédo

igualmente comuns.

8 — Transplantacdo Renal no Hospital de Santa Maria

Desde 1989, o HSM ja fez 525 transplantes, 30 dos quais a partir de dager vi
apresenta actualmente 400 doentes em lista de espera actieavi@s nvolvidos sao
o Servico de Transplantacéo e o Servico de Nefrologia e TrangdlarR&nal. Na Fig. 9
estdo representados a vermelho os transplantes de dador de cadaxzet es (poucos)
transplantes de dador vivo.

Fig. 9— N° de transplantes de cadaver (vermelho) e dado(azul) realizados anualmente no HSM



Fig. 10— Curva de sobrevivéncia global

Como se pode observar neste grafico, cerca de 60% dos doentesrtatisplao

HSM estao vivos e com o rim funcionante ao fim de 10 anos.

Fig. 11— Curva de sobrevivéncia
do enxerto censurada aos 10 anos
Obtemos este grafico se retirarmos da curva anteriar @y os doentes que
morrem com um rim funcionante, ou seja, os doentes que perderam O ME)eIEHO
imunoldgica. Assim, conseguimos verificar que ao fim de 10 anos, 80% dotegloe
estdo vivos e com um rim funcionante. Isto permite-nos afirmar queda8%loentes

perde o rim por causa imunologica.

Fig. 12— Curva de sobrevivéncia dos doentes transplantam bSM

A sobrevivéncia dos doentes é cerca de 80% aos 10 anos. Logicanente

sobrevida dos doentes depende da sua idade e a curva de uma unidade pEigatrica



diferente da dos adultos, uma vez que estes tém mais probabilidaderelepor outras

causas.

Fig. 13— Curva de sobrevivéncia
(censurada) aos 10 anos nos
doentes com ou sem rejei¢édo
A partir deste grafico consegue-se ver facilmente a impaaténee a (néo)
rejeicdo tem na sobrevivéncia dos doentes. De facto, os doentegeieaor(curva azul)
tém uma muito maior probabilidade (mais de 90%) de chegarem aos 10 anos

comparativamente aos doentes com rejeicao (curva verde). A diferencardesvide

Fig. 14 — Curva de sobrevivéncia
(censurada) aos 8 anos entre
doentes com e sem MMF

Esta figura mostra-nos a importancia e 0 sucesso que as noyp8uteas
imunosupressoras, nomeadamente o Micofenolato de Mofetil (MMF), tim BEkiste
uma diferenca evidente e consideravel na sobrevivéncia aos 8 anassesbentes que
fizeram terapéutica com ciclosporina e MMF (curva verde)uelas que fizeram apenas

ciclosporina (curva azul).

No HSM, o Servico de Nefrologia e Transplantacdo Renal seguprotocolo,

formado por varias etapas. Numa primeira fase deve ser fgilmiasdo de candidatos

a transplante renat

1. Esclarecimento do doente candidato a transplante renal.
2. Estudo dos doentes para o cumprimento dos critérios que permitamgéessar

de receptores activos.



3. Correccdo médica e cirurgica de factores que levem a contcag@di para o
transplante renal.

4. Estudo imunoldgico em colaboracdo com o Centro de Histocompatibilidade do
Sul.

5. Consulta periddica dos candidatos activos para deteccao e correaamtlmis
contra-indicacdes transitorias ou definitivas.

6. Ter em mente que o transplante renal € uma alternativa terapéutica.

Uma vez estabelecidos os candidatestando disponivel um dadorexiste um

outro protocolo e passos a serem seguidos:
1. Seleccgdo do melhor candidato em colaboragdo com o Centro de
Histocompatibilidade do Sul.
2. Contacto com o candidato seleccionado e com 0s seus médicos &ssigkenat
exclusao de eventuais contra-indicacdes ndo conhecidas.
Preparacao pré-operatodria do candidato.
Comunicacédo da situacao clinica do doente as equipas de Anesiisiegia e

envio para o bloco operatorio.

Depois da operacdo e durante o internamento

1. Recepcao do doente no pds-operatoério imediato.

no

Determinacdo da estratégia imunosupressora e hidro-electrofécz aos
parametros clinicos e laboratoriais.

Vigilancia do doente 24/24 horas pela equipa fixa e pela equipa de prevencao.
Execucdo e leitura de biopsias do enxerto renal.

Determinacédo da data de alta do doente.

S

Envio para a consulta de pés-transplante.

No pos-internamento / follow-up

1. Seguimento dos doentes com uma periodicidade progressivamente maior em

funcdo do tempo pds-transplante renal e situagao clinica.



2. Vigilancia e tratamento de intercorréncias com recursoa@m@o de outras
especialidades existentes no HSM.

3. Insercdo dos doentes em protocolos especificos para uma individualizaca
terapéutica e analises de resultados.

4. 4.1. — Decisao de internamento dos doentes da consulta de poés-transplante,
guando necessario, nomeadamente em situacdes de urgéncia.
4.2. — Assisténcia diaria com a colaboracédo da equipa de cirogy@oantes re-

-internados no pos-transplante renal.

Numa vertente mais pratica, desde que surge um dador compativel com
determinado doente criteriosamente seleccionado, até ao pés-opensddas tarefas
devem ser feitas.

1. Em primeiro lugar deve-seontactar o doentee questiona-loacerca da data da

ultima dialise transfusdes recentesoutros problemas recentes

2. Antes da operacao deve proceder-ggeparacao preé-operatoria que consiste

em diversos exames (eventual digliseo-x de téraxelectrocardiogramautras

analises pertinentes, _clister de limpezae medicacdo imunosupressora

(Ciclosporina solucéo oralMicofenolato de Mofetil capsula oralBasiliximab
e.v.).
3. A chegada ao blocpo doente deve ser analisado pelo anestesista e cirurgido e

devem ser controlados 0os parametros vi{iisquéncia cardiaca, frequéncia

respiratoria, Paf presséo arterial), estado vigil diurese(volume, hematuria,

coagulos, anuria) e administrados 0os farma@esinosupressores e outros) e
fluidos (com controlo das glicemias).

4. No pés-operatério, deve procurar-se a_ mobilizacdo com levante precoce

administrar_terapéutica imunosupressomaais precocemente possivel, registar o

peso diariamenteretirar a_algalia ao 4° dimdministrar Basiliximab ao 4° dia

retirar os redivacgdrenos cirdrgicos), retirar os agrafestre o_12° e o 15° dia

prever a data de alta



5. Em termos deprognostico, este € influenciado pela funcdo renal imediata

presenca ou auséncia de rejeicdo agqdalidade da funcado enxerto e tempo

de sobrevivéncido enxerto e do doente.

6. Posteriormente pode ocorrer umternamento tardio, cujas causas sao a

rejeicaq infeccdes (urinaria e a CM%ao as mais frequentes), neoplgsiasisas

cirdrgicase o linfocelo(que leva a obstrucao vascular e/ou obstru¢ao urinaria com

eventual infeccdo; é actualmente a maior causa de morbilidddeemento de

tempo de internamento dos doentes).

Fig. 15— Incisdo para colocacédo do rim Fig. 16— Rim na fossa iliaca direita

. : S - Fig. 18— Cicatriz cirurgica em doente transplantado
Fig. 17 — Rim na fossa iliacadireita). De notar as '9 caffiz cirdrg! P

anastomoseartéria iliaca — artéria renal, veia iliaca — veia
renal e uretero — bexiga. O uretero é do d#dode fibrosar
guando ha rejeicdo, causando obstrugdo) e inserese
bexiga sem mecanismo valvular, pelo que o doente de
urinar frequentemente para evitar o refluxo vesicgteral.
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