M Eobitoriais | EDITORIALS

Estudos brasileiros reportam incidéncias
de funcio tardia do enxerto renal (FTE)
que variam entre 54% e 71%."2 Isso repre-
senta 2 a 3 vezes as incidéncias descritas
em coortes norte-americanas e europeias.
Os EUA observaram um aumento recente
na incidéncia de FTE como consequéncia
do modelo de alocag¢iao implementado em
dezembro de 2014, que resultou em au-
mento no nimero de transplantes em re-
ceptores sensibilizados e com longo perio-
do em dialise, além de aumento do tempo
de isquemia fria (TIF). Apesar disso, a in-
cidéncia atual de FTE nos EUA ¢ inferior
a 30%.> A Europa, por sua vez, tem um
s6lido programa de transplantes com doa-
dores idosos. Apesar de a idade do doador
ser um classico fator de risco para FTE,
a incidéncia desse evento em transplantes
realizados por meio do Eurotransplant
Senior Program é cerca de 30%.*

Nesta edicao do BJN, Helfer e colabo-
radores’ apresentaram os resultados de um
estudo retrospectivo incluindo 517 trans-
plantes renais com doador falecido com
o objetivo de avaliar os fatores de risco
para FTE e o impacto da sua duracgdo nas
sobrevidas. Digno de nota, trata-se de um
estudo de centro unico com uma carac-
teristica peculiar: 18% dos transplantes
realizados com rins provenientes de ou-
tros estados, por meio de oferta nacional,
resultando em uma amostra com um per-
centual significativo de transplantes com
doadores de critérios expandidos (DCE) e
longo TIF. Os resultados desse estudo nos
levam a refletir sobre os potenciais moti-
vos que diferenciam o Brasil dos centros
europeus e americanos.

Inicialmente, destacamos a incidéncia
de FTE na coorte: 69,3%. Idade do do-
ador, creatinina final do doador e tempo
de isquemia fria foram fatores de risco in-
dependentes para sua ocorréncia. De fato,
essas sdo variaveis consistentemente asso-
ciadas a FTE, mas cabem aqui algumas
observacdes.

A idade média do doador foi 45,7 anos
no grupo de pacientes que evoluiu com
FTE, o que é similar ou inferior a idade
média dos doadores em coortes america-
nas e europeias. E inquestiondvel o im-
pacto da idade no processo de senescéncia
renal, no comprometimento dos mecanis-
mos de injuria e reparo e na consequen-
te reducdo da capacidade de lidar com o
insulto da lesio de isquemia-reperfusio
(LIR). No entanto, dado o inexorivel e
desejavel envelhecimento da populacdo
em todo o mundo, esse é um fator de risco
que ndo devemos evitar, mas sim aprender
a lidar.

A média da creatinina sérica anterior a
extragdo dos 6rgdos no grupo de pacien-
tes que evoluiu com FTE foi de 1,75 mg/
dL. Esse valor é, pelo menos, 75% maior
que o reportado por estudos europeus e
americanos, mesmo quando considerados
apenas doadores idosos.* Ressalta-se que
47,2% desses pacientes foram submetidos
a biopsia pré-implante. Seria util saber
quais os critérios histologicos utilizados
pelo centro para aceitar o 6rgio. E pro-
vavel que um percentual desses pacien-
tes tenha lesdo renal como consequéncia
do dano estrutural resultante da idade e
de patologias vasculares. Acreditamos,
no entanto, que a maioria dos casos de
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comprometimento da funcio renal seja decorrente de
injuria renal aguda (IRA). De fato, estudos brasilei-
ros apontam um elevado percentual de uso de drogas
vasoativas, de episddios revertidos de parada cardio-
circulatoria, concentragdes elevadas de sddio sérico e
IRA entre doadores.® Essas evidéncias corroboram a
hipotese de que a inadequada manutengao hemodina-
mica do doador é um dos principais motivos para a
elevada incidéncia de FTE no nosso meio.

O TIF médio no grupo que evoluiu com FTE foi de
22,5 h. Essa é, sem divida, uma varidvel modificavel
com grande contribui¢do para a elevada incidéncia de
FTE no Brasil. Dentre os fatores que contribuem para
a composi¢do desse longo tempo de isquemia, pode-
mos citar: a grande extensao territorial do nosso pafs;
o modelo de alocagio baseado predominantemente
na compatibilidade HLA, tornando imprevisivel o
momento do transplante; a falta de politicas de aloca-
¢do especifica para DCE; a realizacdo de prova cruza-
da por CDC em detrimento da prova cruzada virtual;
e realizacdo de prova cruzada com linfécitos de bago
e linfonodos obtidos apenas no momento da extragao
dos 6rgaos. Nio foram descritas as solucdes de pre-
servagdo utilizadas, varidvel com conhecido impacto
na incidéncia de FTE, especialmente em transplantes
com TIF prolongada.

Em linha com o que foi demonstrado em estudos
prévios, os dados de Helfer e colaboradores mos-
tram que a FTE estd associada a maior incidéncia
de rejeicio aguda (24,5% em 1 ano versus 14,7%
no grupo que nio apresentou FTE), e a combinacdo
desses eventos esteve associada a pior funcdo renal e
sobrevida do enxerto.” Isso reforca a importancia do
emprego de regimes imunossupressores eficazes em
pacientes com alto risco de desenvolvimento de FTE,
incluindo terapia de indu¢do com anticorpos depleto-
res, bem como a realizacdo de bidpsias de vigilancia.

Também alinhado com dados da literatura,” os
resultados mostram que pacientes que evoluem com
FTE apresentam pior sobrevida do enxerto e que,
quanto mais grave a FTE, piores os desfechos. Apesar
de ndo haver consenso sobre a melhor forma de ava-
liar a gravidade da FTE, é provavel que a duracdo
até a recuperagio da fungio renal se correlacione bem
com a intensidade da LIR.

Os autores ndo observaram, no entanto, impacto
na sobrevida do paciente. Esses achados se contra-
pdem aos observados em uma coorte de 1.412 pacien-
tes transplantados em um centro unico brasileiro, em
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que a FTE prolongada se associou a pior sobrevida.”
A correlacdo entre FTE e mortalidade nos parece bas-
tante razoavel, uma vez que se trata de pacientes sub-
metidos a imunossupressao de alta eficicia e que evo-
luem com fungio renal insatisfatoria, fatores de risco
conhecidos para eventos cardiovasculares e infecges.

Os resultados deste estudo reforcam o impacto
negativo que a FTE tem nos desfechos do transplante
e confirmam os fatores de risco para sua ocorréncia,
corroborando para que concentremos nossos esfor-
¢os nas variaveis passiveis de interven¢io com gran-
de impacto na fungio inicial do enxerto: melhorar a
manuten¢do hemodindmica do doador e estabelecer
estratégias para a redugdo do TIF.
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