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RESUMO

OBJETIVO: Analisar retrospectivamente casos de pneumonia durante o primeiro ano
apos o transplante renal no Instituto Medicina Integral Professor Fernando Figueira —
IMIP. METODO: Trata-se de um estudo transversal retrospectivos com base na anélise
de dados secundarios de prontuarios sobre os pacientes que foram submetidos a
tratamento cirdrgico para transplante renal de janeiro de 2013 a junho de 2018.
RESULTADOS: Cento e um pacientes (10,46%) dos 965 transplantados renais tiveram
pneumonia no primeiro ano apo6s a cirurgia no periodo estudado. A maioria (85%)
desenvolveram a infec¢do nos primeiros 6 meses, sendo mais frequente o segundo més.
As bactérias foram o principal grupo de patdgenos identificados, destacando a
Mycobacterium tuberculosis. Outros agentes etiologicos foram os fungos e os virus. A
principal forma de deteccéo foi a hemocultura e 40,59% dos pacientes néo tiveram agente
etiologico isolado. A média de idade dos pacientes foi 44,90 anos e os homens
corresponderam 66% dos casos. A taxa de complicacdes foi de 9,99% e dbito 11,88%.
Os principais padrbes encontrados na Tomografia Computadorizada de Térax foram
broncopneumonia e nodulacdes. CONCLUSOES: O presente estudo demonstrou a
pneumonia como importante complicacdo no primeiro ano pds-transplante renal. Uma

vigilancia guiada para pneumonia se faz necesséria nesses pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Transplante de Rim; Pneumonia; Epidemiologia.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To retrospectively analyze pneumonia cases during the first year after
kidney transplantation at Instituto Medicina Integral Professor Fernando Figueira - IMIP.
METHOD: This is a retrospective cross-sectional study based on the analysis of
secondary data from medical records on patients who were treated for surgical treatment
for kidney transplantation from January 2013 to June 2018. RESULTS: One hundred and
one patients (10.46%) of the 965 kidney transplant patients had pneumonia in the first
year after surgery in the study period. The majority (85%) developed the infection in the
first 6 months, the most frequent being the second month. Bacteria were the main group
of pathogens identified, highlighting Mycobacterium tuberculosis. Other etiologic agents
were fungi and viruses. The main form of detection was blood culture and 40.59% of the
patients had no isolated etiologic agent. The mean age of the patients was 44.90 years and
men accounted for 66% of cases. The complication rate was 9.99% and death was
11.88%. The main patterns found in chest computed tomography were
bronchopneumonia and nodulations. CONCLUSIONS: The present study presents
pneumonia as an important complication in the first year after kidney transplantation.

Guided surveillance for pneumonia is needed in these patients.

KEYWORDS: Kidney Transplantation; Pneumonia; Epidemiology.



INTRODUCAO

O numero de pacientes com imunossupressao em decorréncia de transplantes de 6rgaos
solidos vem crescendo progressivamente.! Em 2015 o transplante renal representou
70,3% de todos os transplantes de Orgdos solidos no Brasil, nimero elevado
especialmente pois essa terapéutica é considerada o tratamento de escolha para pacientes

com doenca renal cronica em estagio terminal. 2

A transplantacdo de 6rgaos constituiu um dos mais significativos avancos da medicina
nos ultimos 50 anos. A histéria mundial do transplante renal teve inicio em 1902, ano em
que foi realizado o primeiro transplante experimental em animais, na Faculdade de
Medicina de Viena, na Austria.>?> Em 1954, nos Estados Unidos, foi realizado o primeiro
transplante renal humano com sucesso, sem recurso de qualquer terapéutica
imunossupressora.® Desde entdo, diversas pesquisas acerca da tematica resultaram em

avanco na técnica e no cuidado ao paciente pds-transplante.®#

Duas modalidades de transplante renal devem ser consideradas, de acordo com o tipo de
doador, onde pode ser escolhido o transplante com doador vivo ou falecido. A indicagéo
de transplante deve seguir orientacdes especificas do Ministério da Salde. Ap6s 90
(noventa) dias em terapia dialitica, o servi¢o de Dialise devera apresentar ao paciente ou
ao seu representante legal a inscricdo na Central de Notificagdo Captacdo e Distribuicdo
de Orgdos (CNCDC) local ou de referéncia.>® No Brasil a DRCT possui uma extrema
importancia para a saide publica por ser a maior responsavel por levar pacientes a terapia

com dialise, com consequente necessidade de transplante.®

Fatores pos-transplante renal parecem influenciar na resposta do paciente ao érgao.

Infecgcbes ocorridas apos o transplante sdo responsaveis por um ndmero expressivo de



mortalidade e morbidade nos pacientes, e acredita-se que a gravidade dessas infeccGes
possa estar relacionada a fatores como a imunossupressao necessaria para o recebimento
do 6rgdo, para o estado de salde prévio do paciente antes da cirurgia e complicacdes
ocorridas na propria sala de cirurgia.2® Os pulmdes sdo frequentemente envolvidos em
uma variedade de complicacdes ap6s o transplante renal, podendo acometer até 36%
desses pacientes.'%!! A insuficiéncia respiratdria aguda (IRPA) é uma das manifestacdes
mais graves do comprometimento pulmonar, sendo responsavel por cerca de metade das
internacbes em Unidades de Tratamento Intensivo (UTI). As caracteristicas
epidemioldgicas da IRPA podem sofrer influéncia de aspectos regionais, e doencas
endémicas, especialmente infecciosas, sdo relevantes para transplantados de oOrgaos

s6lidos. 112

Foram definidos critérios para o diagndstico de pneumonia da comunidade ou nosocomial
em imunocomprometidos maiores de 18 anos definida como presengca de um novo
infiltrado pulmonar na radiografia ou tomografia computadorizada de térax no momento
do internamento, associado a pelo menos um dos seguintes critérios: (1) tosse com ou
sem expectoracOes ou secrecdes respiratorias, (2) febre ou hipotermia e (3) evidéncia de
inflamacdo sistémica (leucdcitos alterados no hemograma, proteina C reativa aumentada

ou procalcitonina).’?

Em uma pesquisa realizada na cidade de Sdo Paulo no qual foi pesquisado sobre a
mortalidade pds-transplante renal, viu-se que a maioria dos 6bitos ocorreu em um periodo
precoce apos o transplante (< 1 ano) e metade desses 0bitos decorreram de choque séptico.
Ao analisar esses pacientes apds um ano de transplante, as infeccdes continuaram sendo
as causas mais prevalentes de Obito em qualquer tempo pos-transplante (60%), sendo

seguida de causas cardiovasculares, cerebrovasculares e vasculares periféricas (22%).



Acredita-se que as condicBes socioecondmicas desfavoraveis, condi¢es climaticas e
contato com doencas endémicas sejam fatores que influenciam no alto nimero de mortes

por sepse nesse grupo estudado. >+*°

Estudos realizados nos Estados unidos e em alguns centros de referéncia em transplante
renal no Brasil apontam a pneumonia bacteriana como principal causa de insuficiéncia
respiratoria em pacientes transplantados renais. As infec¢des oportunistas aparecem logo
em segundo plano, sendo causa importante de internamento em UTI por insuficiéncia

respiratdria e sepse nesses pacientes.!

Haja em vista o grande nimero de pacientes acometidos por infeccOes respiratdrias pos-
transplante renal, compreender quais as etiologias mais prevalentes no nosso meio, assim
como quais fatores podem influenciar no desfecho desse paciente — como por exemplo,
quais 0s imunossupressores estdo mais associados ao desenvolvimento de pneumonias e
sepse — torna-se fundamental para diminuir o nimero de morbimortalidade desse

grupo.t8



METODOS

Foram analisados dados secundarios dos prontuarios de pacientes submetidos ao
transplante renal no IMIP de janeiro 2013 a junho de 2018, sendo incluidos no estudo
pacientes com mais de 18 anos e que apresentaram pneumonia durante o primeiro ano
pos-cirargico. Foram excluidos aqueles com transplante de mais de um 6rgao, com idade
inferior a 18 anos, bem como os pacientes com dados incompletos ou que faleceram

durante o primeiro ano pos-transplante.

Os seguintes dados foram colhidos: nome do paciente, sexo, idade, data de realizacéo do
transplante, clinica para pneumonia, tempo em meses em que foi diagnosticada
pneumonia, agente etiologico, forma de deteccdo do agente etioldgico, realizacdo de
Tomografia Computadorizada de Torax, padrdo identificado na Tomografia

Computadorizada de Torax, complica¢Ges ap6s o transplante renal e taxa de 6bito.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Instituto

de Medicina Integral Fernando Figueira (IMIP) sob o nimero 36240720.6.0000.5201.



RESULTADOS

Dos 965 transplantes renais realizados no periodo do estudo, 101 (10,46%) dos pacientes
transplantados foram classificados com pneumonia em imunocomprometidos. Desses, 60
tiveram o agente etioldgico confirmado e 41 nédo foi identificado o patdégeno. Todos os

pacientes tiveram doadores cadaveres.

As infeccOes por bactéria representaram 70,66%, virais (10,66%) e fungicas (18,66%). O
principal agente identificado foi 0 Mycobacterium tuberculosis, representando 28,3% da
amostra, seguido de Citomegalovirus, Pseudomonas aeruginosa e Klebisiella
pneumoniae. Foi identificada coinfec¢do em 12 pacientes, sendo em nove dois patdgenos

identificados e no restante trés patdgenos.

A principal forma de deteccdo da pneumonia dos pacientes que tiveram o patégeno
identificado foi a hemocultura, em seguida o lavado broncoaspirativo e 0 Reagdo em
Cadeia Polimerase (PCR) para Citomegalovirus. Outras formas de deteccdo menos
prevalentes para Tuberculose foram resposta ao tratamento empirico, bidpsias
transbronquica e pulmonar, cultura de secrecdo, PCR para tuberculose apés lavado
broncoaspirativo, PCR para tuberculose na urina e broncoscopia, em ordem decrescente

de prevaléncia.

Em relacdo a clinica, 71 pacientes apresentaram queixa. O principal sintoma foi a febre

(70,29%), seguida de tosse (60,59%) e dispneia (15,49%).

A idade média dos pacientes transplantados renais que apresentaram pneumonia no
periodo do estudo foi 44,90. O sexo mais prevalente foi o masculino, contabilizando 67

do total e representando 66,33% da amostra.



A maioria dos casos de pneumonia ocorreram nos primeiros 6 meses apos o transplante,
representando 85,14%. A média de tempo em meses para 0 aparecimento da pneumonia
durante o primeiro ano ap6s a cirurgia foi de 3,59 meses. O més mais prevalente em

ambos os grupos foi 0 2° més apds o transplante.

Nove pacientes apresentaram complicacbes pds transplante e, dentre eles, cinco
apresentaram sepse, um realizou dialise pos transplante e ndo foi demonstrado nenhum

caso de reoperacao. Doze pacientes evoluiram para 6bito.

Com relagdo a Tomografia Computadorizada de térax, o padrdo mais prevalente entre os
pacientes que ndo tiveram seu agente etioldgico confirmado foi consolidacdo e dos

pacientes com patdgeno identificado foi o padréo nodular, seguidos de broncopneumonia.

TABELA 1 — CARACTERISTICAS CLINICAS E NUMERO DE
DEMOGRAFICAS DOS PACIENTES PACIENTES:
TRANSPLANTADOS RENAIS COM PNEUMONIA 101
MEDIA DE IDADE EM ANOS 44,90
SEXO MASCULINO, N (%) 67 (66,33%)
PACIENTES SEM PATOGENO IDENTIFICADO, N (%) 41 (40,59%)
DOADOR CADAVER 100%
OBITO, N (%) 12 (11,88%)
HEMODIALISE POS-TRANSPLANTE, N 1
REOPERACAO, N 0
COMPLICACOES POS-TRANSPLANTE 9
TEMPO DE OCORRENCIA PARA PNEUMONIA POS
TRANSPLANTE

MEDIA EM MESES 3,56
PRIMEIROS 6 MESES (%) 85,14%
TABELA 2 — ETIOLOGIA DA PNEUMONIA NUMERO DE

EPISODIOS: 73

BACTERIA, N (%) ' 53 (70,66%)
FUNGO, N (%) ' 14 (18,66%)

VIRUS, N (%) ' 8(10,66%)



NUMERO DE EPISODIOS COM 02 AGENTES

IDENTIFICADOS

NUMERO DE EPISODIOS COM 03 AGENTES

IDENTIFICADOS

TABELA 3 - FORMA DE DETECCAO PATOGENO

HEMOCULTURA, N
LAVADO BRONCOASPIRATIVO, N

PCR POR CMV, N

RESPOSTA AO TRATAMENTO EMPIRICO, N

CULTURA DE SECRECAO, N

BIOPSIA PULMONAR

BIOPSIA TRANSBRONQUICA

PCR PARA TUBERCULOSE (LBA)

PCR NA URINA PARA TUBERCULOSE

BRONCOSCOPIA

TABELA 4 - AGENTES ETIOLOGICOS

9

3

NUMERO DE
EPISODIOS: 60

27

13

.

6

3

2

2

2

1

1

NUMERO DE
EPISODIOS: 73

M. TUBERCULOSIS

PSEUDOMONAS AERUGINOSA

CITOMEGALOVIRUS

KLEBISIELLA PNEUMONIAE

KPC

ACINETOBACTER BAUMANII

17

8



CRYPTOCOCCUS NEOFORMANS
ESCHERICHIA COLI

ASPERGILLUS

CANDIDA SPP

CANDIDA ALBICANS

SERRATIA MARCESCENS
KLEBISIELLA MULTIRRESISTENTE
ESCHERICHIA COLI MULTIRRESISTENTE
BURKHOLDERIA CEPACIA
HISTOPLASMOSE

KLEBISIELLA MULTISSENSIVEL
ASPERGYLLUS TERREUS
STAPHYLOCOCCUS HOMINIS

ASPERGILLUS FLAVUS




DISCUSSAO

O presente estudo mostra que a pneumonia ap6s o transplante renal € uma importante
complicagdo, apresentando uma taxa de 10,46% no primeiro ano e em concordancia com

estudos realizados anteriormente, nos quais a incidéncia variou entre 5,7 e 13,4%.%516

O principal patogeno identificado foi o Mycobacterium tuberculosis e sua prevaléncia
sendo justificada devido ao nosso pais ser endémico para essa doenca.l’*8 Outros fatores
estariam aliados com esse achado, como reativacdo da Tuberculose latente apds esquema
de imunossupressdo e maior chance de contactante com tuberculose apds o transplante.®
Outros patégenos foram de importante relevancia, como Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae e Citomegalovirus, como descrito na literatura.}” A porcentagem
de pacientes que ndo tiveram agente etioldgico isolado foi de 40,59%, representando uma

amostra equivalente a estudos prévios.*

Quanto a forma de detecc¢éo, o presente estudo demonstrou hemocultura como a principal
forma de isolamento do patégeno, semelhante ao resultado encontrado em estudo
retrospectivo.?’ Multiplas formas de deteccdo para M. tuberculosis foram descritas, tais
como broncoscopia com lavagem broncoalveolar, cultura de expectoragdo de espécimes
da broncoscopia, resposta empirica ao tratamento e PCRY’. A principal forma de
identificacdo do Citomegalovirus no nosso estudo foi o PCR, em concordancia com

estudo realizado por llyasu et al.®

Os estudos publicados mostraram maior prevaléncia nos primeiros 6 meses apos
transplantes, em conformidade com o presente estudo, cuja ocorréncia da pneumonia pos-
transplante foi 85,14% nos primeiros seis meses, sendo o segundo més o mais
frequente.’81"1® Os principais sinais clinicos da pneumonia descritos na literatura foi

febre, seguida de tosse.8



A idade média encontrada no estudo foi de 44,90 anos, ficando dentro do padréo
encontrado em outros estudos, que foi de 39,5 a 65 anos.'®2%2! Artigos publicados
demonstraram 0 sexo masculino como o0 mais prevalente, em consonancia com nossos
resultados.62° N&o foi possivel comparar a incidéncia de pneumonia entre doadores vivos
e cadaveres, haja visto que todos os doadores da nossa amostra foram cadaveres,
entretanto, segundo a Zieschang et al, a pneumonia em transplantados foi mais incidente

em doadores pos-morte.®

Estudos retrospectivos citaram complicagdes, principalmente de sepse, em torno 10%,
que foram equivalentes aos nossos resultados *>%. Quanto & reoperacdo e hemodialise
pos-transplante, nosso estudo apresentou porcentagem inferior ao encontrado na literatura
20, Aproximadamente 12% dos pacientes evoluiram para 6bito, corroborando Kunninen

et al %

Estudos retrospectivos demonstraram na Tomografia computadorizada de Toérax padrdes
infiltrativo, consolidacdes, nodulagbes e broncopneumonia, principais alteragdes

encontradas nesse estudo.'’?®



CONCLUSAO

Nossos resultados sugerem que a pneumonia € uma importante complicacdo em pos-
transplantados renais. As bactérias sdo os principais patégenos causadores da pneumonia
e ha uma prevaléncia no Mycobacterium tuberculosis por ser um patégeno endémico no
nosso pais. Os 6 primeiros meses sdo 0s mais prevalentes para o acometimento dos
pacientes com a pneumonia, diminuindo significativamente apds esse periodo. Dessa
forma, os pds-transplantados apresentam alto risco de infeccdo podem vir a se beneficiar

com uma vigilancia aprimorada e mais estudos sobre o tema.
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