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RESUMO

Fundamentos: existem poucas informacbdes sobre a prevaléncia de
hipersensibilidade ao grupo de antigenos de HLA na populagdo aguardando
em lista para transplante renal no estado de Santa Catarina ou sobre o perfil
destes pacientes. Objetivos: tragar o perfil dos pacientes ativos na lista de
espera de transplantes renais no estado de Santa Catarina em janeiro de
2017, determinando a prevaléncia de pacientes com sensibilidade acima de
80% ao painel de HLA e os fatores que mais contribuem para a
hipersensibilizagdo destes. Métodos: estudo retrospectivo, observacional,
descritivo e analitico, que estudou os pacientes ativos na lista de transplante
renal no Sistema Nacional de Transplantes em janeiro de 2017. Foram
avaliadas caracteristicas gerais dessa populagao (sexo, idade, presenca de
diabetes, presenca de hipertensdo, causa da insuficiéncia renal) e
caracteristicas relacionadas a sensibilizacdo ou relacionadas ao transplante
(painel de reatividade ao HLA, tempo aguardando em lista, numero de
recusas, gestacéo, abortos, transfusées sanguineas e transplantes prévios).
Foram testados os fatores de risco sabidamente sensibilizantes e, dos que
apresentaram significAncia estatistica, foram calculados os riscos.
Resultados: A média de idade de todos os pacientes considerados no estudo
(159) foi de 46,6 (x14,73) anos. A média de tempo aguardando em lista foi de
567 (+ 602) dias. A média do numero de recusas foi de 8,43 (+7,87). A média
de transfusdes foi de 3,22 (+3,22) dentre os 54,7% de pacientes que ja foram
transfundidos. Painel zero respondia por 40,3% da populacao; sensibilizados,
28,9%; hipersensibilizados, 30,8%. A populagcédo era composta por 54,1% de
mulheres. Destas, 82,6% ja gestaram ao menos uma vez. Dos pacientes em
lista, 72,3% eram diabéticos e 11,3% hipertensos. 90,6% realiza hemodialise,
5,7% realiza dialise peritoneal e 3,8% n&o realizam terapia de substituicao
renal. A principal causa de insuficiéncia renal nesta populacao foi nefropatia
hipertensiva (18,9%), seguida de glomerulopatia (11,3%) e doenga policistica
renal (6,3%). Doencga renal indeterminada responde por 44% da populagao.
Dos 13,2% de pacientes que ja haviam recebido transplante prévio, todos
eles haviam sido transplantes de rim. Foram transplante de doador



cadavérico 52,4% e 47,6% foram de doadores vivos. Houve significancia
estatistica entre os grupos: média do tempo aguardando em lista, a média do
numero de recusas, sexo feminino, transfusdo sanguinea preévia, transplante
prévio. Nao ter sido exposto a nenhum fator de risco foi fator de protegcao
para sensibilizacdo e hipersensibilizacdo. Ter sido exposto a 2 fatores de
risco aumentou a chance de sensibilizacdo e hipersensibilizacdo. Apenas
hipersensibilizados foram expostos a 3 fatores de risco. Conclusao: foi alta a
prevaléncia de hipersensibilizados em nossa populacdo. Apesar disto, o
tempo aguardando em lista em nosso estado foi menor que o tempo nacional
ou americano. As variaveis que mais fortemente se associaram ao
desfecho sensibilizacdo e hipersensibilizacdo foram: sexo feminino,
transfusdes sanguineas e transplante prévio. Nenhum paciente do grupo
‘painel zero” havia recebido transplante prévio. Cerca de 8% dos
hipersensibilizados ndo foram expostos a nenhum fator de risco. Ser exposto
a dois fatores de risco aumentou o risco em 8 vezes para sensibilizagdo.

Apenas os hipersensibilizados foram expostos a 3 fatores de risco.

Palavras-chave: Transplante renal, Lista de transplante, HLA, PAR,
Hipersensibilizados, Santa Catarina.



ABSTRACT

Background: There is little information about the patients waiting for a
kidney transplant in Santa Catarina’s population. There are no studies about
the patient’s profile or the prevalence of hypersensitivity to HLA antigens in
this population. Objectives: to determine the profile of active patients on the
waiting list of kidney transplants in the state of Santa Catarina in January
2017, determining the prevalence of patients with high sensitivity (=80%) to
the HLA panel and the risk factors for sensitization present in our population.
Methods: a retrospective, observational, descriptive and analytical study that
described the active patients on the renal transplant list in the National
Transplantation System in January, 2017. General characteristics of this
population were evaluated (gender, age, presence of diabetes, presence of
hypertension, cause of renal failure) and characteristics related to
sensitization or transplantation-related (HLA reactivity panel, waiting list,
number of refusals, gestation, miscarriages, blood transfusions and prior
transplants). The risk factors known to be sensitizing were tested and for
those that presented statistical significance the risks were calculated. Results:
The average age of all the patients participating in the study (159) was 46.6 (+
14.73) years. The average time waiting list was 567 (+ 602) days. The
average number of refusals was 8.43 (x 7.87). The average of transfusions
was 3.22 (+ 3.22) among the 54.7% of patients who have been transfused.
Panel zero was responsible for 40.3% of the population; Sensitized, 28.9%;
Hypersensitive, 30.8%. The population was composed for 54.1% of women.
Among them 82.6% have already had a gestation once. Among all the
patients 72.3% were diabetic and 11.3% hypertensive. 90.6% undergo
hemodialysis, 5.7% undergo peritoneal dialysis, and 3.8% don’t undergo renal
replacement therapy. The main cause of renal failure in this population was
hypertensive nephropathy (18.9%), followed by glomerulopathy (11.3%) and
polycystic renal disease (6.3%). Indeterminate renal disease responds for
44% of the population. Of the 13.2% of patients who had already received
prior transplantation, all of them had been kidney transplants. There were



52.4% cadaveric donor transplants and 47.6% were from living donors. There
were statistically significant differences among the groups: the average of
time waiting in the list, average number of refusals, female sex, blood
transfusion, prior transplantation. Being exposed to any risk factors was a
protecting factor for sensitization and hyper sensitization. Being exposed to 2
risk factors increased the chance of sensitization and hypersensitivity. Only
hypersensitized patients were exposed to 3 risk factors. Conclusions: We
have a high prevalence of hypersensitised patients in our population. Despite
this, the time waiting list in our state was shorter than the time experienced by
Brazilian or American patients. The variables that were most strongly
associated with the outcome of sensitization and hypersensitization were:
female sex, blood transfusions and prior transplantation. No patient in the
"zero panel" group had received prior transplantation. About 8% of
hypersensitised patients were exposed to any risk factor. Being exposed to
two risk factors increased the risk 8 times for sensitization. Only

hypersensitized patients were exposed to 3 risk factors.

Keywords: Kidney ftransplantation, Transplant list, HLA, PRA,
Hypersensitized, Santa Catarina.
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1. INTRODUGCAO

O transplante renal ainda € a melhor alternativa de tratamento da
insuficiéncia renal crénica terminal, tanto em termos de morbimortalidade
quanto em qualidade de vida, para os pacientes que preenchem critérios e
podem, portanto, ser indicados para este método de terapia de substituicao
renal. 2

Transplantes renais sao realizados através de 6rgaos provenientes da
doacdo de doadores vivos ou doadores cadaveres.>** No Pais, a
regulamentacdo dos transplantes é feita por legislagdo especifica, para os
dois tipos de doadores.®

O beneficio dos transplantes com 6rgaos de doadores vivos € dado
pelo fato da cirurgia ser realizada eletivamente, nas melhores condigcbes
clinicas, com o doador de maior compatibilidade imunologica disponivel. Ja
os transplantes com doadores cadaveres sado efetuados em pacientes
urémicos terminais, em tratamento dialitico, inscritos na lista uUnica
estadual.®”’

A selegao dos receptores leva em conta o grupo sanguineo ABO, a
compatibilidade genética (sistema HLA), a idade e o tempo em lista de
espera. &’

Os orgéaos provenientes da lista de estadual de doadores cadavéricos
sdo distribuidos de maneira a otimizar os resultados dos transplantes e
manter a igualdade entre os pacientes da lista de espera. Os pacientes s&o
classificados de acordo com o grau de compatibilidade entre o antigeno
leucocitario humano (HLA) e o rim disponivel, a duragdo do tempo de espera
e o grau de pré-sensibilizagao imunolégica ao HLA.’

A presenga de anticorpos anti-HLA aumenta as chances de rejeigao
mediada por anticorpos (RMA) no pés-transplante imediato. Por esta razéo, o
grau de pré-sensibilizagdo ao HLA é um fator importante a se considerar para
o sucesso do transplante renal.?

Para um paciente com alto grau de sensibilizagdo resultante, por
exemplo, de transfusdo sanguinea prévia, multiplas gestagbes ou
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transplantes prévios, é esperado que haja maior dificuldade na busca por um
6rgdo de doador compativel.®"®

Os pacientes com grau mais elevado de sensibilizacdo tém menos
chances de encontrar doadores compativeis vivos ou mortos. Estes
pacientes recebem, entéo, séo priorizados na lista, uma vez que implicara em
maior tempo aguardando por um érgdo compativel imunologicamente. ®’

Ao considerar receptores potenciais para transplantes, deve-se avaliar
e registrar o grau de sensibilizagdo do paciente ao grupo de antigenos HLA.
E testado se o receptor tem anticorpos anti-HLA frente a uma amostra de
potenciais doadores da populagdo geral. O percentual da populagdo em que
se observa anticorpo anti-HLA & denominado painel de anticorpos reativos
(PAR).

Niveis mais elevados de PAR refletem maior incompatibilidade com o
grupo de doadores potenciais; por exemplo, um PAR de 95% descreve
receptores altamente sensibilizados que possuem anticorpos em relacdo a
95% dos antigenos comuns em um painel de células que devera representar
0s antigenos na populagao geral.

Em torno de 15% de individuos na lista de espera ativa nacional sao
altamente sensibilizados com um PAR acima de 80%, o que se correlaciona
diretamente com tempos mais longos na lista de espera. E observado o
aumento deste numero de hipersensibilizados em lista de espera nas ultimas
décadas.®"*

Segundo o Registro Nacional de Transplantes de 2014, o Brasil é o
segundo pais em numero absoluto de transplantes, e o 35° em nldmero
absoluto de transplantes renais. Santa Catarina € um dos estados brasileiros
com maior numero de doadores por milhdo e, consequentemente, um dos
que mais contribui para a atividade transplantadora do Pais.®

Em 2015 foram registrados 241 transplantes renais, dos quais 215 de
doadores falecidos. De janeiro a margo de 2016 foram 50 trasplantes renais
realizados no estado, sendo 43 de doadores falecidos. '*"

Atualmente, existem 356 pacientes ativos na lista de espera de
transplantes em nosso estado. Destes, 272 aguardam um transplante renal.'?
Pouco se sabe sobre a prevaléncia de hipersensibilidade ao grupo de

antigenos de HLA em nossa populacado e o perfil destes pacientes. Nosso
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estudo visa tracar o perfil dos pacientes ativos na lista de espera para
transplante e determinar a prevaléncia de hipersensibilizados nesta
populagdo, comparando entre grupos de nao sensibilizados, sensibilizados e
hipersensibilizados os fatores de risco que mais contribuiram para a nossa

populagao.
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2. METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo, observacional, descritivo e
analitico. Os dados foram coletados na base de dados do Sistema Nacional
de Transplantes, do Ministério da Saude, e da revisdao das entrevistas pré-
transplante armazenadas no Centro de Hematologia e Hemoterapia de Santa
Catarina - HEMOSC.

2.1.0 Sistema Nacional de Transplante

Com o decreto n° 2268/97, foi criado o Sistema Nacional de
Transplantes (SNT), com o objetivo de organizar as atividades de transplante
no Pais. Desde entdo, passou-se a ter listas unicas de receptores, foram
criadas as Centrais Estaduais de Transplantes, foram cadastrados os
estabelecimentos e as equipes e profissionais capacitados e foram
estabelecidos os critérios de financiamento.”

Aos Orgados Estaduais, coube a criagdo das CNCDOs - Centrais de
Notificagdo, Captacdo e Distribuicdo de Orgdos e Tecidos. A CNCDO de
Santa Catarina é o 6rgao que registra e organiza informagdes da lista unica
estadual, por meio de cadastros de receptores.’

Os profissionais médicos credenciados cadastram seus pacientes na
Geréncia do SC Transplantes (CNCDO/SC), em formulario padrao de
inscrigao individual, sendo inserido no cadastro unico, respeitando a data de
chegada do formulario devidamente preenchido.’

A atualizagdo das informagdes clinicas dos receptores cadastrados,
tais como manutencdo da soroteca, intercorréncias clinicas, 6&bito,
desligamento, entre outros, é de responsabilidade dos médicos
credenciados.’
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2.2.Publico-alvo

Foram analisados os dados de pacientes aguardando em lista de
espera de transplante renal no estado de Santa Catarina que estavam com
status “ativo” no dia 12 de janeiro de 2017, as 8 horas da manha, e que
possuiam os dados preenchidos na entrevista pré-transplante.

Para ser considerado “ativo” no Sistema Nacional de Transplante, é
preciso que o meédico assistente ou o centro transplantador encaminhem ao
hemocentro uma amostra de soro do paciente. Desta amostra, é coletado o
HLA do paciente para abastecimento do banco de dados. Além disso, é
preciso que uma nova amostra de sangue seja enviada a cada seis meses
para atualizagdo da soroteca e realizacdo do painel de anticorpos reativos
(PAR). Se o PAR registrado tiver data de seis meses ou mais, o paciente &
automaticamente inativado da lista de transplante, at¢é que uma nova
amostra, atualizada, seja enviada.

A base de dados nos foi disponibilizada pela equipe do laboratério de
Imunologia do Centro de Hematologia e Hemoterapia de Santa Catarina -
HEMOSC, através de acesso a base de dados atualizada do Sistema
Nacional de Transplantes do Ministério da Saude. O Acesso foi realizado em
12 de janeiro de 2017, as 8 horas da manha. Os dados foram coletados em
forma de planilhas, contendo a identificacdo do paciente, a data de inscricdo
do paciente, tipagem sanguinea ABO, status do paciente na base de dados,
numero de recusas, perfil do HLA e PAR.

A partir destes dados, foram pesquisados, um a um, os prontuarios
dos pacientes com status “ativo”. Daqueles que possuiam a “entrevista pré-
transplante” preenchida, foram coletados os dados como sexo, idade,
informagdes sobre comorbidades, motivo da insuficiéncia renal, transfusdes,
gestacdes e transplantes prévios. As planilhas foram trabalhadas de modo a
ficar favoravel a leitura simplificada, em forma de dados binarios. As analises
bi e multivariadas foram feitas utilizando o programa IBM SPSS versao 24.0
(Armonk, USA).
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2.3.Painel de anticorpos reativos (PAR)

Desde a primeira demonstragdo, em 1969, da rejeicdo hiperaguda
causada pelo anticorpo anti-HLA pré-formado do doador'®, os receptores em
potencial passaram a realizar testes de anticorpo anti-HLA no intuito de evitar
incompatibilidade no transplante. Alguns métodos foram desenvolvidos com
este intuito e, até recentemente, o método universalmente aceito e que guiou
as diretrizes até os anos 90 era o método de citotoxicidade dependente de
complemento (em inglés, complemente-dependent cytotoxicity assay — CDC).
Até entdo, os pacientes que tivessem uma prova cruzada pelo método CDC
eram considerados elegiveis ao transplante.

A partir da introducdo do método de microesferas revestidas com
antigeno (antigen-coated beads) utilizadas tanto pelo método de citometria de
fluxo quanto pela plataforma Luminex, percebeu-se que em alguns casos,
mesmo com uma prova-cruzada pelo método CDC negativa, através do
método Luminex foi possivel detectar anticorpos especificos anti-doador, que
em alguns casos, estavam associados com rejei¢do. Desde ent&o, passou a
se utilizar deste método na avaliagédo do PAR por se tratar de um método
mais sensivel para deteccdo de anticorpos anti-HLA classes 1 e 2.'41%16

O método Luminex utiliza-se de microesferas de poliestireno
revestidas com antigenos HLA derivadas de células de linhagem linfoblastica.
As microesferas contém fluorocromos de diferentes intensidades e cada
gurpo de microesferas contém molécula de HLA diferentes.'*

Se o anticorpo anti-HLA especifico daquela microesfera esta presente
no soro, ele se liga a molécula de HLA. Esta ligagdo emite um sinal quando
estimulada pelo /aser do sistema Luminex, que € interpretada dependendo da
intensidade especifica do fluorcromo da microesfera. E, entdo, acrescentado
o segundo anticorpo anti-lIgG humana e, caso havendo a ligagao, € detectada
pelo laser e interpretada como havendo presenca de anticorpo anti-HLA
especifico.™

Ao testar o soro do possivel receptor contra um painel de células de
HLA conhecido, cobrindo a maior parte de antigenos conhecidos, a
especificidade de anticorpos pode ser determinada e a porcentagem de



16

anticorpos reativos (PAR) pode, entdo, ser calculada pela porcentagem dos

resultados positivos neste painel aleatorio. Esta porcentagem estima a

probabilidade de o paciente receber um rim com prova-cruzada negativa.''®

2.4 .Variaveis analisadas

Os dados do paciente sao todos preenchidos por um profissional da
saude do centro de dialise/centro transplantador no qual o paciente foi
inscrito para transplante. A coleta das informacdes foi baseada na ficha da
“entrevista pré-transplante” desenvolvida pelo HEMOSC (Anexo 1).

As variaveis independentes analisadas foram:
- Sexo — masculino e feminino,
- Idade - em anos;
- Tempo aguardando na lista de transplante renal — em dias;
- Numero de recusas;

- Resultado do painel de HLA — em porcentagem, divididos em
pacientes com painel > 80% (hipersensibilizados), painel 30-79%

(sensibilizados) e pacientes com painel zero;
- Transfusdo sanguinea prévia — sim ou n&o;
- Numero de transfusbes sanguineas recebidas;
- Gestagao prévia — sim ou nao;
- Numero de gestagdes;
- Numero de filhos;
- Presenca de diabetes — sim ou ndo;

- Presenca de hipertensao arterial — sim ou nao;



17

- Causa da insuficiéncia renal — agrupadas em categorias principais:
glomerulopatias (glomerulopatia, glomerulonefrite, nefrite por IgA, nefrite
lupica, sindrome nefrética); indeterminada (pacientes que n&o sabiam
informar a doenga de base ou aqueles que foram submetidos a investigacéo
e que nédo foi possivel o diagnostico); litiase (litiase renal, refluxo renal);
pielonefrite; doenga renal policistica; nefropatia diabética; nefropatia
hipertensiva; outras (doenga cistica medular, estenose uretra, nefrite

intersticial, sindrome hemolitico-urémica, esclerose tuberosa);
- Transplantes prévios — sim ou néo

- Orgdo transplantado — foram considerados relevantes somente os

orgaos solidos;
- Tipo de doador do ultimo transplante — vivo ou falecido;

- Presenca de grau de parentesco com o doador do ultimo transplante

— sim ou nao.

Como desfecho foi considerado a sensibilizagdo (PAR de 30 a 79%) e

a hipersensibilizacdo (PAR=80%) do paciente.

2.5. Analise estatistica

Os dados foram apresentados de forma descritiva, segundo
caracteristicas da distribuicdo dos dados. Para fins de analise, as variaveis
independentes foram categorizadas binominalmente e sua associagédo com o
desfecho “sensibilizacédo do painel” foi testada utilizando-se o teste anova
para as variaveis continuas e, para as variaveis nominais foram feitas
comparagdes binarias utilizando qui quadrado. Comparou-se 0s grupos de
painel zero (PAR 0%), sensibilizados (PAR 30-79%) e hipersensibilizados
(PAR=80%).
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2.6.Questoes éticas

O trabalho foi submetido & avaliagdo do Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos do Hospital Governador Celso Ramos e do Centro de
Hematologia e Hemoterapia de Santa Catarina — HEMOSC. Foi solicitada a
dispensa do consentimento livre e esclarecido dos pacientes, dada a
impossibilidade de obtengdo do mesmo de todos os pacientes envolvidos. Os
dados utilizados na pesquisa serdao mantidos em arquivo por um periodo de 5
anos e, apos esse periodo, eliminados. Todas as pessoas, pesquisadores ou
colaboradores, firmaram compromisso com a privacidade e a
confidencialidade dos dados obtidos, preservando integralmente o anonimato
dos pacientes.
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3. RESULTADOS

De um total de 2.404 pacientes inscritos para transplante renal em
Santa Catarina no banco de dados do Sistema Nacional de Transplantes,
foram desconsiderados aqueles com status abandono de tratamento (6),
exames pré-transplante incompletos (3), fungdo renal recuperada (2), ndo
quer ser transplantado (26), obito (110), painel vencido (19), recebeu
transfusdo (3), removido (suspenso acima de 365 dias) (241), removido
administrativo (98), removido sem condi¢gdes claras (14), sem soro no
laboratorio (2), soro vencido (16), suspenso sem condigdes claras (18),
transplante com doador vivo (209), transplante pelo sistema (1337),

transplante sem confimacéo (1). (grafico 1)

Grafico 1 — Populagao inscrita no Sistema Nacional de Transplantes em Santa

Catarina em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Ativo
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Nao quer ser transplantado
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Soro vencido
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Transplante pelo sistema
Transplante sem confirmagao

o
0000000000000

Fonte: Produgéo do autor

Os pacientes que estavam com status “ativo” totalizavam 300
individuos, resultando em uma média de 550 dias aguardando em lista e em

uma média de 8 recusas por paciente. Destes pacientes ativos, 27,6% (83
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pacientes) tinham PAR 0%, com uma média de 297 dias aguardando em lista
e em uma média de 6,34 recusas por paciente. Os pacientes que
apresentavam sensibilizagdo de 1 a 79% totalizavam 33,6% (101 pacientes),
com uma média de 941 dias aguardando em lista e em uma média de 12
recusas por paciente. Os pacientes hipersensibilizados (PAR=80%) eram
38,6% (116 pacientes), com uma média de 1394 dias aguardando em lista e
em uma média de 17 recusas por paciente. (grafico 2)

Grafico 2 — Pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa
Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas. Sistema Nacional de Transplantes,
2017.
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Fonte: Produgéo do autor

Destes 300 pacientes ativos, apenas 178 possuiam em seu prontuario
a “entrevista pré-transplante” preenchida. Destes, 64 pacientes apresentavam
PAR 0% (36%), 65 tinham PAR entre 1 € 79% (37%) e 49 tinham PAR =80%
(28%). Dos pacientes com o PAR entre 1 e 79% foram considerados somente
aqueles com painel entre 30 e 79%, para fins de ajuste a literatura,
totalizando 46 individuos no grupo dos sensibilizados e 159 pacientes na
populagao total. (tabela 1)(grafico 3)
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Grafico 3 — Populagéo incluida no estudo.

2404 pPacientes inscritos no SNT em SC

2104 us transplantados, soro vencido, informagdes
incompletas, suspensos e removidos

300 "Ativos'

122 sem entrevista preenchida
178

19 pacientes com PAR entre 1 e 29%
159

Fonte: Produgao do autor

Tabela 1, grafico 4 — Distribuicdo dos Pacientes ativos no Sistema Nacional de
Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a

entrevista pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Frequéncia %

Painel Zero 64 40,3
Sensibilizados 46 28,9
Hipersensibilizados 49 30,8
Total 159 100

® Painel Zero ® Sensibilizados ® Hipersensibilizados

Fonte: Produgéo do autor

A média de idade destes 159 pacientes foi de 46,6 (£14,73) anos. A
média de tempo aguardando em lista foi de 567 (+ 602) dias. A média do
numero de recusas foi de 8,43 (+7,87). Dos pacientes que ja receberam
transfusdo sanguinea (87), a média de transfusées foi de 3,22 (+3,22) por

paciente e 72 pacientes nunca receberam transfusao.
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Tabela 2 — Média de idade, tempo inscrito, nimero de recusas, nimero de
transfus6es e porcentagem que ja transfundiu dentre os pacientes ativos no Sistema
Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que
possuem a entrevista pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes,
2017.

IDADE TEMPO NUMERO NUMERO DE

INSCRITO DE TRANSFUSOES
(dias) RECUSAS TRANSFUSOES
N Valido 159 159 159 87 Frequéncia %
Omisso 0 0 0 72 Nao 72 45,3
Média 46,617 567,38 8,43 3,22 Sim 87 54,7
Mediana 46,400 314,00 7,00 2,00 Total 159 100
Desvio Padrao 14,7365 602,089 7,870 3,226
Minimo 3,4 8 0 1
Maximo 76,0 3311 70 20

Fonte: Produgéo do autor

A populacdo era composta por 45,9% de homens e 54,1% de
mulheres. Destas, 15 (17,4%) nunca tiveram uma gestacéo e 71 (82,6%) ja
gestaram ao menos uma vez. Das que gestaram, a média de filhos foi de
2,48 (x1,84) filhos por mulher e 20 delas (28,2%), ja sofreram aborto, com a
meédia de 0,44 (x0,84) abortos por mulher.

Tabela 3, grafico 5 — Distribuicdo de sexo, porcentagem de gestagées entre as
mulheres, porcentagem de abortos nas mulheres pertencentes aos grupo de pacientes
ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de
2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida. Sistema
Nacional de Transplantes, 2017.

GESTACAO ABORTOS
SEXO Frequéncia % valida Frequéncia %
Frequéncia | % Valdo N&o 15 74 51 718
Masculino 73 45,9 Sim 71 82.6 20 28.2
Feminino 86 54,1 Total 86 100 71 100
Total 159 100 Omisso 99 73 - 88 -

Total 159 - 159 -
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NUMERO DE NUMERO DE
GESTAGOES FILHOS  ABORTOS
N Valido 71 71 71
Omisso 88 88 88
Média 2,92 2,48 A4
Mediana 2,00 2,00 ,00
Desvio 2,055 1,843 841
Padrao
Minimo 1 0
Maximo 10 9 4
Sexo Gestacgoes Abortos

® Feminino ® Gestagao prévia ® Nao
® Masculino ® Sem gestacao prévia ® Sim

Fonte: Produgéo do autor

Dos pacientes em lista, 72,3% eram diabéticos e 11,3% hipertensos. A
maioria (90,6%) realiza hemodidlise, 5,7% realiza dialise peritoneal e 3,8%
nao realizam terapia de substituicdo renal.
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Tabela 4, grafico 6 — Distribuicao de diabetes melitus, hipertensdo arterial
sistémica e de terapia dialitica dos pacientes ativos no Sistema Nacional de
Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a

entrevista pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Diabetes Hipertensao Dialisa
Frequéncia % Frequéncia % Frequéncia %
Nao 44 27,7 141 88,7 Nzo 6 3,8
Sim 115 72,3 18 11,3 Sim 144 90,6
Total 159 100 159 100 Dialise 9 5,7
peritoneal
Total 159 100,0
Diabetes Hipertensao Dialise

® Sim @ Nao ® Sim @ Nao ® Sim Nao ® Peritoneal

Fonte: Produgéo do autor

A principal causa de insuficiéncia renal nesta populacao foi nefropatia
hipertensiva (18,9%), seguida de glomerulopatia (11,3%) e doenga policistica
renal (6,3%). Doenga renal indeterminada responde por 44% da populagéo,
porém estao inclusos os pacientes que nao sabiam informar a causa de sua
doengca renal e aqueles que foram submetidos a investigacdo e

permaneceram sem diagnostico.
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Tabela 5, grafico 7 — Causas da doenga renal terminal dos pacientes ativos no
Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8
horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de

Transplantes, 2017.

Causas da Insuficiéncia Renal

Frequéncia %

Glomerulopatia 18 11,3
Indeterminada 70 440
Litiase 5 3.1
Nefropatia 10 6,3
diabética
Nefropatia 30 18,9
hipertensiva G
‘ G Litiase
Outras 6 3,8 Outras
Plelonefrlte
Pielonefrite 7 4.4 ropatla Diabética
ca Policistica Renal
Rins policisticos 13 8,2 Glomerulopatia
efropatia Hipertensiva
Total 159 100

Indeterminada

Fonte: Produgéo do autor

Dos 21 pacientes que ja haviam recebido transplante prévio (13,2%),
todos eles haviam sido transplantes de rim. Onze deles foram transplante de
doador cadavérico (52,4%) e 10 (47,6%) foram de doadores vivos. Doze
vinham de doadores n&o aparentados (57,1%) e 9, de doadores aparentados
(42,9%).
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Tabela 6, grafico 8 — Frequéncia de transplante renal prévios e suas
caracteristicas nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa
Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-
transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Transplante prévio

Frequéncia %

Nao 138 86,8
Sim 21 13,2
Total 159 100,0
Porcentagem Transplante prévio Tipo de doador
Frequéncia valida
Valido Falecido 11 52,4
Vivo 10 47,6
Total 21 100,0
Omisso 99 138
Total 159
® Falecido
Porcentagem Transplante prévio Parentesco
Frequéncia valida
Valido  Nao 12 57,1
aparentado
Aparentado 9 429
Total 21 100,0
Omisso 99 138
Total 159

® Nao ® Aparentado ® Nao aparentado

Fonte: Produgao do autor

Analisando os grupos individualmente, a média de idade para o grupo
“painel zero” foi de 45,0 (£16,52) anos, para o grupo “sensibilizados” foi de
49,1 (£13,69) anos e para o grupo “hipersensibilizados” foi de 46,34 (+13,06).
Estes dados ndo apresentaram significancia estatistica entre os grupos (sig
0,364).
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Grafico 9 — Comparacdo da média de idade entre os grupos nos pacientes
ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de
2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida. Sistema
Nacional de Transplantes, 2017.
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Fonte: Produgéo do autor

A média do tempo aguardando em lista para o grupo “painel zero” foi
de 210 (£235,46) dias, para o grupo “sensibilizados” foi de 853 (x667,7) dias
e para o grupo “hipersensibilizados” foi de 765 (x644). Estes dados
demonstraram significancia estatistica entre os grupos “painel zero” e
“sensibilizados” (sig < 0,000) e entre os grupos “painel zero” e
“hipersensibilizados” (sig < 0,000).
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Grafico 10 — Comparagdao da média de tempo em lista entre os grupos nos
pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de
janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida.
Sistema Nacional de Transplantes, 2017.
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Fonte: Produgéo do autor

A média do numero de recusas para o grupo “painel zero” foi de 4,91
(£3,95), para o grupo “sensibilizados” foi de 10,35 (£7,76), e para o grupo
“hipersensibilizados” foi de 11,24 (+9,93). Estes dados demonstraram
significancia estatistica entre os grupos “painel zero” e “sensibilizados” (sig

0,001) e entre os grupos “painel zero” e “hipersensibilizados” (sig < 0,000).
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Grafico 11 — Comparagcao da média do niumero de recusas entre os grupos nos
pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de
janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida.
Sistema Nacional de Transplantes, 2017.
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Fonte: Produgéo do autor

No grupo “painel zero” 37,5% dos pacientes que ja realizaram
transfusdo sanguinea, para o grupo “sensibilizados” este numero foi de
65,2% e para o grupo “hipersensibilizados” foi de 67,3%. Estes dados
demonstraram significancia estatistica entre os grupos “painel zero” e
“sensibilizados” (sig 0,004; RC 3,125) e entre os grupos “painel zero” e
“hipersensibilizados” (sig 0,02; RC 3,438).
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Grafico 12 — Comparacido dos pacientes ja expostos a transfusdo sanguinea
entre os grupos nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa
Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-

transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Transfusédo Sanguinea Prévia

M Nao
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Painel Zero Sensibilizados
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Fonte: Produgéo do autor

A média do numero de transfusbes sanguineas para o grupo “painel
zero” foi de 2,63 (x2,18) bolsas, para o grupo “sensibilizados” foi de 2,73
(£2,53), e para o grupo “hipersensibilizados” foi de 4,09 (+4,18). O numero de
transfusdes realizadas nao mostrou significancia estatistica entre os grupos
testados.

No grupo “painel zero” 28,1% eram mulheres e 71,9% homens. No
grupo “sensibilizados”, 76,1% eram mulheres e 34,8% homens. No grupo
“hipersensibilizados” 67,3 % eram mulheres e 32,7% homens. Ser do sexo
femino se mostrou fator de risco entre os grupos “painel zero” e
“sensibilizados” (sig < 0,000; RC 8,131) e entre os grupos “painel zero” e
“hipersensibilizados” (sig < 0,000; RC 5,27).
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Grafico 13 — Comparacido da distribuicio de sexo entre os grupos nos
pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de
janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante preenchida.

Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Distribuicéo de Sexo
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Painel Zero
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Hipersensibilizados

Fonte: Produgéo do autor

No grupo “painel zero” 66,7% das mulheres ja gestaram, com média
de 2,92 (+2,35) gestacdes e de 2,5 (+2,35) filhos por mulher que ja teve
gestacao prévia. No grupo “sensibilizados”, 88,6% das mulheres ja gestaram,
com média de 3,1 (x2,15) gestacdes e de 2,61 (x2,06) filhos por mulher que
ja teve gestacao prévia. No grupo “hipersensibilizados” 84,8% das mulheres
ja gestaram, com média de 2,71 (+1,86) gestagbes e de 2,61 (£2,06) filhos
por mulher que ja teve gestagcdo prévia. Apesar de conhecido fator
sensibilizador na literatura, gestagao prévia ndo apresentou significancia

estatistica entre os grupos.
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Grafico 13 — Comparagao das mulheres expostas a gestagao prévia entre os
grupos nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina,
em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante
preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.
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Fonte: Produgéo do autor

A média do numero de mulheres que ja gestaram e tiveram aborto no
grupo “painel zero” foi de 33,3%, para o grupo “sensibilizados” foi de 35,5% e
para o grupo “hipersensibilizados” foi de 17,9%. A média de abortos por
mulher que ja teve gestagao prévia foi de 0,42 (+0,49) no grupo “painel zero”,
no grupo “sensibilizados” foi de 0,48 (+0,77) e no grupo “hipersensibilizados”,
0,39 (£0.99). Aborto prévio também ndo mostrou significancia estatistica
entre os grupos.

No grupo “painel zero” 14,1% dos pacientes eram diabéticos. No grupo
“sensibilizados”, 4,3% dos pacientes eram diabéticos. No grupo
“hipersensibilizados” 13,3% dos pacientes eram diabéticos. No grupo “painel
zero” 67,2% dos pacientes eram hipertensos. No grupo “sensibilizados”,
82,6% dos pacientes eram hipertensos. No grupo “hipersensibilizados” 69,4%
dos pacientes eram hipertensos. As comorbidades prévias nao
demonstraram diferenca entre os grupos.

A principal causa de insuficiéncia renal na populagao de “painel zero”
foi nefropatia hipertensiva (17,2%), seguida de glomerulopatia (14,1%) e
nefropatia diabética (9,4%). As causas indeterminadas foram responsaveis
por 43,8% dos preenchimentos.
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A principal causa de insuficiéncia renal na populacdo de
“sensibilizados” foi nefropatia hipertensiva (19,6%), seguida de
glomerulopatia (10,9%) e doenca policistica renal (8,7%). As causas
indeterminadas foram responsaveis por 52,2% dos preenchimentos.

A principal causa de insuficiéncia renal na populagcdo de
“hipersensibilizados” foi nefropatia hipertensiva (20,4%), seguida de
glomerulopatia (8,2%), nefropatia diabética (8,2%), pielonefrite (8,2%) e
doenga policistica renal (8,2%). As causas indeterminadas foram
responsaveis por 36,7% dos preenchimentos.

Grafico 13 — Comparacgao da distribuicao de causas de Insuficiéncia renal entre
os grupos nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa
Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-

transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.
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Fonte: Produgéo do autor

Dos pacientes que ja haviam recebido transplante prévio no grupo dos
“sensibilizados” (10,9%), 40% foram transplante de doador cadavérico e 60%
foram de doadores vivos. Provinham de doadores nao aparentados 40% e
60% de doadores aparentados.
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Dos pacientes que ja haviam recebido transplante prévio no grupo dos
“hipersensibilizados” (32,7%), 56,3% foram transplante de doador cadavérico
e 43,8% foram de doadores vivos. Os doadores nao aparentados eram
62,5% e 37,5% eram doadores aparentados.

Nenhum paciente do grupo “painel zero” realizou transplante prévio.

Ter sido exposto a transplante prévio apresentou significancia
estatistica entre os grupos “painel zero” e “sensibilizados” (sig 0,007; RC
7,683) e entre os grupos “painel zero” e “hipersensibilizados” (sig < 0,000; RC
30,545) e também entre os grupos “sensibilizados” e “hipersensibilizados”
(sig <0,011; RC 3,976).

Grafico 13 — Comparacgao dos pacientes expostos a transplante prévio entre os
grupos nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em Santa Catarina,
em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-transplante

preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Transplante Prévio

M Sim M Nao

Painel Zero

Sensibilizados

Hipersensibilizados

Fonte: Produgéo do autor

Para fins de analise, os grupos “Painel zero”, “Sensibilizados” e
“Hipersensibilizados” foram comparados entre si.

As associagbes com os desfechos “sensibilizacdo” e
“hipersensibilizacao” foram testadas. As variaveis continuas foram testadas
pelo teste Anova e, entdo, utilizado testes posteriori de Bonferroni para as
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comparagdes multiplas, com intervalo de confianga de 95%. As variaveis
nominais foram testadas aos pares.

As variaveis que apresentaram nivel de significancia < 0,05 para
“sensibilizacdo” ou “hipersensibilizacao”, foram testados os riscos, com
intervalo de significancia de 95%. O modelo que melhor explicou o desfecho
esta descrito na tabela abaixo.

Tabela 7 — Analise dos fatores de risco para sensibilizagcio de PAR com
signficancia estatistica nos pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes em
Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista pré-

transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Intervalo de
Confianga 95%
RC Limite Limite

Fatores de Risco PAINEL PAINEL Sig. inferior superior
Sexo (feminino) Painel zero Sensibilizados 0,000 8,131 3,409 19,398
Hipersensibilizados 0,000 527 2,349 11,829

Sensibilizados Hipersensibilizados 0,345 - - -

Transfusdo Sanguinea Painel zero Sensibilizados 0,004 3,125 1,418 6,886
Hipersensibilizados 0,02 3,438 1,572 7,519

Sensibilizados Hipersensibilizados 0,826 - - -

Transplante Prévio Painel zero Sensibilizados 0,007 7,683 0,866 68,153
Hipersensibilizados 0,000 30,545 3,87 240,5

Sensibilizados Hipersensibilizados 0,011 3,976 1,318 11,990

Fonte: Producgéo do autor

Considerando os fatores de sensibilizacdo conhecidos transfusao
sanguinea prévia, gestagao prévia e transplante prévio, no grupo “painel
zero” 54,7% nao foram expostos a nenhum dos fatores de risco, 34,4% foram
expostos a apenas 1 fator de risco e 10,1% foram expostos a dois fatores de
risco.

No grupo “sensibilizados” 4,3% nao foram expostos a nenhum dos
fatores de risco, 47,8% foram expostos a apenas 1 fator de risco e 47,8%
foram expostos a dois fatores de risco. No grupo “hipersensibilizados” 8,16%
nao foram expostos a nenhum dos fatores de risco, 36,73% foram expostos a
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apenas 1 fator de risco, 44,9% foram expostos a dois fatores de risco e

10,2% foram expostos a 3 fatores de risco.

Grafico 14 — Comparacio entre grupos da quantidade de fatores de risco para
sensibilizagdo de PRA a que foram expostos os pacientes ativos no Sistema Nacional
de Transplantes em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que
possuem a entrevista pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes,
2017.
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Fonte: Produgéo do autor

Houve significancia estatistica em nao ter sido exposto a nenhum fator
de risco, onde foi demonstrado como sendo fator protetor para sensibilizacao
— do “painel zero” para o “sensibilizado” (sig < 0,000; RC 0,032) e do “painel
zero” para o ‘“hipersensibilizado” (sig < 0,000; RC 0,074). Nao houve
diferenga entre os grupos quando expostos a apenas 1 fator de risco. Ter
sido exposto a 2 fatores de risco foi significativo entre os grupos “painel zero”
e “sensibilizados” (sig 0,002; RC 8,00) e entre os grupos “painel zero” e
“hipersensibilizados” (sig < 0,000; RC 6,635). Ter sido exposto a 3 fatores de
risco mostrou significancia estatistica entre os grupos “painel zero” e
“hipersensibilizados” (sig 0,009; RC 7,159) e entre os grupos “sensibilizados”
e “hipersensibilizados” (sig < 0,026; RC 5,114).
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Tabela 8 — Anadlise da quantidade de fatores de risco para sensibilizagcao de

PRA a que foram expostos os pacientes ativos no Sistema Nacional de Transplantes

em Santa Catarina, em 12 de janeiro de 2017, as 8 horas, que possuem a entrevista

pré-transplante preenchida. Sistema Nacional de Transplantes, 2017.

Intervalo de
Confianga 95%

Fatores RC Limite Limite
de Risco PAINEL PAINEL Sig. inferior  superior
0 Painel zero Sensibilizados 0,000 0,032 0,004 0,262
Hipersensibilizados 0,000 0,074 0,24 0,229
Sensibilizados Hipersensibilizados 0,044 - - -
1 Painel zero Sensibilizados 0,114 - - -
Hipersensibilizados 0,795 - - -
Sensibilizados Hipersensibilizados 0,274 - - -
2 Painel zero Sensibilizados 0,002 8,00 1,926 33,226
Hipersensibilizados 0,000 6,635 2,525 17,432
Sensibilizados Hipersensibilizados 0,775 - - -
3 Painel zero Hipersensibilizados 0,009 7,159 0,808 63,413
Sensibilizados Hipersensibilizados 0,026 5,114 0,574 4555

Fonte: Produgéo do autor
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4. DISCUSSAO

Este estudo tragou o perfil dos pacientes que aguardam por um
transplante renal na lista do Sistema Nacional de Transplantes inscritos no
estado de Santa Catarina. Os dados foram coletados a partir da lista gerada
no dia 12 de janeiro de 2017, as 8 horas. Pela primeira vez um estudo
detalhou o perfil desta populacdo e comparou grupos com perfil de
sensibilizagdo ao HLA para analisar os fatores de sensibilizagdo presentes
nesta populagao.

De todos os pacientes inscritos no SNT, 17,5% n&o estdo ativos por
falta de informacdes, exames desatualizados ou porque foram suspensos.
Cerca de 64% foram desativados pois ja haviam sido transplantados. Apenas
12% encontravam-se em situagao regular e, portanto, ativos na lista.

S&o escassas as informagdes sobre o tempo aguardando em lista dos
pacientes brasileiros, mas quando comparado a literatura mundial, os
catarinenses aguardam menos tempo por um rim. O tempo médio
aguardando em lista foi de 1,5 anos. Isso corresponde a menos da metade
do tempo de espera de pacientes americanos, que era de 3,6 anos em 2016
segundo a United States Renal Data System.”

Os pacientes hipersensibilizados responderam por 38,6% dessa
populagdo, numero surpreendentemente mais alto que a literatura mundial,
de até 15%.%" Contudo, a avaliagdo desta populagao ficou prejudicada pois
uma parcela grande ndo continha a entrevista pré-transplante preenchida.
Como estes pacientes acabam aguardando mais tempo em lista, acabam por
ter prontuarios antigos e ndo atualizados. Isso fez com que estes pacientes
acabassem ficando de fora do estudo e reduzindo a porcentagem dos
hipersensibilizados para 30,8%, numero ainda superior ao esperado, porém
reduzindo a amostra e o poder da analise.

Foram excluidos os pacientes sem entrevista pré-transplante
preenchida, uma vez que esta foi a nossa fonte de informacgdes. Apesar de
todas as entrevistas terem sido preenchidas por profissionais da saude do
centro transplantador ao qual o paciente foi inscrito, ha possibilidade de viés
de preenchimento. Por se tratar de um estudo retrospectivo, os dados
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secundarios podem sofrer viés de memodria. Foram excluidos os pacientes
com PAR entre 1 e 29% (19), para classificagdo do grupo “sensibilizados”
ajustado a literatura e para que os fatores de risco ndo fossem diluidos na
populagdo com baixa sensibilizagcao.

A média de idade da populacdo considerada no estudo foi de 46,6
anos, o que demonstra uma populagdo jovem ja com comprometimento de
funcdo renal. Se considerarmos a literatura mundial e brasileira, 2 das
principais causas de doenca renal terminal s&o consequéncias de
hipertensao arterial sistémica e diabetes mal controladas, dados sustentados
pelo nosso estudo.''® Nossa populacdo perde a fungdo renal por causas
controlaveis e ja demonstra as consequéncias do ndo controle precocemente.

Foram responsaveis por 44% das causas de doenca renal as causas
indeterminadas. Tanto aquelas em que nao foi possivel fazer o diagndstico
como aquelas que o paciente ndo soube responder (vies de
memoria/preenchimento). Em primeiro lugar das causas conhecidas ficaram
as nefropatias hipertensivas; em segundo, glomerulopatias; em terceiro,
doenga policistica renal. Esta distribuicdo segue parcialmente os padrdes das
estatisticas brasileiras'® que, ao contrario da literatura mundial’” — que aponta
nefropatia diabética, glomerulopatias e nefropatia hipertensiva, nesta ordem —
coloca a doenga hipertensiva em primeiro lugar. Isso mais uma vez evidencia
o fato da assisténcia basica ndo estar sendo eficiente no acompanhamento
dessas doencas crénicas controlaveis.

Ao se comparar os grupos “painel zero”, “sensibilizados” e
“hipersensibilizados”, observou-se médias de idade semelhantes entre eles.
As causas de doencga renal terminal se distribuiram igualmente entre os
grupos, com ressalva para o grupo dos sensibilizados, que n&o apresentou
nenhum caso de nefropatia diabética e, por esta razdo trouxe entre as
principais causas, doenca policistica renal. As causas de doencga renal
terminal ndo foram testadas entre os grupos por ndo haver relagdo na
literatura com o desfecho “hipersensibilizagao”.

As variaveis estatisticamente significantes foram tempo inscrito em
lista, numero de recusas, sexo feminino, transfusdo sanguinea e transplante
prévio. Apesar de conhecido fator de sensibilizagdo, gestacdo ndo mostrou
significancia entre os grupos. Este fato pode ser decorrente da amostra
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pequena (n=159), onde gestacao foi evento raro e, portanto, ndo passivel de
correlacdo. Outra explicacdo seria a de que o efeito sensibilizante da
gestacdo parece ser mais importante no transplante inicial do que no
retransplante’ e a populagdo do grupo “hipersensibilizados” era composta por
uma parcela consideravel de pacientes ja expostos a transplantes prévios.

Em compensacgdo, a variavel sexo feminino foi significativa entre o
‘painel zero” e os “sensibilizados” e entre o “painel zero® e os
“hipersensibilizados”. Nao houve diferenca entre os grupos “sensibilizado” e
“hipersensibilizado”. Ser do sexo feminino representou um risco de 8 vezes
para sensibilizacado e de 5 vezes para a hipersensibilizacdo. Talvez possa ser
explicado pelo fato de mulheres serem expostas a gestacdes e, apesar de
nao ter aparecido como variavel independente significativa, considerando-se
a hipotese de gestagdes ndo diagnosticadas, ser do sexo feminino acabou se
traduzindo em fator de risco independente.”'® E necessario aumentar o
numero da amostra e melhorar a fidedignidade da coleta de dados para
aumentar o poder de inferéncia do dado.

Ter tido transfusdo prévia foi fator de risco independente para
sensibilizagdo e hipersensibilizacdo, com raz&o de chances semelhantes.
N&o foi evidenciada diferenga estatistica entre os grupos “sensibilizados” e
“hipersensibilizados”. Este dado € suportado pela literatura, que aponta
transfusdo sanguinea como um dos trés principais fatores responsaveis pela
sensibilizagdo ao HLA. A meédia de transfusbes sanguineas nao foi
significativa entre os grupos, provavelmente pelo viés de memoria, onde a
resposta para “ja recebeu transfusdo sanguinea” € muito mais fidedigna do
que “quantas transfusdes sanguineas ja realizou”.

Ter sido transplantado previamente foi o fator de risco isolado que
mais contribuiu para a sensibilizacdo dos pacientes. Foi significativo entre
‘painel zero” e “sensibilizados”, com risco de 7,7 vezes, “painel zero” e
“hipersensibilizados”, com risco de cerca de 30 vezes, e foi significativo
também entre os grupos “sensibilizados” e “hipersensibilizados”, com risco de
cerca de 4 vezes para hipersensibilizado. No grupo de “painel zero” nao
houve registro de paciente com transplante prévio, o que ilustra a forga de
associacao entre transplante e sensibilizacdo ao HLA.
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Isto se deve pela exposigcdo prolongada a um o6rgdo com HLA
diferente. Como a causa mais comum de perda de enxerto € a rejeicao
(criagdo de anticorpos contra o tecido transplantado e consequente resposta
imune), estes pacientes previamente transplantados criaram anticorpos anti-
HLA do antigo enxerto, que resultou em painel com maior sensibilizagdo para
o proximo transplante. Nao constava na entrevista pré-transplante a
informacéo do tempo que o paciente permaneceu com o enxerto e o HLA do
doador prévio, dados que seriam fundamentais para melhor avaliacido deste
resultado, uma vez que quanto maior o periodo exposto ao enxerto e maior
incompatibilidade ao HLA, maior a chance de sensibilizagéo.

E valido chamar atengéo ao fato de que 8,16% dos pacientes do grupo
dos “hipersensibilizados” ndo foram expostos aos fatores de risco conhecidos
(gestacao, transfusdo sanguinea e transplante prévio). Este dado, apesar de
controverso, € descrito na literatura e € atribuido a eventos sensibilizantes
ndo relatados ou gestacdes ndo conhecidas."'® Outra teoria mundialmente
aceita para explicar o dado sado reacgdes cruzadas nas infecgdes virais e
bacterianas.'® Alguns estudos trazem, ainda, a possibilidade de
sensibilizagdo, no publico femino, por estimulo anti-alogénico da exposi¢cao
ao esperma ou de efeito aumentado do estrogénio.’

Quando comparamos os grupos em relagdo ao numero de fatores de
risco expostos, percebemos que nio ter sido exposto a nenhum fator de risco
foi fator protetor para sensibilizagao e hipersensibilizagédo. Ter sido exposto a
apenas 1 fator de risco n&o significou diferenga entre os grupos. Ter sido
exposto a 2 fatores de risco aumentou o risco em 8 vezes para a
sensibilizagdo e em 6,6 vezes para a hipersensibilizacdo. Todos os pacientes
que foram expostos a 3 fatores de risco pertenciam ao grupo de
“hipersensibilizados”.

As diferengas significativas entre numero de recusas e tempo
aguardando em lista chamam atengdo para a realidade vivida por estes
pacientes que aguardam por um rim em nosso estado. Os pacientes
sensibilizados ou hipersensibilizados aguardam em média cerca de 2,33 anos
em lista, comparados a pouco mais de 6 meses do grupo “painel zero”. O
numero de recusas em nosso estudo nao pode diferenciar recusas por cross-

match positivo ou por negativa da equipe transplantadora (por receptor em
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vigéncia de doenga ou por 6rgao nao ser qualificado para o paciente). Deve-
se atentar ao fato destes pacientes renais cronicos terem maior
morbimortalidade associada a doenga renal e passarem quase dois anos a
mais correndo 0s riscos e 0s prejuizos a qualidade de vida decorrentes do
tratamento dialitico.

Esta diferenga no tempo aguardando em lista pode ser uma das
explicacdes ao fato do nosso estado apresentar um numero muito superior de
pacientes hipersensibilizados em lista. Enquanto somos o estado com menor
tempo em lista,”'®"""? transplantamos facilmente os pacientes do grupo
“painel zero”, fazendo com que haja esta diferenga significativa de tempo
entre 0s grupos, uma vez que os sensibilizados e os hipersensibilizados tem
numero maior de recusas e, portanto, levam mais tempo para achar um
orgao compativel.

Informagdo importante a se considerar principalmente no que diz
respeito a transfusdo sanguinea. Uma das consequéncias da doenga renal
em estagio avangcado € a anemia. N&o raramente estes pacientes tem
indicacéo de transfus&o sanguinea. E preciso concentrar esforgos para evitar
ao maximo a exposi¢cao a transfusdo, com tratamento mais precoce da
anemia com uso, por exemplo, de eritropoietina e reposicéo de ferro."'®

Deve-se chamar atengcdo ao fato dos grupos “sensibilizados” e
“hipersensibilizados” n&o terem apresentado diferenga significativa do tempo
aguardando em lista. Uma vez que o paciente apresente painel acima de
30%, nao houve diferengca do numero de recusas e tempo aguardando em
lista para valores mais altos. Evidente que estas interpretagdes nao tem forca
estatistica para serem reproduzidas, dada a baixa amostra do estudo.
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5. CONCLUSAO

Na amostra de pacientes estudados, aguardando por transplante renal
em Santa Catarina, considerados “ativos” no SNT e que possuiam a
‘entrevista pré-transplante” preenchida, foi alta a prevaléncia de
hipersensibilizados. Apesar disto, o tempo aguardando em lista em nosso
estado foi menor que o tempo nacional ou americano. Este tempo foi
significativamente menor nos pacientes com “painel zero”, o que pode ser
uma das explicagdes da alta prevaléncia de hipersensibilizados.

As principais causas de doencga renal terminal nesta populagdo foram
nefropatia hipertensiva, glomerulopatia e nefropatia diabética, estando o
estado em concordancia com a distribuicdo nacional. Esses achados podem
ser considerados de alta importdncia em Saude Publica, principalmente
relacionado a necessidade e possibilidade de controle da hipertensdo arterial
sistémica e da redugao de danos do diabetes.

As variaveis que mais fortemente se associaram ao desfecho
sensibilizagdo e hipersensibilizagdo foram: sexo feminino, transfusdes
sanguineas e transplante prévio, sendo a ultima, unica variavel significativa
quando comparados os grupos “sensibilizados” e “hipersensibilizados”.
Nenhum paciente do grupo “painel zero” havia recebido transplante prévio.
Cerca de 8% dos hipersensibilizados ndo foram expostos a nenhum fator de
risco.

Ser exposto a apenas 1 fator de risco ndo foi significativo entre os
grupos. Ser exposto a dois fatores de risco aumentou o risco em 8 vezes
para sensibilizacdo. Apenas os hipersensibilizados foram expostos a 3
fatores de risco.

A principal limitagdo do nosso estudo se deu ao fato de ser um estudo
retrospectivo e observacional, sendo, as variaveis, coletadas por inumeros
profissionais, a partir de dados informados pelo préprio paciente. Isso
resultou em dados imprecisos, com viés de memoria, 0 que pode ter
implicado em prevaléncias menores que as reais, nos diversos fatores de
risco estudados. Contudo, este foi um estudo-piloto que fez uso da grande
base de dados fornecida pelo SNT e pelo HEMOSC e pode contribuir para
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que se olhem para estes dados como forma de conhecer a populagdo e que
as coletas de informacdo sejam dadas devida importancia para que
pesquisadores, em estudos futuros, encontrem dados mais fidedignos e com

maior poder de inferéncia.
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Anexos

Anexo 1 - Entrevista pré-transplante disponibilizada pelo HEMOSC para

preenchimento pelo centro transplantador ao qual o paciente esta inscrito.

ENTREVISTA PARA OS RECEPTORES EM LISTA
Centro de
\ Hematologia e PARA TRANSPLANTE RENAL

Hematoterapia
de Santa Catarina

HEMOSC

Nome do paciente:

Data de Nascimento: Sexo: Estado Civil:
Grupo Sanguineo: Naturalidade: UF:

Nome da Mae:

Nome do Pai:

Enderco Residencial: Bairro:

CEP: Cidade: UF:

CPF: Numero de telefona:

Ja fez transfusdes:  Sim () Néo ( ) Etnia:

Numero de transfusées: Data da utima transfuséo:
Numero de gestagdes: Numero de filhos:

Diabetes: Sim( ) Nao ( ) Hipertensdo: Sim( ) Nao( )

Faz Hemodialise: Sim () N&o ( )

Qual a Clinica que realiza a Hemodialise:

Causa da Insuficiéncia Renal:

Ja realizou algum transplante anteriormente: Sim ( ) Nao ( )
De que 6rgao que foi realizado o Transplante:

Qual é o HLA do 6rgao transplantado:

Quando foi o transplante: Em que Estado:
Qual foi o tipo de Doador VIVO ( ) FALECIDO( )

Tinha parentesco com o Doador: Sim( ) Nao( )

Qual o seu parentesco com o doador:



