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RESUMO

Objetivo: Apresentar as principais complicacdes encontradas em pacientes que foram submetidos ao
transplante renal. Revisdo bibliogréafica: O transplante é associado a uma reducéo de risco cardiovascular
e da mortalidade nos pacientes em hemodiélise, além de resultar em melhor qualidade de vida. E reservado
para pacientes com doenca renal crénica (DRC) estagio 5 dialitico ou terminal, sendo assim uma terapia renal
substitutiva pois continuardo sendo portadores de DRC devido a taxa de filtracdo glomerular (TFG) <60
mL/min/1,73m2. As complica¢gbes infecciosas mais comuns sdo bacterianas e virais, podendo levar a re-
hospitalizacao e perda de enxerto no primeiro ano. Também podem ser imunoldgicas devido a necessidade
da compatibilidade com antigeno leucocitario humano (HLA), tendo relagdo também com a durabilidade do
transplante. Doencas cardiovasculares ja existentes no paciente sdo complicadores do progndstico,
juntamente com as sindromes metabdlicas. Ja as cirdrgicas temos as urolégicas e vasculares.
Consideragdes finais: E comprovado que o transplante mudou a histéria natural da doenca, diminuindo a
mortalidade e melhorando o progndstico dos doentes. Para isso, o incentivo a doagédo e ao transplante é
necessario.

Palavras-chave: Transplante renal, Complicacdo pos-transplante, Doenca renal crbnica.

ABSTRACT

Objective: To present the main complications found in patients subjected to kidney transplantation.
Bibliographic review: Kidney transplant is associated with a reduction in cardiovascular risk and mortality, in
addition to resulting in a better life quality for the patient. The transplant is reserved for patients with Chronic
Kidney Disease (CKD) stage 5, being dialytic or terminal, thus being a replacement renal therapy as they will
continue to have CKD due to Glomerular filtration rate (GFR) < 60ml/min/1.73m2. The most common
complications are due to bacterial and viral infections, which can lead to re-hospitalization and graft loss in the
first year. The complications can also be immunological due to the necessity of human leukocyte antigen (HLA)
antibody compatibility between the donor and receptor, also being related to the durability of the transplant.
The prognosis can be complicated by pre-existing cardiovascular disease and metabolic syndromes.
Regarding surgical complications, there are the urological and vascular problems. Final considerations: It is
proven that the transplant can change the natural course of the disease, reducing mortality and improving the
prognosis of patients. Considering that, encouraging kidney donation and transplantation is essential.
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RESUMEN

Objetivo: Presentar las principales complicaciones encontradas en pacientes sometidos a trasplante renal.
Revision bibliografica: El trasplante se asocia a una reduccion del riesgo cardiovascular y de la mortalidad,
ademas de redundar en una mejor calidad de vida del paciente. Se reserva para pacientes con Enfermedad
renal crénica (ERC) en estadio 5 dialitico o terminal, siendo por tanto una terapia renal sustitutiva ya que
seguiran teniendo ERC por tasa de filtracion glomerular (FG) < 60 ml/min/1,73 m2. Las complicaciones
infecciosas mas comunes son bacterianas y virales, que pueden conducir a la rehospitalizacion y la pérdida
del injerto en el primer afio. También pueden ser inmunoldgicos por la necesidad de compatibilidad entre los
anticuerpos antigenos leucocitarios humanos (HLA), relacionandose también con la durabilidad del trasplante.
Las enfermedades cardiovasculares ya existentes en el paciente complican el prondstico, junto con los
sindromes metabdlicos. En cuanto a los quirargicos, tenemos los urologico y vasculares. Consideraciones
finales: Esta comprobado que el trasplante cambié la historia natural de la enfermedad, reduciendo la
mortalidad y mejorando el pronéstico de los pacientes. Para ello es necesario fomentar la donacién y el
trasplante.

Palabras clave: Transplante de rifion, Complicacion postransplante, Enfermedad renal cronica.

INTRODUCAO

O transplante renal é o tratamento mais eficaz em pacientes com faléncia renal, ocasionando tanto
melhora clinica quanto de qualidade de vida, além da diminui¢cdo da mortalidade do paciente em hemodialise.
Em 2021, somente no Brasil, foram registrados 4.828 procedimentos do tipo, sendo o pais o terceiro lugar no
ranking mundial de transplantes renais e o percentual de resultados positivos ndo é pequeno pois a sobrevida
do enxerto, em um ano, excede 95% em hospitais referéncia no procedimento (AGUILERA PM, et al., 2021).

A trajetdria do transplante renal teve evolugao vertiginosa nos dltimos 50 anos. O primeiro transplante renal
de sucesso ocorreu em 1954 entre irmédos gémeos, em Boston (EUA). Desde entdo, obteve-se grande avango
em imunossupressdo. O FK-506 (tacrolimus), por exemplo, foi aprovado pelo FDA em 1993 e
aproximadamente 75% dos enxertos com rejeicao refrataria a ciclosporina foram recuperados. No Brasil, o
primeiro transplante renal ocorreu em 1964, no Rio de Janeiro (NETO JAM, et al., 2016; SASS DA e DOYLE
AM, 2016)

A insuficiéncia renal crénica (IRC) é um problema de salde publica global e pode ser definida como
anormalidades da estrutura e/ou funcdo dos rins presentes por mais de trés meses com implicacbes para
salde. Em paises desenvolvidos é causada principalmente pela evolucdo de diabetes e hipertenséo. A IRC
ocasiona maior risco cardiovascular e mortalidade em seus pacientes, tendo a patologia acarretado em 2017
a morte de 1,2 milhdo de pessoas mundialmente (JHA V, et al., 2020; KDIGO, 2022).

As principais modalidades de tratamento dessa doenca sdo controle medicamentoso combinado a
mudancas de estilo de vida, hemodialise e o transplante renal. Todas as alternativas geram grande impacto
social e econdmico. S6 na Inglaterra, entre os anos de 2009 e 2010, a doenga gerou um custo de 1,45 bilhdo
de libras. E, apesar de néo existir cura, o tratamento mais definitivo e com maior sobrevida para pacientes em
estado avancado de IRC ainda é o transplante renal (AUGUSTINE J, 2018; EVANS M, et al., 2022).

Apesar de sua importancia, a cirurgia apresenta diversas complicacfes. Entre essas, as mais comuns séo
alteracbes metabdlicas, cardiovasculares, cirdrgicas, rejeicdo (aguda, hiperaguda e nefropatia cronica) e as
infec¢gBes, assim como neoplasias devido imunossupressao e recidiva da doenca. As infec¢bes, por exemplo,
sdo uma das principais causas de mortalidade entre os receptores. Percebe-se a magnitude dessas
complicagfes uma vez que a sobrevida pés-transplante, depois de seis anos, foi de apenas 53,9% (ECKER
R, et al., 2019).

Desse modo, esse artigo tem o intuito de analisar os principais artigos sobre as complicacbes poés-
transplante renal e quais sdo os fatores de risco para que medidas possam ser tomadas a fim de reduzir a
morbimortalidade nesses pacientes.
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REVISAO BIBLIOGRAFICA
Doenca renal cronica e transplante renal

O transplante renal e a didlise sao tratamentos utilizados para pacientes com doenga renal crénica em
estadio 5 dialitica (DRC 5-D ou terminal), portanto, sdo considerados terapias renais substitutivas. O
transplante renal esta associado a reducdo do risco de eventos cardiovasculares, diminuicdo de infecgdes,
menores taxas de mortalidade, maior independéncia fisica e melhor qualidade de vida, em comparagao com
pacientes em dialise. Além disso, oferece aos pacientes com DRC a chance de melhorar a funcéo renal,
conforme evidenciado pela recuperacdo da taxa de filtracdo glomerular e das funcdes endécrinas, como a
eritropoiese (CARMINATTI M, et al., 2019; SANTOS FMR, et al., 2021; ROSE C, et al., 2017).

Por definicao, todos os receptores de transplante renal sdo pacientes com doenca renal crénica devido a
presenca do aloenxerto e dos diversos fatores de risco para progressdo da DRC que persistem apds o
transplante. Aproximadamente 60% a 78% dos receptores de transplante tém taxa de filtracdo glomerular
(TFG) abaixo de 60 mL/min/1,73m2 e até 90% destes séo considerados portadores de DRC caso evidencie-
se presenca de proteindria ou hematuaria glomerular. O declinio médio da TFG no transplantado é de 1,2-2,5
mL/min/ano, sendo mais lento do que no paciente em didlise (CARMINATTI M, et al., 2019).

Complicacdes pbs-transplante renal

O transplante renal é considerado o melhor tratamento para pacientes com doenca renal terminal. No
entanto, as complica¢Bes cirlrgicas ainda sdo uma importante causa de morbidade e, em alguns casos,
resultam na perda do enxerto. Devido ao estado crénico de imunossupresséo, o paciente pds-transplante esta
suscetivel ao surgimento de quadros infecciosos recorrentes graves e recidiva da doenca. Melhores
estratégias de imunossupressédo reduziram as taxas de rejeicdo aguda e melhoraram a sobrevida do enxerto
a curto prazo, enquanto na sobrevida do enxerto a longo prazo foi observado uma melhora menos significativa
nos ultimos anos (PINTO H, et al., 2017; CARMINATTI M, et al., 2019).

Ademais, outro fator importante para a funcionalidade do érgéo transplantado € a qualidade do enxerto,
influenciado pelas caracteristicas bioldgicas e idade do doador, e a funcéo retardada do enxerto. A funcéo
retardada do enxerto esta associada a anticorpos especificos do doador pré-existentes e a lesdes de
isquemia-reperfusdo, que estdo diretamente relacionadas ao tempo de isquemia fria. A funcéo retardada do
enxerto foi observada em 20-70% dos transplantados, promovendo disfuncdo precoce e potencialmente
permanente do enxerto (CARMINATTI M, et al., 2019; GILL J, et al., 2016).

Em geral, os pacientes portadores de transplante renal s&o um conjunto de pacientes mais jovens e com
menos comorbidades cardiovasculares, contudo, o tempo de didlise pode promover disfun¢des endoteliais,
de modo a aumentar o risco cardiovascular do paciente (CARMINATTI M, et al., 2019; FISHMAN JA, 2017).

Dessa forma, os portadores de transplante renal podem apresentar diferentes graus de distirbio mineral
0sseo, disfuncdo autonémica com hiperatividade simpdética, superestimulacdo do sistema renina-
angiotensina-aldosterona e outros danos endoteliais mediados por citocinas relacionados a didlise. A
progressdo da DRC no paciente com transplante renal, principalmente apds o primeiro ano pés-transplante,
envolve uma rede complexa de fatores de risco alogénicos e ndo alogénicos, incluindo hipertenséo,
proteindria, anemia, dislipidemia e distarbio mineral 6sseo, no qual a presenca desses fatores esta associada
ao declinio da TFG e mortalidade (CARMINATTI M, et al., 2019; FISHMAN JA, 2017).

Os tipos de rejeic6es podem ser classificados em hiperaguda, ocorrendo nas primeiras 24 horas do pos-
transplante ou até mesmo durante a cirurgia; aguda, a qual acontece a partir do terceiro dia apds o transplante,
sendo mais comum nos trés primeiros meses; e a cronica, que pode surgir durante toda a evolucao do
transplante, de modo a levar a perda lenta e progressiva do rim transplantado (ALVES EBS, et al., 2019).

Os sinais e sintomas da rejeicao do 6rgédo transplantado incluem dor ou edema no local da cirurgia; dor ao
urinar; diminuicdo do débito urinario; temperatura acima de 37,5°C; e edema de palpebras, maos e pés, sendo
necessario, na presenca desses sinais, realizar uma biopsia do rim (ALVES EBS, et al., 2019).
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Complicacdes infecciosas

As infeccdes pés implante de enxerto sdo fatores importantes de re-hospitalizagédo e perda do enxerto
durante o primeiro ano apés o transplante e séo a segunda maior causa de morte em transplante renal apés
DRC. O periodo entre 1 e 6 meses apos a cirurgia e 0 periodo com maior imunossupressdo com maior
susceptibilidade infecciosa, com prevaléncia nos primeiros meses de infec¢cdes nosocomiais e entre 6 meses
e 1 ano devido a infec¢gdes comunitarias (SAAD EJ, et al., 2020; TAVARES M, et al., 2019).

O tipo de patdbgeno mais comum nos primeiros meses apos a cirurgia é bacteriano, sendo o sitio de
infeccdo com maior risco de complicacBes durante o primeiro ano o trato urogenital e quando associada a
bacteremia, a mortalidade pode alcancar 50%. Ja as infeccdes virais — especialmente infeccéo oportunista
por citomegalovirus e epstein barr sdo mais prevalentes no periodo entre 1 e 6 meses apés o implante do
enxerto. Outras infecgfes virais — como influenza e covid-19 podem causar infec¢des graves em pacientes
pés-transplante, mas geralmente sdo autolimitadas. Além disso, outras infec¢des virais que podem causar
complicacBes séo herpes simples labial, herpes genital, herpes zoster e infec¢cdes pulmonares. As infecgdes
com menores taxas sdo infec¢des fungicas que surgem principalmente no periodo pés-transplante imediato
e sdo causadas especialmente por patégenos do género Candida (AGRAWAL A, et al., 2022; ALVES EBS,
et al., 2019; HABERAL, et al., 2016; SAAD EJ, et al., 2020; TAVARES M, et al., 2019).

Os fatores de risco para complicac¢des infecciosas sdo: idade acima de 60 anos, érgéo retirado de doador
falecido, uso de dreno pigtail para drenagem do trato urinario e nimero de dias no hospital apés transplante
(SAAD EJ, et al., 2020).

A vacinagéo apos o transplante € importante na prevencao de infecgdes. A vacinacao de rotina orientada
é influenza, hepatite A e hepatite B, triplice bacteriana (Dtp) - que protege contra difteria, tétano e coqueluche,
vacinagdo contra o virus do papilomavirus humano (HPV) e vacinagéo para herpes zoster (AGRAWAL A, et
al., 2022).

Complicacfes imunolégicas

O sucesso do transplante e a aceitacdo do enxerto por parte do receptor depende em grande parte do
grau de compatibilidade entre anticorpos antigeno leucocitario humano (HLA) entre ambos, além de ter forte
relagdo com a durabilidade do transplante. Outro fator importante para o éxito do transplante esta na terapia
imunossupressora imposta aos receptores, podendo ser feita com corticosterdide, inibidor da calcineurina,
anti-metabdlico e globulina anti-timécito, geralmente feita em terapia conjunta para que se consiga afetar mais
de um ponto na cascata imune, o que permite o uso de menores doses de cada medicacdo (WOOD EL, et
al., 2022).

A forma mais comum de rejei¢cdo é a aguda, que atualmente esta separada em duas categorias, a mediada
por células T, caracterizada pela inflamacao tubulointersticial causada pela presenca de células T no local, e
a mediada por anticorpos, caracterizada pela inflamacao microvascular por conta da presenca de producao
de anticorpos especificos contra o 6érgdo do doador. Pacientes que ja foram sensibilizados de alguma forma
(como por gravidez, hemotransfusao ou histérico de transplante de érgdos) possuem maior chance de rejeicdo
mediada por anticorpos (RMA). A rejeicdo aguda é diagnosticada por biépsia e pode ser tratada com
pulsoterapia de corticosteréide em altas doses ou com anticorpos anti-linfociticos (CALLEMEYN J, et al.,
2022; SARAIVA LC, et al., 2021). A rejeicdo tardia do enxerto também € algo a ser evidenciado, sendo que
21% dos pacientes transplantados deixam de tomar as medica¢des imunossupressoras e 33% atrasam o
horéario para toma-las. Isso pode ser associado ao fato desses pacientes estarem sob estresse constante por
conta da obrigatoriedade do uso desses farmacos e a grande quantidade de efeitos adversos por eles
causados, aumentando as chances de desenvolvimento de ansiedade e depresséo nessa populagéo, e dessa
forma, dificultando a aderéncia ao regime medicamentoso (UYAR B, 2022).

Complicacbes cardiovasculares

Doencgas cardiovasculares sdo uma das maiores causas de morbimortalidade e re-hospitalizacdo ap6s
transplante renal, podendo levar a morte do receptor com um enxerto funcionante. Doencas cardiovasculares

REAC | Vol. 43 | DOI: https://doi.org/10.25248/REAC.€11990.2023 Pagina 4 de 7


https://doi.org/10.25248/REAC.e11990.2023

s%acervo+ | N -
A index base Revista Eletronica Acervo Cientifico | ISSN 2595-7899

e doenca renal crénica (DRC) sédo enfermidades frequentemente encontradas no mesmo paciente, que, apos
o transplante renal, tem apenas a Ultima sendo curada, dessa maneira muitos dos transplantados apresentam
angina, areas de isquemia do coracdo decorrentes de doenga arterial coronariana (DAC) e insuficiéncia
cardiaca, o que pode levar a morte mesmo com o sucesso da cirurgia renal (DEKKER WK, et al., 2020; RAO
NN, et al., 2018).

Varios fatores podem corroborar para o acontecimento de complicacdes cardiovasculares pés-transplante,
sendo no geral os mesmos fatores de risco para a populacédo geral, como tabagismo, hipertenséo arterial,
dislipidemia e diabetes mellitus, porém potencializados pela DRC, acarretando em maior mortalidade por
eventos cardiovasculares depois da cirurgia. Acredita-se que as fistulas arteriovenosas (FAV), procedimento
cirirgico comumente feito em pacientes dialisados, podem aumentar o risco cardiovascular por conta do
desvio de parte do débito cardiaco para suprir o fluxo aumentado da FAV (RAO NN, et al., 2018).

Complicagbes metabdlicas

As complicagbes metabdlicas pés-transplante renal séo esperadas. A sindrome metabdlica (SM) é um
conjunto de fatores que aumentam o risco cardiovascular que séo prevalentes na populagdo em didlise e
aumenta ainda mais apés o transplante renal, devido ao ganho de peso e aos efeitos metabdlicos de drogas
imunossupressoras. Sua definicdo inclui obesidade central, Hipertensdo arterial sistémica (HAS), Diabetes
Mellitus (DM) tipo 2, hipertrigliceridemia e baixo LDL. O desenvolvimento de sindrome metabdlica ap6s o
transplante renal tem uma forte correlagédo com a predicdo de mortalidade (COHEN E, et al., 2020; RAO NN,
et al., 2018).

O controle de pressao é essencial para o0 manejo de desordens metabdlicas em receptores de enxertos
pés-transplante. Hipertensdo é um efeito colateral da terapia imunossupressora, em particular por uso de
corticosteroides e inibidores de calcineurina, e também pode ocorrer mau funcionamento do enxerto levando
a retencdo de sal e agua (COHEN E, et al., 2020; RAO NN, et al., 2018).

Diabetes mellitus (DM) prévia ndo controlada ou de novo é uma causa importante de perda de enxerto e
mortalidade no pds-transplante, e, portanto, seu controle é essencial na sobrevida do paciente. A DM de inicio
recente é considerada de maior risco para morte do 6rgédo transplantado e risco de rejeicdo aguda.
Medicagbes imunossupressoras tém um papel importante na indugcéo de hiperglicemia e diabetes mellitus
pés-transplante. Para minimizar esses efeitos, a dose do imunossupressor deve ser reduzida, porém aumenta
o risco de perda do enxerto, todavia, o0 uso de menor posologia esta associado a menor sobrevida do enxerto.
A ocorréncia de diabetes mellitus de novo no pds-transplante foi estimada em 50%. Entretanto, é improvavel
gue pacientes com niveis de glicose normais em até 3 meses no poés-operatério desenvolvam DM. O
tratamento de diabetes mellitus no pdés-transplante renal pode incluir antidiabéticos que ndo aumentem a
glicosuria - visto que a presenca desta aumenta chances de infec¢Bes do trato urinério (ITU) em pacientes
com uso de imunossupressores. Medicamentos do grupo dos inibidores da dipeptidil peptidase-4,
especialmente a linagliptina, foram associados a menores eventos hipoglicémicos. A guideline do KDIGO de
2009 afirma que receptores de transplante com diabetes mellitus devem receber terapia de dislipidemia com
estatina além do uso de medicac¢des para manejo do DM (COHEN E, et al., 2020; RAO NN, et al., 2018).

Ja o hiperparatireoidismo secundéario ocorre na maior parte dos pacientes com DRC e pode persistir em
até 60% dos pacientes no pés-transplante, afetando a capacidade de regeneragéo 6ssea do individuo, além
de ser associada a maior perda de enxerto e mortalidade no pds-transplante (COHEN E, et al., 2020).

Complicag@es cirirgicas do transplante renal

As complicagBes uroldgicas sdo as mais comuns complica¢des cirlrgicas encontradas apés transplante
por doenca renal crbnica, causando significativa morbidade e mortalidade. Dando inicio ao tema de
intercorréncias na anastomose uretrovesical apds transplante que pode resultar em uma alta morbidade e
perda do enxerto. A incontinéncia urindria em diversos centros tém a incidéncia de 0% até 8,9%. J4 a
obstrucdo ureteral ocorre em 2% a 10% dos pacientes transplantados no pos-operatério geralmente
apresentando-se nas primeiras semanas ou Nos primeiros anos pés-cirdrgicos, com um diagndéstico precoce
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e tratamento farmacolégico previne a perda do enxerto e geralmente a causa mais frequente da estenose
uretral é a isquemia uretral. Dando fim as complicacdes urologicas a linfocele que é causada principalmente
por extravasamento da linfa dos vasos linfaticos traumatizado durante o preparo dos vasos iliacos do receptor
e sistema linfatico ndo ligado do hilo renal do doador, os pacientes geralmente sdo assintomaticos e esse
quadro tem resolucdo espontanea apés alguns meses (HABERAL M, et al., 2016)

ComplicagBes vasculares sdo as causas mais temidas de complicagdes cirdrgicas, como demonstrado em
outros estudos, devido ao aumento de risco de perder o enxerto. Dando inicio as complicacdes cirlrgicas
vasculares a estenose da artéria renal € a complicacao vascular mais comum com uma incidéncia aproximada
de 19 a 23% de todos os transplantes renais. A trombose da artéria renal, € uma complicacao rara, com cerca
de 1% a 3% de incidéncia, tornou-se uma das principais causas de perda precoce do enxerto, respondendo
por até um terco nos pacientes que tiverem perda de enxerto. Ja a trombose da veia renal ocorre nos primeiros
7 dias ap0s o transplante podendo evoluir para choque circulatério, para o diagnéstico a melhor ferramenta
disponivel é a ultrassonografia com doppler. A disseccdo traumatica da artéria iliaca externa é uma
complicacgéo rara intraoperatéria que necessita de um tratamento imediato devido ao risco de morbidade e
alteracdo da circulacdo de membros inferiores. Outra intercorréncia cirlrgica rara é a disseccdo pos-
operatdria da artéria iliaca, ha apenas poucos relatos na literatura atualmente. (HABERAL M, et al., 2016;
PINTO H, et al., 2017).

CONSIDERACOES FINAIS

O transplante renal modificou a histéria natural dos pacientes com doencga renal crénica estagio 5, trazendo
melhora na qualidade de vida do paciente em hemodialise, promovendo reducéo de custos de manutencao
dos pacientes em tratamento de doenca renal cronica e devolvendo a sociedade pacientes economicamente
ativos. As complicacfes estdo relacionadas a técnica cirargica e a imunossupressao resultando na rejeicao
do enxerto. Além disso, algumas complica¢des ainda estdo diretamente relacionadas a demora na realiza¢éo
do procedimento apoés estabelecimento da doenca. Dessa forma é essencial o crescente incentivo a doagéo
de 6rgdos, assim como o estudo das complicacdes de forma a serem melhor compreendidas e minimizadas.
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