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O contexto do transplante renal no Brasil

e sua disparidade geografica

Kidney transplantation in Brazil and its geographic disparity

Resumo

O Sistema Nacional de Transplantes
(SNT) Brasileiro coordena e regulamen-
ta o, provavelmente, maior programa de
transplantes publicos do mundo. Desde
o seu estabelecimento, em 1997, o na-
mero de transplantes renais aumentou
de 920 (5,8 pmp), em 1988, para 4.630
(24,1 pmp), em 2010. Esse crescimento foi
primariamente devido ao aumento no nu-
mero de doadores efetivos (de 1,8 pmp em
1998 para 9,3 pmp em 2010), com aumen-
to correspondente no nimero de rins trans-
plantados de doadores falecidos (3,8 pmp
em 1999 versus 9,9 pmp em 2010). O nu-
mero de rins transplantados com 6rgaos
de doadores vivos ndo aumentou signifi-
cativamente, 1.065 (6,7 pmp), em 1998,
para 1.641 (8,6 pmp), em 2010, tanto em
consequéncia do melhor desempenho do
programa de doadores falecidos, como
talvez também devido a mais restrita regu-
lamentacdo, permitindo apenas doacdo en-
tre doadores vivos relacionados. De 2000
a 2009, a idade média dos doadores vivos
aumentou de 40 para 45 anos, e a dos do-
adores falecidos, de 33 para 41 anos, com
eventos cerebrovasculares sendo responsa-
veis por 50% dos episodios de 6bito atu-
almente. Existem disparidades geograficas
evidentes nos desempenhos entre as 5 regi-
Oes nacionais. Enquanto o estado de Sio
Paulo ocupa a primeira posicio em doacdo
e captacdo de orgaos (22,5 pmp), alguns
estados da regido Norte apresentam peque-
na ou nenhuma atividade de transplante.
Essas disparidades estdo diretamente rela-
cionadas a densidade populacional regio-
nal, ao produto interno bruto e ao nimero
de médicos com treinamento em transplan-
te. A avaliagdo inicial de desfechos clinicos
robustos ndo indica diferencas nas sobre-
vidas do enxerto em compara¢io com as

ABSTRACT

The Brazilian National Transplantation
System coordinates and regulates per-
haps the largest public transplantation
program worldwide. Since its imple-
mentation in 1997, the number of kid-
ney transplantations increased from 920
(5.8 pmp) in 1998, to 4,630 (24.1 pmp)
in 2010. This growth was primarily due
to the increased number of effective do-
nors (from 1.8 pmp in 1998 to 9.3 pmp
in 2010), with a corresponding increased
number of kidneys transplanted from de-
ceased donors (3.8 pmp in 1999 versus
9.9 pmp in 2010).The number of kidney
transplantations from living donors has
not increased significantly, from 1,065
(6.7 pmp) in 1998 to 1,641 (8.6 pmp)
in 2010, either as a consequence of the
observed increase in the deceased donor
program or perhaps because of strict
government regulations allowing only
transplantations from related donors.
From 2000 to 2009, the mean age of liv-
ing donors increased from 40 to 45 years,
while it increased from 33 to 41 years
for deceased donors, of whom roughly
50% die of stroke. There are clear re-
gional disparities in transplantation per-
formance across the national regions.
While the state of Sdo Paulo is ranked
first in organ donation and recovery
(22.5 pmp), some states of the Northern
region have much poorer performances.
These disparities are directly related to
different regional population densities,
gross domestic product distribution,
and number of trained transplantation
physicians. The initial evaluation of the
centers with robust outcomes indicates
no clear differences in graft survival in
comparison with centers in the USA and
Europe. Ethnicity and time on dialysis,



observadas nos EUA e na Europa. A etnia e o tempo
em didlise, mas ndo o tipo de imunossupressio, apre-
sentam influéncia decisiva nos desfechos medidos. A
regulamentagdo nacional da pesquisa clinica foi imple-
mentada a partir de 1996, permitindo a participagdo
de centros brasileiros em numerosos estudos clinicos
nacionais e internacionais para o desenvolvimento de
regimes imunossupressores. Acompanhando o desafio
de atenuar as disparidades regionais no acesso ao trans-
plante, o sistema pode ser aperfeicoado pela criagao
de um registro nacional para receptores de transplante
e de doadores vivos de rins e também pela promogio
de estudos clinicos e experimentais voltados a melhor
compreender a resposta imune relacionada ao trans-
plante em nossa populagio.

Palavras-chave: Transplante de Orgdos. Legislagio
Sanitdria. Epidemiologia dos Servigos de Saude.
Transplante de Rim. Tolerancia Imunoldgica.
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but not the type of immunosuppressive regimen, de-
cisively influence the measured outcomes. Since the
implementation of national clinical research regula-
tions in 1996, Brazilian centers have participated in
a number of national and international collabora-
tive trials for the development of immunosuppres-
sive regimens. Besides the challenge of reducing the
regional disparities related to access to transplanta-
tion, further improvements can be obtained by the
creation of a national registry of the outcomes of
transplanted patients and living donors, and also by
the promotion of clinical and experimental studies
to better understand the transplantation-related im-
mune response of the Brazilian population.
Keywords: Organ Transplantation. Legislation,
Health. Health Services. Epidemiology. Kidney
Transplantation. Immune Tolerance.

INTRODUGAO

O sistema publico de saude brasileiro é caracterizado
pela cobertura universal gratuita que inclui o atendi-
mento médico completo, ambulatorial e hospitalar,
e o fornecimento de varios medicamentos, incluindo
aqueles listados no programa de medicamentos excep-
cionais, inserido no atendimento ambulatorial de alta
complexidade para tratamento de enfermidades raras
ou de baixa prevaléncia (Portaria MS/SAS n® 105 de
29/03/99).! Nesse programa, estdo duas dreas terapéu-
ticas reconhecidas internacionalmente, o transplante
de 6rgdos e o tratamento de pacientes portadores do
virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV).

O programa nacional de transplantes de 6rgaos é
provavelmente o maior programa publico de trans-
plantes do mundo, com uma logistica de alocacdo de
Orgdos justa e sem privilégios sociais ou culturais. O
Ministério da Satude (MS) disponibiliza perto de um
bilhdo de reais anualmente nesse programa, destina-
do as despesas relacionadas a organizagio de procura
de 6rgaos, despesas hospitalares com a realizacdao dos
procedimentos cirtrgicos e readmissdes hospitalares
para tratamento de suas complicacbes, atendimento
ambulatorial e fornecimento de medicamentos imu-
nossupressores. Mais de 95% dos transplantes sio
realizados dentro do sistema tnico de saude (SUS),
sendo que o acompanhamento de todos estes pacien-
tes, em geral, é vinculado as equipes de transplantes.
Recentemente, uma nova portaria regulamentou o
acompanhamento anual dos doadores de 6rgaos, de-
terminando remuneragio equivalente a uma consulta
ambulatorial do receptor de transplante.?

DESENVOLVIMENTO DO SiSTEMA NACIONAL DE
TRANSPLANTES (SNT)

Desde a sua cria¢ao, em 1997, a organizagio e a legis-
lagdo brasileira de transplante tém sido aprimoradas
e regulamentadas, estabelecendo atualmente uma re-
de descentralizada de colaboradores dividida em trés
niveis hierdrquicos totalmente integrados: 1 o nivel
nacional, no MS, em Brasilia; 2 o nivel regional, em
cada secretaria estadual de satide; 3 e o nivel intra-hos-
pitalar (Figura 1). No nivel nacional, o programa de
transplantes é coordenado pelo SNT, 6rgao localizado
no MS, em Brasilia, e regulamentado pela Lei n° 9.434
de 04 de fevereiro de 1997. O SNT credencia equipes
e hospitais para a realizacdo de transplantes, define o
financiamento e portarias que regulamentam todo o
processo, desde a captagdo de 6rgdos até o acompa-
nhamento dos pacientes transplantados. O SNT coor-
dena a Central Nacional de Notificagio, Captacio e
Distribuicio de Orgios (CNNCDO), também locali-
zada em Brasilia, responsavel pela alocag¢io de 6rgaos
entre os estados. O SNT também coordena as Centrais
de Notificacdo, Captacio e Distribuicio de Orgdos
(CNCDO) presente nas secretarias de saude dos 27
estados da federacdo.® No nivel regional, as centrais
estaduais sdo responsdveis por coordenar as ativida-
des do transplante no ambito estadual, realizando as
inscri¢des e as ordenagdes dos receptores, além de re-
ceber as notificagdes de potenciais doadores e coorde-
nar a logistica de todo o processo de doagio, desde
o diagnodstico de morte encefilica, a abordagem dos
familiares e a retirada e alocagdo dos 6rgdos. As secre-
tarias estaduais podem criar Organizag¢des de Procura
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de Orgios (OPO), também denominadas Servico de
Procura de Orgdos e Tecidos (SPOT), regionalizando
a captagdo em estados com populagio elevada ou com
territorio geografico extenso. No estado de Sdo Paulo,
cuja populagio chega a 40 milhoes de habitantes, exis-
tem seis SPOTs, quatro na capital e duas no interior.

Entre varias medidas implementadas com o intui-
to de aumentar o nimero de potenciais doadores de
orgados, entre 1997 e 2001 foi regulamentada a reti-
rada de 6rgdos de doadores falecidos baseada no con-
sentimento presumido, em que o individuo ndo era
considerado potencial doador de 6rgdaos somente se
tivesse registrado este seu desejo em vida. Essa forma
de obtengdo de autorizagdo familiar para a retirada de
6rgios ndo resultou em aumento do niimero de doado-
res e trouxe desconforto a populagdo, sendo revogada
posteriormente.*’

Entre 2001 e 2010, restabelecido o consentimento
familiar para a doagdo de 6rgios, foi observado um
grande aumento no numero absoluto e relativo de
transplantes com 6rgaos de doadores falecidos, resul-
tado de uma série de outras medidas e regulamentacdes
governamentais e da incorporagdo positiva da imagem
do programa de transplantes na cultura da sociedade.

Figura 1. Organizacao do sistema nacional de transplantes.

Um avanco significativo no processo de captacido de
orgaos foi determinado pela portaria ministerial n°
1.752 de 23 de setembro de 2005 que estabeleceu que
todos os hospitais com mais de 80 leitos devem dispor
de Comissdes Intra-Hospitalares de Doacdo de Orgios
e Tecidos para Transplantes (CIHDOTT) direcionados
a detec¢do proativa de potenciais doadores.® O Brasil
tem 6.489 hospitais (154 sao hospitais universitarios)
distribuidos em seu territorio, sendo cerca de 2.000
com mais de 80 leitos. Destes, 561 jd tém definidas
as suas comissoes intra-hospitalares. A maioria destas
CIHDOTTs esta concentrada na regido Sudeste, sendo
221 no estado de Sao Paulo.”

Um evento ocorrido em Santo André, na regido me-
tropolitana de Sdo Paulo (caso Elod), em outubro de
2008, foi um exemplo da necessidade da conscientiza-
¢do constante da populagdo sobre a importancia e se-
riedade do programa nacional de transplante de 6rgios.
Esse evento contribuiu para o entendimento dos proces-
sos de doagdo por ter gerado mais de 90 mil noticias
em 15 dias, com cobertura permanente da sequéncia de
fatos que levaram a morte e posterior doacio dos drgaos
de uma jovem de 15 anos. Toda a intervengao médi-
ca na tentativa de evitar a morte da paciente apos um
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traumatismo cranioencefalico por ferimento por arma
de fogo, os meios utilizados para o diagndstico de morte
encefalica, o processo de abordagem e orientacio dos
familiares em relacdo a doagdo, a decisdo dos familiares,
a logistica da extragdo e alocacdo dos 6rgaos em lista
unica, a destinacdo dos 6rgaos a instituicdes diversas de
acordo com o primeiro receptor compativel na lista de
espera, independente de sua origem, foram amplamente
veiculados. Coincidentemente ou niao, o nimero de do-
adores de 6rgdos apds este evento aumentou significati-
vamente no estado de Sdo Paulo.

O resultado dos investimentos e do aperfeicoa-
mento da legislagdo para transplantes é demonstrado
claramente pela evolugio do desempenho nacional
observado nos ultimos anos. O nimero de transplan-
tes cresceu de 920, no ano de 1988, para 1.722, no
ano de 1993, 2.394, no ano de 1999, 3.466, no ano
de 2004, e 4.630, no ano de 2010.% A relacdo entre
o numero de transplantes com 6rgdos de doadores
vivos e falecidos se manteve proximo de 50% entre
1994 e 2007. Nos ultimos 3 anos, a propor¢io de
transplantes com 6rgdos de doador falecido cresceu
substancialmente, sendo que, em 2010, mais de 70%
dos transplantes renais foram realizados com 6rgaos
de doadores falecidos (Figura 2).

Transplante renal no Brasil

A NECESSIDADE DE TRANSPLANTES

A necessidade estimada de transplantes de 6rgios por
milhdo de habitantes, bem como o nimero de trans-
plantes realizados no ano de 2010 é mostrada grafica-
mente na Figura 3. Cerca de 34.640 pessoas aguardam
transplante de rim, 4.304 de figado, 576 de pancreas-
rim, 305 de coracdo e 161 de pulmao. Em vdrios estados
brasileiros, como no estado de Sao Paulo, ja nio existe
lista de espera para transplante de cérnea, o que deve
ocorrer também nos demais estados, considerando que
ndo existe limite de idade para doac¢do de corneas e sua
retirada pode ser realizada em quase todos os doadores
em até 6 horas apos a morte. O grande e crescente na-
mero de pacientes em lista de espera para o transplante
renal decorre da progressiva melhora na qualidade e na
expectativa de vida proporcionada pela didlise, podendo
esta op¢ao terapéutica ser até mesmo melhor para certos
grupos de pacientes.” Os transplantes de coracio, figado
e pulmao estdo indicados para pacientes cuja expectati-
va de vida relacionada ao érgdo insuficiente seja menor
do que 30 meses, o que mantém a lista pequena quando
comparado ao transplante renal, em que os candidatos
podem ser mantidos por décadas em didlise.

O perfil da demografia de candidatos a transplan-
te renal com rim de doador falecido no estado de Sao

Figura 2. Numero de transplantes renais e cronograma legislativo brasileiro no periodo de 1965 a 2010.
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Paulo pode ser representativo da média nacional.
Analisando 7.123 pacientes em lista de espera para
transplante renal, observou-se que 76% dos candida-
tos tém idade entre 21 e 60 anos, e apenas 51 tém
idade inferior a 18 anos, correspondendo a menos de
1,5 candidatos em faixa etdria pedidtrica em lista de
espera por milhdo de habitantes.'’

ALOCACAO DE ORGAOS

A alocagido de 6rgaos de doador vivo ou falecido é re-
gulamentada pelo SNT. Nio existem irregularidades
comprovadas relativas a alocacio de orgdos, sejam
eles provenientes de doador falecido ou vivo, sendo
que dentncias existentes sio prontamente investiga-
das pelo Ministério Publico.

A alocagdo dos 6rgaos de doador falecido é con-
trolada pelas centrais estaduais, sendo o rim distribu-
ido de acordo com a melhor compatibilidade human
leucocyte antigen (HLA). O coragdo, o pancreas € o
pulmao sdo alocados de acordo com o tempo em lista
de espera. O figado é destinado ao paciente de maior
gravidade na lista de espera, baseado no escore Model

Figura 3. Necessidade anual de transplantes estimada
em numeros absolutos e por milhdo de populacao
(pmp) e niumero de procedimentos realizados durante
o ano de 2010.
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Figura 4. Evolucao da captacao de 6rgaos no Brasil no
periodo de 1999 a 2010.

40

) Potenciais doadores notificados -
@ Doadores efetivos ]

N W W
o o o

o O o o,

Numero de doadores (pmp)
N
o

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010
Ano

] Bras Nefrol 2011;33(4):472-484

for End-stage Liver Disease (MELD)." Para todos os
Orgaos existem critérios circunstanciais rigorosos para
estabelecer prioridades na lista de espera em situacgdes
extremas. Paciente com hepatite fulminante, choque
cardiogénico, sem acesso vascular ou peritoneal para
a realiza¢ao de hemodidlise ou perfuracdo de cornea
sdo priorizados para receberam transplantes de figa-
do, coracdo, rim e cornea, respectivamente. Criangas
menores de 18 anos tém prioridade e concorrem com
os adultos em todas as situagdes e tém preferéncia ab-
soluta quando o doador for desta faixa etaria.

Entre 1999 e 2010, o ntimero de potenciais doadores
falecidos aumentou 99%, de 18,3 pmp para 36,4 pmp.
O ntimero de doadores falecidos aumentou 160%, de 3,8
pmp para 9,9 pmp"? (Figura 4). Vale salientar a mudanca
progressiva do perfil dos doadores falecidos, muito seme-
lhante ao observado em centros internacionais. Os dados
obtidos da Secretaria Estadual de Sdo Paulo, no periodo
entre 2000 a 2009, demonstram um aumento da idade
média dos doadores, de 33 anos em 2000 para 41 em
2009 (Figura 5). Observa-se uma progressiva diminui¢ao
no namero de doadores com idade inferior a 34 anos,
cuja principal causa de 6bito é por morte violenta,'* e um
crescimento proporcional do niimero de doadores com
idade superior a 50 anos, cuja principal causa de 6bito é
o acidente vascular cerebral (AVC). Para exemplificar es-
sa mudanga, a proporg¢io de transplantes de rim de doa-
dor com critério expandido, definido segundo os critérios
da Organ Procurement and Transplantation Network
(OPTN), aumentou de 4% em 2000 para 31% no ano
de 2010 no Hospital do Rim e Hipertensdo. Das 158
notificagdes de potenciais doadores recebidas no pri-
meiro semestre de 2010 pela SPOT UNIFESP, 49% dos
diagnésticos de morte encefalica foram de AVC, 27% de
traumatismo cranioencefélico, 18% de andxia e 5% de
outras causas. O indice de efetivacio da doacgio foi de
40%, sendo que 22% nao foram concretizados devido a
negativa familiar e 38% dos potenciais doadores foram
desconsiderados por motivos relacionados a notificagio
tardia, resultando em parada cardiaca antes que o pro-
cesso de doagdo se completasse.'” Mesmo assim, no ano
de 2010 apenas 211 rins (12,8%) foram descartados por
terem sido considerados inadequados para transplante,
seja por altera¢do da fun¢do ou da histologia renal. Esse
percentual de descarte é inferior aquele que ocorre nos
Estados Unidos e Espanha, onde o descarte é superior a
20%.'% A notificagdo mais rapida de potenciais doa-
dores deve ndo s6 aumentar a propor¢ao de efetivacoes
de doagdes como também aperfeicoar a manutencio do
doador, aumentado a viabilidade e a qualidade funcional
dos 6rgdos retirados e, possivelmente, reduzindo ainda
mais a taxa de descarte.



Transplante renal no Brasil

Figura 5. Distribuicao dos doadores por faixa etaria no periodo de 2000 a 2009 no estado de Sao Paulo.
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A alocagio de 6rgaos de doador vivo permite o
transplante com 6rgios de parentes até o quarto grau
(grau I — pais e filhos; grau II — avds e irmios; grau
III - tios e sobrinhos; grau IV — primos e filhos de tios
consanguineos) e também de conjuges. O transplan-
te com 6rgdos de doadores vivos ndo relacionados
ou amigos s6 é permitido depois de extenso tramite,
que envolve justificativa médica, autorizagio ética e
judicial para o procedimento. O resultado dessa re-
gulamentacio é evidenciado na Figura 6, que mos-
tra o parentesco dos doadores em 8.711 transplantes
realizados entre 2005 e 2009 no Brasil. Enquanto a
maioria destes transplantes ocorreu entre irmaos, pais
e conjuges, apenas 201 (2,3%) transplantes renais fo-
ram realizados com rins provenientes de amigos.

A defini¢ao e abordagem criteriosas na sele¢ao do
doador vivo sdo fundamentais para a seguranca do
doador. Além das avalia¢oes clinicas e laboratoriais
estabelecidas, pode-se considerar também o seu pe-
$0 a0 nascer, visto que o baixo peso esta relacionado
a posterior déficit de fungao renal,'® e a presenca de
microalbuminuria, mais prevalente em portadores de
rim tnico, constitui fator de risco isolado para desen-
volvimento de doenca cardiovascular.”

Apesar da crescente despropor¢io entre 0 ndmero
de doadores e o nimero de potenciais receptores em
lista de espera para receber um transplante, acredita-se

Figura 6. Parentesco entre doadores e receptores de
8.711 transplantes renais realizados entre os anos de
2005 e 2009 no Brasil.

4055

que a doagio de orgdos de filhos para pais, cerca de
100 doadores por ano na analise realizada (Figura 6),
deve ser questionada e intensivamente debatida. A ida-
de jovem por ocasido da doagdo, o crescente aumento
na expectativa de vida da populagdo e o carater he-
reditdrio de muitas doencas renais sio fatores de ris-
co que podem estar associados ao desenvolvimento e
a progressao mais rapida de doencas renais em doa-
dores com rim unico. Esse mesmo conceito deve ser
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empregado na selecdo de jovens candidatos a doadores
que apresentam antecedentes paternos de hiperten-
sdo arterial, diabetes melito ou doenca cardiovascular
precoce, que poderdo desenvolver doengas renais com
progressao mais acelerada apds a doagio.

A mesma mudanga no perfil de doadores falecidos
quanto ao aumento da idade também é observada en-
tre os doadores vivos, com a crescente utilizacdo de or-
gaos de doadores vivos cada vez mais idosos. A idade
média dos doadores vivos cresceu cinco anos na ulti-
ma década, de 40 para 45 anos, sendo frequentemente
utilizado doadores vivos com mais de 70 anos.!” Na
casuistica do Hospital do Rim e Hipertensio, o doador
mais idoso foi uma mae que doou o rim ao filho aos 81
anos, e permanece sadia atualmente aos 91 anos.

Nio é disponivel um registro brasileiro de doadores
de rim, o que impossibilita a avaliagido da repercussiao
da nefrectomia na fungdo renal do rim remanescente e
na sobrevida do doador no longo prazo. E necessario
0 acompanhamento regular do doador vivo, propor-
cionando orientacdo sistemadtica em relagao aos riscos
do sobrepeso, hipertensao arterial, tabagismo e demais
habitos associados a um maior risco de desenvolvimen-
to e progressdo da doenca renal e cardiovascular.

DiISPARIDADES REGIONAIS NO NUMERO DE
TRANSPLANTES

Embora a logistica do SNT esteja bem estabelecida,
resultando em numeros anuais crescentes de trans-
plantes, existem disparidades regionais acentuadas
entre os estados. Enquanto nos estados de Sao Paulo,
Distrito Federal, Rio Grande do Sul e Santa Catarina
o desempenho observado na captagio de 6rgdos se
aproxima de paises com programa de transplantes jd
bem alicer¢ados, em outros estados como Amazonas,
por exemplo, nio ocorre nenhuma captagio de Or-
gaos de doadores falecidos.

Em 2007, o niumero médio de doadores falecidos
foi de 6,2 por milhdo de habitantes, variando entre 0 a
14,8 entre os estados da unido. Baseado nesse resulta-
do, os desempenhos de captagao de 6rgios dos estados
foram agrupados em cinco categorias coerentes com o
dimensionamento de cada programa estadual: categoria
I, estados com 9 a 25 doadores efetivos por milhdo de
habitantes; categoria II, 6 a 9; categoria III, 4 a 6; cate-
goria IV, 2 a 4; e categoria V, 0 a 2 (Figura 7). A partir
desses dados, foram estabelecidas metas de crescimento
para o nimero de doadores falecidos em cada estado
para os proximos trés anos. Os trés estados com niimero
de doadores superiores a 10 por milhdo de habitantes
mantiveram ou aumentaram o niamero de doadores efe-
tivos (Santa Catarina, Sao Paulo e Rio Grande do Sul) e
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trés estados retrocederam (Rio de Janeiro, Mato Grosso
e Sergipe). Merece destaque o grande crescimento do de-
sempenho de captacdo de 6rgaos do estado da Paraiba,
com 3,7 milhdes de habitantes, saindo da ultima para a
primeira categoria em trés anos. Essa excepcional evo-
lucdo foi fruto da atuacio do governo do estado e do
comprometimento das equipes de captagdo de 6rgaos,
alinhados ao objetivo proposto.

Analisando a distribui¢do dos transplantes de rim re-
alizados em 2009 por cada regido geografica brasileira,
observou-se que a maioria foi realizada nas regides Sul
e Sudeste. Essas regides concentram 57% da populagio
brasileira, 73 % do produto interno bruto (PIB) e a maio-
ria dos profissionais afiliados a Associa¢do Brasileira
de Transplantes de Orgdos (ABTO)® (Figura 8). Essas
caracteristicas demograficas e socioeconémicas influen-
ciam diretamente o numero de publicacoes cientificas
indexadas na drea de transplante de 6rgios, que, nos
ultimos 10 anos, foi 80% proveniente da regido Sudeste,
16% da regido Sul e 4% das demais regides.

O MODELO DO ESTADO DE SA0 PauLo

O comprometimento do governo do estado de Sao Paulo
com o programa de transplantes e a reducao de obstacu-
los que reduzem a eficiéncia desse sistema foram funda-
mentais para os resultados ja observados no estado. O
estado concentra 22% da populacio brasileira e 34% do

Figura 7. Estratificacao do desempenho de captacao
de 6rgaos dos estados brasileiros de acordo com a
taxa de doadores efetivos por milhao de habitantes no
ano de 2007. As metas de crescimento para o ano de
2010 foram estabelecidas a partir do desempenho de
cada estado em 2007.
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PIB. Das 561 CIHDOTTs j4 instaladas no pais, 221 estdo
no estado de Sao Paulo. Além disso, vérias iniciativas pa-
ra promover a identificagdo e a efetivagdo da doacido de
6rgdos foram implementadas desde 2007 (Tabela 1). O
resultado ja pode ser observado nos ultimos trés anos, on-
de o nimero de doadores efetivos cresceu de 10 para 21,2
por milhdo de habitantes, resultando em 1.439 transplan-
tes renais realizados em 2010. Esse desempenho é superior

Figura 8. Distribuicao percentual da populacao
brasileira (A), dos transplantes renais (B), de médicos
cadastrados na Associacao Brasileira de Transplantes
de Orgaos (C) e do Produto Interno Bruto (D), de acordo
com as 5 regides geograficas brasileiras.

A B
Sudeste | 62%
Nordeste | 114%
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- Populacéo brasileira em 2009 (n = 91,5 milhdes)
|:| Transplantes renais em 2009 (n = 4241)
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Sudeste ] 56%
Nordeste [T 19% [113%
Sul 117%
Centro-
oeste I:I 9%
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[ Médicos cadastrados na ABTO em 2009 (n = 1058)

I

ABTO: Associacao Brasileira de Transplantes de Orgaos; PIB:

Produto Interno Bruto.

Tabela 1

PauLo A PARTIR DE 2007
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a média nacional e é proximo da média de paises com os
melhores desempenhos atuais, como os Estados Unidos,
Portugal e Espanha® (Figura 9). O nimero de transplan-
tes de rim de doadores vivos é equivalente ao dos Estados
Unidos, e o nimero total de transplantes de rim, prove-
nientes de doadores falecidos e vivos, é de 52 transplantes
por milhdo de habitantes, proximo da necessidade esti-
mada de 60 por milhdo de habitantes por ano. O resul-
tado das intervencoes aplicadas neste estado demonstra o
potencial de crescimento do programa de transplantes em
todo o Brasil e a possibilidade de se alcancar o nimero
anual necessdrio de transplantes por milhdo de habitantes
em todo o pais.

SOBREVIDA DOS RECEPTORES DE TRANSPLANTE RENAL

Apds a consolidagio do programa nacional de trans-
plantes, a implementa¢do de medidas para aumentar a
sua eficiéncia e o ntimero de doadores falecidos, esta-
belecendo um registro anual de todas as atividades re-
lacionadas a transplante de 6rgdos e tecidos, a ABTO
agora inicia uma nova etapa para avaliar criticamente o
desempenho dos transplantes no Brasil. Dados globais
do Brasil e de centros de transplante renal demonstram
um aumento nas sobrevidas do paciente e do enxer-
to, resultado do crescente amadurecimento do sistema
(Figura 10).2"2* A alocacdo de rins de doadores falecidos
baseada na compatibilidade HLA aumentou a sobrevida
do enxerto em longo prazo. No estado de Sdo Paulo, a
sobrevida do enxerto obtido de doadores falecidos sem
incompatibilidades HLA-A, HLA-B e HLA-DR com o
receptor foi de 77,3% ao final do 5° ano de acompanha-
mento, enquanto a de enxertos com os seis haplotipos
incompativeis com o receptor foi de 70,9%.
Empenho adicional deve ser direcionado ao desenvol-
vimento e a aplicagdo de diretrizes para o acompanha-
mento de grupos especificos, como os receptores de etnia
negra que apresentam evolu¢ao menos satisfatoria apds
o transplante renal (Figura 11), além da busca constan-
te por combinacdes de agentes imunossupressores mais

LISTA DE APRIMORAMENTOS A CAPTACAO DE ORGAOS PROMOVIDOS PELA SECRETARIA ESTADUAL DE SA0

Disponibilizagao e remuneracdo de 7 equipes médicas para a realizacdo de Doppler e EEG;

Transporte terrestre de material e da equipe para a captacao fora do municipio;

Contratacéo de laboratério de retaguarda para a realizagado de sorologias;

Capacitacdo e remuneracao de coordenadores intra-hospitalares;

Disponibilizacao de servico de patologia para a avaliacdo de doadores com critério expandido;

Organizacao das CNCDOs com equipes treinadas para suporte logistico e publicacdo das informacdes na internet;
Suporte técnico operacional visando a otimizar o desempenho dos Servicos de Procura de Orgaos e Tecidos;

8. Registro de evolugédo e sobrevida com fornecimento de dados vinculados a inscricdo de novos pacientes em fila de espera.

EEG: Eletroencefalograma; CNCDOs: Centrais de Notificacdo, Captacéo e Distribuicido de Orgaos.
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Figura 9. Comparacao da captacao de 6rgaos e numero de transplantes renais realizados (pmp) no Brasil, estado

de Sao Paulo, Estados Unidos, Portugal e Espanha.
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apropriados para a popula¢do brasileira. Levando-se em
consideragio a caracteristica socioecondmica e nutricio-
nal da populagdo em lista de espera para transplante
renal e a presenga de intimeras doengas infecto-conta-
giosas de cardter endémico em nosso pais, a decisdo em
relacdo ao regime imunossupressor nao deve ser restrita
a sua eficicia na prevenc¢io da rejei¢do aguda, mas deve
também analisar a sua seguranca em longo prazo. Isso
se torna ainda mais importante quando estudos recentes
sugerem que nao hd diferencas nas sobrevidas do pa-
ciente e do enxerto em receptores de transplante renal
recebendo azatioprina ou micofenolato em combinacdo
com tacrélimo e esteroides, indicando que azatioprina
deve ser considerada uma opgdo terapéutica para um
grupo selecionado de pacientes (Figura 12).%

PESQuUISA EM TRANSPLANTE NO BRASIL
O desempenho da atividade da pesquisa aplicada na
drea de transplantes tem acompanhado o crescente
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aprimoramento do sistema. A aprovagdo de diretri-
zes e normas reguladoras para o desenvolvimento de
pesquisa envolvendo seres humanos pelo Conselho
Nacional de Satide (CNS), no ano de 1996, deu inicio
ao processo de regulamentagdo da pesquisa clinica
no Brasil. O estabelecimento da Comissdo Nacional
de Etica em Pesquisa (CONEP) para definir diretri-
zes, normas e padroes éticos de pesquisa e de Comités
de Etica em Pesquisa (CEP), 6rgios de abrangéncia
institucional local com responsabilidade de monito-
rar diretamente o desenvolvimento dos projetos de
pesquisa envolvendo seres humanos, ampliaram as
oportunidades de colaboragio dos centros de pes-
quisa brasileiros, tanto no ambito nacional quanto
internacional. Em 1987, o primeiro estudo multi-
céntrico nacional de fase IV foi finalizado no Brasil
e 0 ano de 1999 marcou a conclusdo do primeiro
estudo multicéntrico nacional de fase III, envolvendo
dois centros brasileiros. Atualmente, cerca de 3.000



Figura 10. Sobrevida do enxerto (A) e do paciente
(B) entre receptores de transplantes renais no Brasil
realizados de acordo com a época de realizagdo do
transplante.
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Figura 11. Sobrevida do enxerto entre receptores
de transplante renal com doadores vivos e falecidos
realizados no Hospital do Rim e Hipertensao entre os
anos de 1999 a 2008, de acordo com a etnia do receptor.
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Fonte: Registro Brasileiro de Transplantes — Anélise quantitativa 2007
Figura colorida online disponivel no site www.jon.org.br.

receptores de transplante renal estio incluidos em
estudos clinicos nacionais e ou multicéntricos inter-
nacionais, situando os centros brasileiros em posi¢ao
de destaque no cendrio internacional dos estudos
clinicos. Centros brasileiros participam em estudos
clinicos envolvendo FTY720,%-3
sirolimo,**3¢ micofenolato mofetil,*”*' micofenola-
to sédico,*>* tacrolimo,** tacrélimo de libera¢do
modificada,*** valganciclovir,” belatacept,’® so-
trastaurina  (clinicaltrials.gov NCT00504543 e
NCT01064791) e inibidor de JAK3 CP690,550 (cli-
nicaltrials.gov NCT00483756).

O Brasil tem avancado também no desenvolvimen-
to de projetos de pesquisa experimental envolvendo
imunologia de transplantes. As principais linhas de
investigacdo incluem métodos de diagndstico precoce
da rejeicdo aguda do enxerto,’'~** monitoramento nao
invasivo da resposta imune,’* avangos na compreen-
sdo dos mecanismos moleculares e celulares envolvi-
dos na lesdo de isquemia e reperfusdo®**’ e na toleran-
cia operacional em humanos.*
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Figura 12. Sobrevida do enxerto entre receptores de
transplante renal com doadores vivos (A) e falecidos
(B), realizados no Hospital do Rim e Hipertensao, de
acordo com a imunossupressao utilizada.
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Figura colorida online disponivel no site www.jbn.org.br.
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Figura 13. Sobrevida do enxerto entre receptores de
transplante renal com doadores vivos (A) e falecidos
(B) realizados no Hospital do Rim e Hipertensao, de
acordo com o tempo em dialise.
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PersPECTIVAS

O Brasil vem apresentando um aprimoramento de sua
organizac¢do social, o qual pode ser evidenciado pelo
crescimento da expectativa de vida ao nascer, que, atu-
almente, é de 76 anos para mulheres e 69 anos para
homens,” pelo indice de natalidade que diminuiu de
5,6 para 2,1 nos tultimos 30 anos,* pela redugio da
mortalidade infantil e pela diminui¢ao da violéncia ur-
bana e do nimero de mortes violentas, que no estado
de Sao Paulo decresceu de 13.257 em 1999 para 4.436
em 2007.%! Nesse contexto, o programa brasileiro de
transplantes é um sistema avangado e organizado, justo
e igualitario no seu propoésito, que deve ser preservado
como uma conquista da sociedade na atuacao médica
de alta complexidade, sendo considerado como uma
referéncia internacional da satide publica brasileira.

A andlise apresentada demonstra a existéncia de
grande disparidade geografica nas variaveis métricas do
transplante, que pode ser interpretada como consequén-
cia intrinseca das diferengas regionais ao acesso a satude
e a qualidade de assisténcia médica observada nas defe-
rentes regides do pais. Entretanto, esse cendrio pode ser
mudado com o compromisso do governo dos estados e
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com a motivagio coletiva da sociedade e das equipes de
transplante. A prova do resultado da efetividade dessas
estratégias vem do estado da Paraiba, onde ocorreu au-
mento acentuado do niimero de transplantes em um pe-
riodo curto de apenas 3 anos, gracas a atuacdo alinhada
entre o poder publico e as equipes de transplante.

O amadurecimento e o aprimoramento do progra-
ma nacional de transplantes, apesar das disparidades
geograficas, estio prosseguindo. Além dos esforcos
continuos no aumento do nimero de doadores, varios
outros pontos devem ser abordados no processo de alo-
cagdo dos 6rgaos com vistas a melhorar os desfechos em
longo prazo. Entre eles destacamos a necessidade de: a)
fomento ao transplante preemptivo, considerando os re-
sultados nitidamente superiores observados nessa popu-
lagdo. Enquanto a implementacdo dessa estratégia pode
ser mais simples para receptores de 6rgaos de doador
vivo, maior discussdo serd necessaria para implementar
essa estratégia nos candidatos de 6rgdos de doador fale-
cido. No momento, inscri¢io em lista de espera é restrita
por legislacio a pacientes com clearance de creatinina
inferior a 10 mL/min; b) identificacdo e selecio mais
aprimorada dos pacientes que obterdo real beneficio
ap6s o transplante renal quando comparado a dialise;
(Figura 13) c) promogdo de estudos clinicos e experi-
mentais na populagio brasileira que ampliem o entendi-
mento da resposta imune e que avaliem a influéncia das
doencas infecciosas endémicas. Essas abordagens podem
melhorar também os resultados em grupos especificos,
como os dos pacientes de etnia negra, cuja modulac¢ao
da resposta imune requer maior monitoragio.
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