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RESUMO

Introducéo: O estado de imunossupressdo ao qual os pacieatesplantados sao
submetidos, pode acarretar diversas patologiamndadas, incluindo as que afetam a
pele. Este estudo visa descrever as lesdes deagiatd em individuos submetidos a
transplante de orgaos soélidos em ambulatorio denatetogia do IMIP.Métodos:
Estudo transversal, do tipo observacional desotitmde a populacdo de estudo foi de
113(cento e treze) pacientes submetidos a tranispthn 6rgdo solido ou no aguardo
deste.Os pacientes foram entrevistados, e os dados sb#ttavés de protocolo de
atendimento. As lesdes foram submetidas a examigalie exames complementares
foram solicitados quando necessamiesultados: Pacientes submetidos a transplante
renal foram os mais frequentes (88,9%), e a médidethpo de imunossupressédo a
consulta foi de 38,1 meses. Os agentes imunossa@pess mais observados foram
Prednisona (87,6%), Micofenolato de Mofetila (59)3dacrolimus (56,6%). As lesbes
foram divididas em relacionadas as drogas, infeesio neoplasicas(pré-
malignas/malignas) e outras. As relacionadas agadroorresponderam a 7,2% de todas
as lesbes, e as erupgbes tipo acneiformes forarmas frequentes. Dentre as
infecciosas (43,8%), as mais prevalentes forameaéek flngicas (58,2%), onde
destacou-se a pitiriase versicolor; as virais vanseguida (27,3%), com destaque para
as verrugas, e dentre as bacterianas (14,5%)calf@ foi a mais encontrada. As lesdes
neoplasicas (pré-malignas/malignas), corresponder&y%, e as ceratoses actinicas,
0s carcinomas basocelulares e os carcinomas eshifeves sdo 0s representantes.
Concluséo: Problemas dermatolégicos afetam significativamentgualidade de vida
dos pacientes transplantados, e uma monitorizad@guada dessa populagéo, além de
um trabalho de educacédo sobre cuidados com aggefazem necessarios para prevenir

e tratar as lesdes que os acometerem.



Palavras-chave: Dermatopatias, Imunossupressogsplante.

ABSTRACT

Background: The state of immunosuppression which transplatiepts are submitted,
can cause several secondary pathologies, inclutimgge affecting the skin. This study
aims to describe the skin lesions in patients wgaieg solid organ transplantation in
outpatient dermatology of IMIMMethods: A cross-sectional, observational descriptive,
where the study population was 113 (one hundredthimtéen) patients undergoing
solid organ transplantation or awaiting this. Rasewere interviewed, and the data
obtained from care protocol. The lesions were sibgeto clinical examination, and
laboratory tests were ordered when needRdsults Patients undergoing renal
transplantation were the most frequent (88.9%), ahe average time of
immunosuppression, about the consultation was 8®dths. The immunosuppressive
agents were the most observed Prednisone (87.696hphenolate mofetil (59.3%) and
tacrolimus (56.6%). The lesions were divided intagdrelated, infectious, neoplastic
(pré-malignas/malignas) and others. Those relatedrigs accounted for 7.2% of all
lesions, and type acneiform eruptions were the rfresjuent. Among the infectious
diseases (43.8%) were the most prevalent fungaing$58.2%), which stood out tinea
versicolor, the virus came second (27.3%), with leass on the warts and among the
bacterial (14.5%), folliculitis was the most presftl. Neoplastic lesions (pré-
malignas/malignas), accounted for 8.4%, and actei@atoses, basal cell carcinomas
and squamous cell carcinomas are the represergdihe lesions were divided into
drug-related, infectious, neoplastic (premaligmaatignant) and others. The drug-
related occurred at a frequency of 7,2%, and acgre wthe most frequent. Among the
infectious diseases (43,8%), the most prevalené ez fungal lesions (58,2%), which

stood out pityriasis versicolor, the virus cameosel (27,3%), with emphasis on the



warts, and among the bacterial (14,5%), follicalittas the most prevalent. Neoplastic
lesions (premalignant/malignant), accounted fof/8,4nd actinic keratoses, basal cell
carcinomas and squamous cell carcinomas are thesexgativesConclusion: Skin

problems affect significantly the quality of lifd &ransplant patients, and a adequate
monitoring of this population, as well as a workeoiucation on skin care, are needed to

prevent and treat injuries that they involve.

Keywords: Trasnplants, Skin lesions, Inmunosuppvedberapy.
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IINTRODUCAO

O transplante de érgaos solidos é um procediméilizado em pacientes que se
encontram em estado terminal de insuficiéncia lfgica, sendo, portanto, um
tratamento que traz perspectivas de grande vate gueem almeja uma melhoria nas

condicdes de salide e na qualidade devida

O Brasil vem se mostrando bastante ativo nestaalicle tratamento,
principalmente no ambito publico, ocupando, atuakeeo segundo lugar na lista de

paises que mais realizam transplantes ab ano

Porém, vé-se que existem alguns pontos que po@encomsiderados como
negativos no caso de transplantados, como, por mgemma possivel rejeicdo do
orgdo recebido. Tendo em vista tal possibilidadepaziente passa a depender
cronicamente de drogas imunossupressoras, as agens aumentando o potencial do
tratamento e servindo como profilaxia deste proble@omo o objetivo de qualquer
conduta médica é buscar a cura ou o alivio do o&kdjige o paciente, proporcionando
a ele o menor dano possivel, deve-se, antes dazee d uso de imunossupressores,
conhecer seus efeitos colaterais, suas possiteimgies com outros medicamentos,
suas indicagbes e contraindicagbes, minimizandionass riscos para o paciente. Tal
uso proporciona uma maior debilidade de seu sistienu@oldgico, suprimindo as
divisBes celulares e as rea¢des inflamatériasntizeom que este fiqgue mais suscetivel
a patologias oportunistas, dentre as quais alg@st@® as relacionadas ao tegumento,
além de apresentar, também, efeitos colaterais agoenetem o mesmo sisteina

As alteracdes cutaneas mais comuns encontradpa@entes transplantados de
orgaos sélidos (TOS) sdo erupgdes cutaneas, kirsuticanceres, alopecia, dentre

outrad®.



1.1 Principais medicacdes utilizadas em TOS e seus ébsicutaneos

As principais drogas imunossupressoras utilizadas €OS sao os
glicocorticoides (Prednisona e Prednisolona), osbidares da calcineurina
(Ciclosporina e Tacrolimus), o Micofenolato mofetiim inibidor reversivel da iosina

monofosfato desidrogenase e a Azatioprina, um ainolito da purind.

As alteracdes cutaneas associadas as drogas mmaism£®ao acne, alopecia,

urticaria, hiperplasia sebacea, entre odtras

Um estudo, que avaliou pacientes pediatricos ttansglos, observou a
apresentacdo de uma série de alteragbes cutdneamd&eas ao uso de
imunossupressores. Pacientes tratados com a drolgsgorina, apresentaram como
lesbes mais comuns alopecia, cistos epidérmicdgulite, pigmentacdo cuténea
aumentada, entre outras. J& os tratados com Mualafende Mofetila (MMF),
apresentaram erupcdes acneiformes e morbiliforew=mmna facial e de extremidades,

entre outras

Na india, pacientes submetidos a transplantes sreftaam tratados com
Ciclosporina e Prednisolona, e apresentaram coneraabes dermatolégicas mais

comuns acnes e facies lua-cfeia
1.2 Principais infec¢Oes observadas em TOS

Pacientes transplantados, devido ao processo deossupressdo, tém um
aumento bastante significativo do nimero e da deala@ das infec¢des dermatoldgicas,
gue podem ser causadas por fungos, sendo as maimsacandidoses, dermatofitoses,
pitiriase versicolor, aspergilose, entre outrasjsyisendo comuns processos infecciosos

por citomegalovirus (CMV), herpes simples, papiloriaus (HPV); e bactérids



No Ird, um estudo realizado com pacientes transgdi@s renais, detectou que
as verrugas virais por HPV foram as lesGes maisuosmseguidas por ptiriase

versicolor, herpes zoster, herpes simples, entragu
1.3 Principais neoplasias observadas em TOS

Dentre as patologias malignas, o cancer de pelendis comum neste gruho
devido a duracédo e a dose cumulativa dos imunosssqmes. Carcinomas de células
escamosas podem ser fatais, em pacientes sussetévefio em sua maioria causados
por excesso de exposicdo ao sol, sendo o uso tEqursolar imprescindivel aos TOS
Nos receptores de transplante renal, canceres Ida, Wiero, colo do Utero, escroto e
regido perianal, sdo mais comuns do que na popukmageral. Esses tumores tendem
a ser multifocais e mais agressivos, e estdo askuxia infeccdes pelo Papiloma
virus'®. Na india, foi observado que as neoplasias, difereante do ocidente, n&o

estariam na lista de lesées mais comuns em tramiagtss renals
1.4 Situacéo atual de TOS no municipio de Recife

O estado de Pernambuco vem realizando um numeta ¢az maior de
transplantes. Em 2012, foram realizados no est8@atransplantes de orgéos sélidos,

sendo 277 de rim, 134 de figado, 3 de pancreadeecdracal.

N&o foram encontrados estudos sobre o tema apmdseno municipio de
Recife. Faz-se necessario identificar e quantifesaprincipais leses, juntamente com

suas etiologias, que acometem a populacao de TS menicipio.

Este projeto visou elucidar esta questao, estudargtupo de transplantados do

ambulatorio de dermatologia do Instituto de Medicimtegral Professor Fernando



Figueira, para o qual se apresenta com um numevadd, e descrevendo as lesdes de

pele encontradas neste grupo.



II.METODOLOGIA
2.1. Desenho do estudo

Tratou-se de um estudo transversdiservacional descritivo, onde foram
examinados, no ambulatério de dermatologia do |MiBcientes submetidos a
transplante de o6rgdos sélidos e pacientes que daysan a realizagcdo deste.

2.2. Local de estudo

O estudo foi realizado no Instituto de Medicinaegiral Professor Fernando
Figueira-IMIP (Rua dos Coelhos, 300 Boa Vista - ifRee PE - Brasil. CEP 50070-
550), hospital de referéncia no estado de Pernamtarto na area de transplantes

como em Dermatologia.
2.3. Populacéo de estudo

Pacientes que receberam ou ainda estavam por ragelteansplante de 6rgao
sélido, atendidos no ambulatério de dermatologidratituto de Medicina Integral
Prof. Fernando Figueira (IMIP). Foi realizado unorapanhamento da populacéo de
estudo, considerando o periodo pré-transplanteene, casos de individuos ja
transplantados, o periodo de 1(um) més apoOs o ¢ireato, e, a seguir, a cada
3(trés) meses. Foram atendidos 115(cento e quipaelentes nesse periodo no
ambulatério de dermatologia e transplante, os guaid(cento e treze) participaram

do estudo.
2.4. Amostra

Por se tratar de um estudo de série de casos, strarfm do tipo conveniéncia
segundo a demanda do ambulatério de dermatologias epacientes foram
encaminhados dos ambulatérios de nefrologia e plam®. Os pacientes que

aguardavam transplante de 6rgdo sélido ou que jdarhase submetido ao



procedimento, foram direcionados ao estudo indegr@rdhente de apresentar queixas

relacionadas a pele e anexos cutaneos .

Aqueles que preencheram os critérios de inclusél/e&o foram engajados a
pesquisa apos assinatura do Termo de Consentihaméoe Esclarecido (APENDICE
1).

2.5. Critérios de elegibilidade
2.5.1. Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo os individuos maiore$&lanos, de ambos 0s sexos,
submetidos a transplante ou que aguardavam poprtaedimento, atendidos no
ambulatério de dermatologia do Instituto de Medidintegral Prof. Fernando Figueira,

no periodo entre agosto de 2012 e junho de 2013.
2.5.2. Critérios de exclusao

Seriam excluidos no estudo os pacientes que ssass®m a assinar o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, aqueles semicoes clinicas de fornecerem
dados indispensaveis para a realizacdo do estuminenpes portadores de outras
doencas que levem a condi¢cdo de imunossupressam adagenoses e AIDS, porém,

nao houve exclusoes.
2.6. Definicdo e operacionalizacdo de variaveis

Os pacientes foram entrevistados e receberam agpbs sobre os objetivos do
projeto. Aqueles que concordaram em participar elsgpisa assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Os dados dceepéeiforam obtidos através de um
protocolo de atendimento, que também trazia osddddransplante, e as informacdes

sobre as lesbes cutaneas. Também foram coletados da prontuario médico como



registro em hospital de atendimento/internamenso, de imunossupressores, outros
medicamentos, e comorbidades. As lesGes foram gidame exame clinico através da
inspecdo a olho nu, e quando necessario, atravikpaale aumento de 10 vezes. Em
seguida, foram submetidos a exames complementa@so bidpsias, exames

bacteriologicos, micologicos e soroldgicos.
2.7. Coleta de dados

Os dados dos participantes foram coletados mediamtieevista, na qual foi
utilizado um questionario e uma ficha de atendimelgrmatol6gic(APENDICE 2) e
por meio de consulta ao prontuario médico. Os démtasn registrados pela equipe de
pesquisa, composta pelo orientador, pesquisadopomséavel e pesquisadores
participantes.

2.8. Processamento e analise dos dados

Os dados foram tabulados e analisados atravésadpapna EPIl INFO versao
3.5.3. Foram obtidas frequéncias relativas (%) solaltas (N) das classes de cada
variavel qualitativa (variaveis categoricas). Pasavariaveis quantitativas (continuas)
foram utilizadas média, desvio-padrdo, valor minimomaximo para indicar a

variabilidade dos dados.
2.9. Aspectos éticos

O projeto foi submetido & analiseComité de Etica e Pesquisa do IMIP (CEP-
IMIP), e esta cadastrado sob numero 2504. A idadéddos pacientes foi mantida em
sigilo e os mesmos s6 foram incluidos apds concemdeem participar através da

assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esttio (TCLE) (APENDICE 1).



O principal procedimento consistiu em consulta @eohdgica detalhada,

incluindo inspecéo e, eventualmente, palpacéo ldaepege seus anexos.

Foram solicitados exames complementares como amalgobiologica através
de cultura de lesGes de pele e/ou bidpsias cutageasdo necessario. A bidpsia e o
raspado das lesdes para exames citoldgico e lmétgco poderiam levar a dor local,
desconforto transitério e estavam sujeitos a caraglies, ainda que ocasionalmente,
como sangramento e infeccdo secundéria.  Entretamtdeneficio supera o risco,
visto que a realizacdo dos procedimentos permisalasecer e confirmar o0s
diagnésticos, possibilitando tratamento especifitsses procedimentos ja faziam parte
da rotina do servico de dermatologia do IMIP, eafforrealizados no préprio
ambulatério de Dermatologia e laboratorios de pgial e microbiologia. O servi¢o de
Dermatologia conta com o apoio de uma médica pgikilb especialista em

dermatopatologia e de um micologista.



I.RESULTADOS

Dos 113(cento e treze) pacientes incluidos no estod 9% eram homens, e
45,1% mulheres. A média de idade foi de 44,4 aAosaioria dos pacientes eram
casados (61,8%), possuiam 2° grau completo (304%isseram ser pardos (62,8%).

Os pacientes que aguardavam o transplante cor@s@on a 5,3%.

Dentre os transplantes incluidos stoido, o de maior frequéncia foi o renal
(88,9%), seguido pelo hepatico (7,4%), cardiacamsplante conjunto de rim/pancreas
(ambos com 1,9%). Os doadores, em sua maiorianfeedaveres (85,8%), além de

8,5% terem sido irmaos, 3,8% filhos e 1,9% pais.

A média de tempo de imunossupressaseguimento pos-transplante foi de
38,1 meses (variancia de 1 a 359 meses). As dnogamssupressoras mais observadas

foram Prednisona (87,6%), Micofenolato de Mofefl,3%) e Tacrolimus (56,6%).

Os pacientes atendidos foram disigitsi em dois grupos: 0s que apresentaram

lesBes de pele ou ndo, conforme o gréafico 1, éptahy foram observadas 251 lesdes.

As lesdes foram divididas em relaaoes as drogas, infecciosas,
neoplasicas(pré-malignas/malignas) e outras. Demdreéelacionadas as drogas, que
corresponderam a 7,2% das lesdes, as mais enamtfacam as erupcoes tipo
acneiformes (94,4%), seguidas das hiperplasiasceabd5,6%). As infecciosas, que
corresponderam a 43,8% das lesbes, obtiveram cenmoaszgs prevalentes as lesdes
fungicas (58,2%), as quais se destacam a pitikiasscolor (42,2%), a onicomicose
(15,6%) e a Tinea corporis (12,5%); as virais vém seguida (27,3%), e ficam em
destaque as verrugas (60%), os condilomas (16,680 erpes simples (10%); dentre
as bacterianas, que corresponderam a 14,5%, nawstssm importantes as foliculites
(50%), as furunculoses e as piodermites secund@mbas com 12,5%). As lesGes

neoplasicas, onde incluem-se as pré-malignas igmaal corresponderam a 8,4%, e as



ceratoses actinicas (42,8%), os carcinomas basmedu(42,8%) e os carcinomas
espinocelulares (14,4%), sdo os representantesaOulesdes que mostraram-se
relevantes foram: xerose cutanea (3,2%), ceratelBerrgica (3,2%), poiquilodermia

(2,8%) e hiperceratose subungueal (1,6%).

Grafico 1

Diviséo dos pacientes de acordo com 0 aparecimento de lesdes a
consulta em ambulatério de dermatologia do IMIP
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GraficoZ

Distribuicdo quanto as principais lesdes encontradas nos
pacientes transplantados submetidos a avaliacao
dermatoldgica no ambulatério de dermatologia do IMIP
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IV.DISCUSSAO

A comparacao do perfil, dos pacientes com relagdgémero, deste estudo foi
de acordo com a literatura, com um predominio ao seasculiné®. A média de idade
foi de 44,4 anos, estando numa faixa intermed@gurando comparada a outros estudos:
35,3, 38,8 e 51,4 anos. A média de tempo de imunossupresséo nogtsptante foi

de 38,1 meses, ficando entre 0$80s 43,7 meses de outros estudos.

Doencas de pele sdo um problema significativo syssa uma interferéncia na
qualidade de vida dos pacientes submetidos a teartep de Orgdos solidos. Tal
premissa mostra-se refletida a partir da incidédeidesdes vista nesse grupo de risco.
Estudos realizados em transplantados renais olaervama incidéncia de 94,7%
979, e 100%? de pacientes com acometimento dermatolégico, boramdo os dados

do presente estudo (92,9%), que observou umanaiti€ncia de lesdes.

As lesdes infecciosas (fungicas — 58,2%; viraig 3%; e bacterianas — 14,5%),
encontradas em nossa pesquisa, apresentaram segaetitsan George L et al (2009),
cujos resultados foram igualmente divididos emdssiiingicas (58,7%), lesdes virais
(29,3%) e lesBes bacterianas (11,1%specificando as lesdes infecciosas, a pitiriase
versicolor e as verrugas, foram as mais frequemésc¢cdes fungicas e virais,
respectivamente, o que também foi observado enooestudds™ A foliculite, que
teve destague entre as de etiologia bacterian&®émncorrespondeu as expectativas de
outras andlisé$. Tratando-se das lesdes flngicas, Montenegro. €1$97) observou

uma incidéncia de 70,7% na populacéo de transplasifa

O aparecimento de les6es malignas esta diretamelat@onado com o tempo
de terapia imunossupressiva, onde, a cada um atnatdmento, o risco de desenvolvé-
las aumenta em 7%0 presente estudo observou uma maior frequémec@tinomas

basocelulares, dentre as malignas, o que nao fopativel com outros estudos, que



encontraram como o mais frequente, nessa populacéarcinoma espinocelufar A
jovialidade dos transplantes analisados, relacna@in o pouco tempo de uso de
drogas imunossupressoras, pode ser um fator quebcompara essa discordancia com
a literatura A ceratose actinica foi a pré-maligna de destagi624), concordando com

a literatura & ® 12

As erupcOes tipo acneiformes foram as lesbes ogladas as drogas mais
frequentes (16,2%), e ocorreram, principalmenté peo crénico de drogas como a

Prednisona e o Micofenolato de Mofetila

Lesdes de pele sdo um problema significante nadadzopulacéo de TOS. Esse
grupo de pacientes esta mais propenso a desenyobldemas como infeccoes, lesdes
secundarias a drogas e neoplasias. A magnitudecitiencia de dermatoses observada
na experiéncia obtida pelo atual trabalho, reatizemm 113 pacientes transplantados,
sugere que haja um maior e melhor acompanhamentmattdogico de tais pacientes,
uma vez que 0S mesmos necessitam de um esclarézimiéerenciado sobre sua
condicéo risco, e também, por exigirem um manegiirdo dos demais pacientes,

visando sempre a melhoria da qualidade de vidarpasplante.

Foi observado também que existem medidas comoagéalidermatolégica do
paciente antes do transplante, trabalho de corig@Ee@o do transplantado sobre suas
limitacbes (ex. reducdo da exposicdo solar), imeento uso de protetor solar
diariamente e o encaminhamento ao ambulatério aeadelogia podem trazer grandes
beneficios para o tratamento e para prevencao séedeinfecciosas, pré-malignas e

malignas.
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