Apesar de avangos recentes no diagndstico
e tratamento do citomegalovirus (CMV),
ele continua a ser o principal agente de
infec¢do viral apos o transplante. No atu-
al esquema imunossupressor padrio, que
inclui tacrolimo e micofenolato, sem pre-
vengdo, a incidéncia de doenga citomega-
lica varia de 17% a 67%,“ a depender
do tipo de inducdo e perfil sorologico. Sua
prevengao €, portanto, necessaria, mas
implica alto custo assistencial, seja atra-
vés da profilaxia universal ou da terapia
preemptiva.

Com satisfa¢do, o trabalho de Felipe
et al.’> nos mostra através da maior casu-
istica brasileira (802 pacientes) ja publi-
cada, o impacto recente da infeccdo pelo
citomegalovirus no transplante renal. A
pequena propor¢io de receptores soro-
negativos (6%) comprova que, no Brasil,
o foco do problema sdo os individuos de
risco intermedidrio (soropositivos).

O estudo aponta que a ocorréncia de
infeccio pelo CMV implicou mudanga
na imunossupressio em 63% dos indi-
viduos (vs. 31% no grupo sem CMV).
Felizmente, a maioria dos casos de doenca
era leve e se apresentava como sindrome
viral ou com sintomas gastrointestinais
(possivel doenga invasiva). Nenhum 6bi-
to foi atribuido ao CMV. Sua infecc¢io se
associou a mais episodios subsequentes
de rejeicdo e a pior fun¢do do enxerto um
ano apoés o transplante. Embora nio te-
nha sido encontrada diferenca na sobre-
vida do enxerto, o tempo de seguimento
de 12 meses foi provavelmente curto para
excluir este efeito.

Além do receptor soronegativo, al-
guns fatores de risco citados na literatura*
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também se associaram ao CMV nesta
casuistica: o uso de formula¢do com aci-
do micofendlico, globulina antitimécito
(ATG), funcado renal reduzida e idade do
receptor. De acordo com seus achados,
funcdo reduzida do enxerto tem apare-
cido como fator de risco para CMV em
alguns estudos.>*

Mas um dado merece destaque: a ele-
vada incidéncia (17%) de doenga pelo
CMYV, a maior parte precoce e ainda du-
rante o periodo de monitoramento. Essa
foi a mesma incidéncia de outro estudo
brasileiro, o qual, entretanto, ndo imple-
mentou nenhuma estratégia preventiva.'
Nao estd claro se a baixa eficacia da es-
tratégia de prevencdo utilizada por Felipe
et al.’ foi em parte devido a problemas
logisticos, sensibilidade da antigenemia
ou o ponto de corte para tratamento.'
Mas parece que a frequéncia quinzenal
do exame laboratorial nio foi suficien-
te para evitar doenga pelo CMV em pa-
cientes que receberam ATG. O Consenso
Internacional atualizado recomenda que
0 monitoramento para terapia preemptiva
seja semanal.’

O efeito protetor do inibidor da
mTOR (mammalian target of rapamy-
cin) contra o CMV e outras infec¢oes
virais é bem conhecido, como demons-
trado pelo mesmo grupo.® Mas ainda
ndo foi provada se sua combinac¢do com
dose baixa de inibidor de calcineurina é
segura o suficiente para se tornar o es-
quema imunossupressor inicial padrao
no transplante renal.

No Brasil, a profilaxia com valgan-
ciclovir oral por 3 meses custa entre
1.880,00 a 7.515,00 délares®. Ou seja,
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3,2-7,1 vezes mais que a abordagem preemptiva, de-
pendendo da fun¢do renal e frequéncia do monitora-
mento. Devido ao alto custo da profilaxia universal,
o caminho para reduzir o impacto do CMV envolve
a prevencao direcionada. Uma estratégia direcionada
deve ser custo-efetiva e expor menos pacientes a mie-
lotoxicidade das drogas antivirais. Além das varidveis
clinicas aqui demonstradas, a avaliacdo da imunidade
celular CMV-especifica deverd ter um papel nessa es-
tratificacdo de risco.’

Mesmo num centro transplantador de alto volu-
me e com logistica e estrutura bem consolidadas, a
prevengio contra o CMV ainda ndo estd otimizada.
Nos casos de imunossupressao de manutengdo sem
inibidor de mTOR, uma nova estratégia de estratifi-
cagao de risco é necessaria. Esperamos que, no futuro,
um escore preditivo com estas e outras variaveis seja
desenvolvido e testado para orientar a preven¢ido em
subgrupos de maior risco.

@ Valor dos antivirais retirado do portal da Anvisa (www.portal.anvisa.
gov.br) em agosto/2017, como preco méaximo de venda ao governo,
Estado de Sao Paulo; preco da antigenemia (pp65) pelo Laboratério
de Virologia da USP. Nao foram contabilizados custos de logistica,
material, enfermagem ou eventos adversos.
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