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Resumo

FUNDAMENTOS: O transplante renal €, atualmente, a melhor opcéo terapéutica para o paciente
com insuficiéncia renal crénica. Ele esta indicado quando houver insuficiéncia renal cronica em
fase terminal, estando o paciente em diélise ou mesmo em fase pré-dialitica. Com o advento das
drogas imunossupressoras este procedimento evoluiu da condicdo de experimental & situacdo de
tratamento consagrado. No entanto, o estado de imunossupressdo que se instala favorece
manifestacbes de dermatoses como infecches graves, raras ou oportunistas, lesbes pré-
neoplésicas e neoplésicas, e manifestacdes iatrogénicas que parecem agravar-se ao longo do
tempo pds-transplante. OBJETIVO: Estabelecer os fatores de risco que favorecam o
desenvolvimento de dermatoses em pacientes transplantados renais, aléem de esclarecer a
incidéncia e o comportamento das diferentes manifestacbes dermatologicas em individuos
atendidos do Servico de Dermatologia do Ambulatdrio Aradjo Lima na cidade de Manaus- AM.
METODOS: Trata-se de um estudo descritivo prospectivo, que foi desenvolvido no periodo de
oito meses, compreendido entre Agosto de 2011 e Abril de 2012, durante o qual foram coletados
dados clinicos e epidemioldgicos de pacientes transplantados renais da demanda espontanea ou
encaminhados de outras instituicGes ao Servico de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima.
RESULTADOS: Foram inicialmente levantados dados de 34 pacientes, dos quais 64,7% do sexo
feminino e 35,3% do sexo masculino. A idade média encontrada entre os sujeitos incluidos neste
estudo foi de 39,2 anos. Dentre as lesdes encontradas, as mais frequentes foram as de origem
infecciosa, presentes em 24 individuos, sendo 21 pacientes portadores de infecgdes virais, 10 de
infeccBes flngicas, 2 diagnosticados com infeccdo bacteriana e 1 com infeccdo parasitaria,
seguindo as de etiologia infecciosa estdo miscelanea (13), lesdes iatrogénicas (9), lesdes pré-
neoplésicas (3) e neoplasicas (2). Verificou-se que um numero igual de pacientes, 15 (44,1%)
apresentaram tempo pdés transplante maior que 60 meses e entre 12 e 60 meses de modo que ndo
h& um periodo mais prevalente. Quanto ao esquema terapéutico 0 mais observado foi Prednisona
com Tacrolimus e Micofenolato de Sédio, utilizado por 11 pacientes. CONCLUSAO: As lesdes
dermatolégicas em transplantados renais sdo frequentes e este estudo aponta a necessidade de
realizar mais pesquisas referentes a este assunto a fim de melhorar a qualidade de vida dessa

populagéo.

Palavras-chave: transplante renal; imunossupressao; dermatoses.



Introducéo

O transplante renal é, atualmente, a melhor opcdo terapéutica e de reabilitacdo para
pacientes com insuficiéncia renal cronica em estagio terminal, seja por origem congénita ou

doencas infecciosas e/ou inflamatéria crénico-degenerativas. *

A sobrevida do aloenxerto renal depende da melhor prevencao a partir do tratamento com
imunossupressores, que nao sdo especificos, portanto a reducdo da resposta imune diminui

também a imunidade as infecgOes e as neoplasias.?

Como mecanismo de protecdo, a pele apresenta fatores inespecificos, como a presenca de
acidos graxos insaturados, produzidos pelas glandulas sebaceas, com atividade antibacteriana e
antifangica, e pH acido, determinado pela excrecdo de eletrdlitos por meio das glandulas
sudoriparas, 0 que gera meio pouco apropriado para a proliferacdo de agentes microbianos.
Quando a funcdo de barreira quimica e organica da pele, ndo é suficiente para conter uma
agressdo externa, o sistema imune é acionado, envolvendo queratindcitos e células de
Langerhans, e estas realizam a fagocitose, processam, apresentam antigenos, e produzem
llinfocinas essenciais para a maturagdo e diferenciacdo de linfécitos T auxiliares e linfocitos T

supresssores.®

Nos transplantados renais, esses mecanismos de defesa s&o comprometidos pelo tipo de
droga imunossupressora usada, pela dura¢do da imunossupressdo e pelas alteracdes metabdlicas
decorrentes do mau funcionamento do enxerto, o que ocasiona uremia, com consequente
elevacdo da concentragdo de metilguanidina no plasma, levando a inibicdo da fungdo dos
linfocitos e favorecendo a instalacdo de infecgdes, sobretudo por micoorganismos que dependem

da imunidade celular.®

Desse modo, o estado de imunossupressdo prolongada destes pacientes, assim como o
ambiente hospitalar, procedimentos invasivos e rompimento da integridade cutanea, levam a um
aumento significativo do numero e da gravidade de infec¢bes, além da ocorréncia de

manifestacdes atipicas. 4

No que diz respeito as lesdes neoplasicas, 0s imunossupressores tém potencial

oncogeénico, e é sabido que eles contribuem sobremaneira para o aumento do cancer de pele nos



transplantados. Este fato ocorre pela diminuicdo da vigilancia imune e pela acdo oncogénica

direta.*

Um fator relevante para a realizacdo deste trabalho foi a verificagdo na literatura da
necessidade de estudos das manifestagdes cutaneas nos transplantados renais em paises tropicais,
particularmente em uma regido equatorial Umida, uma vez que fatores ambientais podem influir

no aparecimento de diferentes dermatoses.

Esta populacdo a ser apresentada poderd, portanto, servir como padrdo de comparacao
para estudos futuros, especialmente no estado do Amazonas, onde ha caréncia de informacéo a

respeito desse tema.
1. Objetivos
1.1 Objetivo geral

e Estabelecer os fatores de risco que favorecam o desenvolvimento de dermatoses em
pacientes transplantados renais, além de esclarecer a incidéncia e o comportamento das
diferentes manifestacbes dermatoldgicas em individuos atendidos do Servico de

Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima na cidade de Manaus- AM.
1.2 Objetivos especificos
e Verificar a incidéncia de dermatoses em individuos receptores de transplante renal

e Analisar o comportamento das manifestacdes cutaneas em pacientes transplantados

renais.

e Firmar fatores de risco para o desenvolvimento de lesdes de pele em pacientes

transplantados renais.
2. Metodologia
2.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo descritivo prospectivo, que foi desenvolvido no periodo de oito

meses, compreendido entre Agosto de 2011 e Abril de 2012, durante o qual foram coletados



dados clinicos e epidemioldgicos de pacientes transplantados renais da demanda espontanea ou

encaminhados de outras instituicdes ao Servico de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima.
2.2 Procedimento da coleta de dados

Os pacientes transplantados renais apresentando dermatoses que se dirigiram ao
Ambulatério Aradjo Lima no periodo de realizacdo da pesquisa tiveram seus dados da anamnese,

exame fisico e exame dermatoldgico colhidos.

Foi utilizado um formulario dirigido (Anexo) no atendimento inicial ao paciente, este, em
seguida era apresentado a equipe médica para realizagdo do diagndstico clinico, bem como para
solicitacdo de exames laboratoriais confirmatorios, estes foram pedidos por ocasido da consulta,
quando haviam duvidas acerca do diagndstico clinico ou quando o exame laboratorial fazia parte

do protocolo para realizacdo diagndstica.

As varidveis estudadas foram idade, sexo, raca, naturalidade, procedéncia, tempo de
didlise, tipo de didlises realizadas antes do transplante, tempo poés-transplante, medicacoes
imunossupressoras utilizadas no pds-transplante, histéria patoldgica pregressa de atopias e

infeccdes, fatores de risco e caracteristicas clinicas das lesdes apresentadas.

Foram feitas fotografias de pacientes que apresentaram dermatoses de maior repercussao
clinica antes do tratamento e ap6s 0 mesmo para controle de cura. Ndo foram feitos filmes dos

pacientes.
2.3 Sujeitos da pesquisa
2.3.1 Populagéo de estudo

Participaram desta pesquisa 0s pacientes transplantados renais que apresentaram lesdes
dermatoldgicas, consultados no servico de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Amazonas no periodo de Agosto de 2011 a

Abril de 2012. Foram avaliados homens e mulheres, independente da raca e condicéo social.

A demanda do Ambulatério de Dermatologia corresponde a um nimero aproximado de
dois pacientes transplantados renais apresentando manifestacbes dermatoldgicas por semana,

sendo atendidos mensalmente entre cinco e dez pacientes, este nimero corresponde a demanda



espontanea ou encaminhada de outras instituicbes ao Servico de Dermatologia do Ambulatério

Araujo Lima.
2.3.2 Censo populacional

Foram avaliados, no periodo de 01 de Agosto de 2011 a 30 de Abril de 2012, todos os
pacientes transplantados renais atendidos no servigo de Dermatologia do Ambulatério Araujo
Lima e diagnosticados com dermatoses, dentre elas infecgdes oportunistas (virais, fangicas e
bacterianas), lesdes pré-neoplasicas e neoplascias, manifestacdes iatrogénicas e miscelanea.
Foram incluidos neste estudo 34 pacientes, de acordo com a demanda do Ambulatério de

Dermatologia e com o tempo de realizacdo da pesquisa.
2.4 Critérios utilizados
2.4.1 Critérios de incluséo

Foram incluidos no estudo:

a) Pacientes de todas as idades, independentemente da raga, sexo ou condicdo
social;

b) Pacientes transplantados renais com manifestacfes dermatoldgicas admitidos no servigo
de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima que aceitaram participar do projeto através do
preenchimento do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo), no periodo de
Agosto de 2011 a Abril de 2012.

2.4.2 Critérios de exclusao
Foram excluidos do estudo:

a) Pacientes que ndo apresentaram adesdo ao tratamento;

b) Pacientes que apresentaram rejeigdo ao 6rgdo transplantado;
¢) Pacientes que ndo fizeram o seguimento exigido para controle de cura;

d) Pacientes transplantados renais que ndo fizeram uso de imunossupressores.



e) Pacientes que ndo aceitaram participar do projeto através do ndo preenchimento do Termo

de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo).

f) Pacientes que, mesmo apos terem concordado em participar da pesquisa, solicitaram o seu

desligamento do referido estudo, sem qualquer prejuizo.

2.4.3 Critérios para suspensao da pesquisa

As atividades de pesquisa seriam interrompidas se as condi¢cdes para analise estatistica
inviabilizassem a obtencdo de resultados fidedignos e, até mesmo, se as alternativas buscadas

nédo fossem suficientes para a finalizagdo do referido projeto;

A pesquisa seria suspensa se 0s questionarios de alguma forma provocassem

constrangimento aos participantes, com 0s mesmos se sentindo afetados de qualquer forma.
2.5 Andlise Estatistica

O estudo refere-se a um censo com todos 0s pacientes que satisfazem os critérios de
inclusdo atendidos no servico de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima no periodo de
Agosto de 2011 a Abril de 2012.

Os dados da pesquisa foram organizados em um banco de dados empregando-se o
programa Epi-Info versdo 3.4.3/2007 (CDC, Atlanta, Gedrgia, EUA), e que também foi utilizado

para a analise dos dados.

Foi realizada andlise descritiva com apresentacdo dos dados em graficos e tabelas de
freqliéncia. Para os dados quantitativos foi calculada a média e desvio padrdo. Para a analise das
variaveis categoricas foi utilizado o teste qui-quadrado.

2.6 Aspectos éticos

O projeto foi submetido a apreciacio do Comité de Etica em Pesquisa. O projeto apenas

teve inicio apds aprovagao por esse comiteé.

Ao inicio do estudo os pacientes tiveram que assinar um Termo de Consentimento Livre

e Esclarecido (Anexo).



2.7 Do uso e destinacéo dos dados coletados e dos resultados da pesquisa

As informacgdes obtidas atraves dos questionarios aplicados aos sujeitos da pesquisa
foram utilizadas para a obtencdo de dados estatisticos sobre dermatoses em transplantados renais.

As informaces obtidas foram utilizadas exclusivamente na realizagdo da presente pesquisa.

No final do projeto, os resultados da pesquisa serdo divulgados, sejam favoréaveis ou néo,
em publicacGes técnico-cientificas de circulacdo nacional ou internacional e em outros veiculos
de divulgacdo de informacéo para a sociedade, a fim de que se possa, a partir dos resultados
deste estudo, intervir no processo de evolucdo de manifestagbes cutdneas em pacientes

receptores de transplante renal a partir da definicdo dos fatores de risco para tais lesdes.
2.8 Analise dos riscos e beneficios

A presente pesquisa ndo oferece nenhum risco aos sujeitos da pesquisa, aos
pesquisadores, as instituicdes envolvidas ou a sociedade. Entretanto trara beneficios, pois
objetiva fornecer informacGes sobre os fatores de risco que favorecem o desenvolvimento de
dermatoses em pacientes transplantados renais, além de esclarecer a incidéncia e o

comportamento das diferentes manifestacfes dermatoldgicas

2.9 Instituicdo envolvida

Os sujeitos da pesquisa foram atendidos no Servico de Dermatologia do Ambulatério

Araujo Lima que se localiza na Avenida Apurind, n° 4, Praca 14 de Janeiro CEP: 69020-170.
3. Revisdo bibliografica

Na atualidade, 0 mundo esta enfrentando uma epidemia de doenca renal crénica (DRC).
O Brasil possui a terceira maior populagdo em diélise no mundo, e atualmente existem cerca de
680 centros de dialise distribuidos por todas as unidades da federacdo, atendendo a uma
populacédo estimada em quase 90.000 pacientes. Ao somar 0 nimero de pacientes com enxerto
renal funcionante, extraoficialmente calculado pela ABTO como 27.500 individuos,
aproximadamente 150 por milhdo de habitantes, este total ajustado revela uma prevaléncia de
doentes com Insuficiéncia Renal Crénica Terminal (IRCT), no Brasil, em janeiro de 2007, que
chega a 540 por milhdo de habitante. >°
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O transplante de rim é certamente a modalidade de tratamento capaz de assegurar o
equilibrio homeostatico do paciente com doencga renal em estagio terminal, melhorando o estado
urémico e consequentemente a qualidade de vida. Por outro lado, assegurar a sobrevivéncia do
enxerto a custa de imunossupressdo cronica faz com que 0 organismo se torne mais propenso aos
efeitos adversos das drogas utilizadas devido a uma resposta imune cronicamente alterada. A
pele torna-se um espelho para as mudancas sistémicas, uma vez que reflete tanto a melhoria do

estado urémico quanto o surgimento de alteragdes cutaneas devido ao uso de imunossupressores.
6

Além de servir de interface entre 0 organismo e 0 meio ambiente, a pele € um elemento
ativo do sistema imune. ’ Para proteger o microambiente cutineo, ela funciona ndo somente
como barreira fisica, mas como 6rgdo imunologico, de modo que as respostas imunes na pele
envolvem um arsenal de células imuno-competentes e modificadores da resposta bioldgica,
incluindo citocinas solUveis. Atravessada por uma rede de vasos linfaticos e sanguineos, a derme
contém a maioria dos linfdcitos encontrados na pele, além de leucécitos, mastécitos, macrofagos.
Embora a epiderme ndo tenha acesso direto a circulagdo sanguinea ou linfatica, também ¢é

equipada com células imuno-competentes. 8

Mesmo com o0s inconvenientes do transplante renal, como é o caso das alteracGes
cutaneas decorrentes da imunossupressdo, em pesquisa realizada por Arredondo et al. °, na qual
compararam-se 0 custo e efetividade da hemodialise (HD), dialise peritonial (CAPD) e
transplante, constatou-se que o tratamento de menor custo é o transplante (US$ 3 021,63),
seguido pela didlise peritonial (US$ 5 643,07) e por Gltimo a hemodialise (US$ 9 631,60). Ao
analisar a efetividade dos métodos, observou-se que a sobrevida foi maior no transplante,
seguido pela CAPD e depois pela HD. 1°. Dessa forma o transplante renal ¢, atualmente, continua
sendo a melhor opcao terapéutica para o paciente com insuficiéncia renal cronica, tanto do ponto
de vista médico, quanto social ou econémico, pois depois que ocorre o transplante o paciente ndo
fica preso a maquina de hemodialise e tem tempo disponivel para trabalhar, v iajar e ter u ma v
ida social, além disso, os gastos com hemodialise sdo muito grandes e depois do transplante os

gastos sdo diminuidos.
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Os primeiros transplantes que obtiveram sucesso foram realizados na década de 50 em
Boston, em individuos geneticamente idénticos. Na década de 60, apds a compreensao
preliminar da natureza imunoldgica da rejeicdo, iniciou-se 0 uso da imunossupressdo. Nessa
época muitos outros progressos foram alcancados e fundamentaram as bases para a préatica
moderna dos transplantes renais. Atualmente, os transplantes renais apresentam elevado indice
de sucesso, sendo executados milhares de transplantes a cada ano no mundo todo. No Brasil,
aproximadamente 150 centros realizam em torno de 3.000 transplantes por ano, nimero este
ainda insuficiente para atender a crescente demanda de individuos com insuficiéncia renal

cronica terminal, candidatos a transplante.

A questdo central no transplante renal continua a ser a supressao da rejeicdo do enxerto.
Assim, a terapia com drogas imunossupressoras € a chave para o funcionamento bem sucedido
do enxerto. Agentes imunossupressores sdo usados para a inducdo (imunossupressao intensa nos
primeiros dias apds o transplante), manutencio e reversdo da rejeicdo estabelecida. * A
sobrevida do aloenxerto renal é de 80 a 90% na maioria dos centros. Isto decorre da melhor
prevencao e do tratamento da rejeicdo aguda. Os agentes imunossupressores nao sao especificos:
a reducdo na resposta imune ao enxerto diminui também a imunidade a infec¢éo e as neoplasias.
2 Dessa forma se por um lado a imunossupressdo prolongada tem aumentado a sobrevida de
pacientes transplantados renais por outro ela influencia nos mecanismos de defesa imune do
paciente, levando a diminuicdo da imunidade celular, promovendo um aumento da

suscetibilidade a diversas dermatoses. 4

O tratamento imunossupressor ideal deveria promover a aceitagdo do enxerto sem
interferir nas outras acdes do sistema imunoldgico, tais como a defesa contra as infeccdes e o
patrulhamento anticancer, as quais sdo funcbes da pele e estdo comprometidas nesta situacao.
Apesar de ndo se ter chegado a este estagio, muito se avancou neste sentido. Assim, o tratamento
imunossupressor busca primeiro, prevenir a rejeicdo do enxerto, e em segundo lugar, conter

quando necessario o processo de rejeicéo ja instalado. *

Apesar de todos os esforgos para que a terapia imunossupressora seja cada vez melhor, o
uso de imunossupressores por muito tempo tem aumentado a sobrevida dos pacientes

transplantados renais. Em virtude dessa imunossupressao cronica que influencia os mecanismos

12



de defesa do paciente, acontece um aumento da suscetibilidade a diversas infecgdes oportunistas

sejam elas de origem viral, bacteriana ou fungica. 1°

No caso de dermatoses infecciosas, dentre todas as infecgdes vistas nos transplantados,
estas sdo de extrema importancia, pois podem indicar a presenca de doencas infecciosas

sistémicas. 1°16

Além de infecc¢Bes oportunistas, devido ao uso crénico de agentes imunossupressores, ha
um aumento na incidéncia de uma grande variedade de lesbes pré-malignas e malignas apos o
transplante, elas parecem ter um comportamento mais agressivo bem como pior prognéstico em
comparagdo com a populacdo em geral, de modo que representam importante causa de
morbidade e mortalidade dentre esses pacientes. 8 O aumento do risco de desenvolvimento de
uma neoplasia apds o transplante renal pode primeiramente ser atribuido ao uso de medicacao
imunossupressora, a qual tem capacidade de danificar o DNA, levando a transformacdo maligna
de células, além de interferir com a imunovigilancia normal para células neoplasicas (permitindo
0 crescimento descontrolado). Ja estd bem estabelecido que a intensidade e a duracdo da terapia
imunossupressora interfere de modo a aumentar o risco de cancer, no entanto ha controversas

quanto ao papel do agente especificamente utilizado no processo oncogénico.

Com relacédo lesdes dermatoldgicas em pacientes receptores de transplante renal somam-
se ainda as de infecciosas, pré-neoplésicas e neoplésicas, as lesdes iatrogénicas e miscelanea.*®
Estas lesdes pela sua aparéncia, repercutem na vida pessoal, profissional e social do paciente
levando ao prejuizo da qualidade de vida. %° As lesdes iatrogénicas sdo descritas em praticamente
todos os estudos e sdo decorrentes principalmente da corticoterapia. * As desordens da pele que
ndo estdo relacionadas com a condi¢do renal ou com o estado de imunossupressdo sao as que

compdem a categoria miscelanea. /1?2
4. Resultados e Discussdo

No periodo de 01 de Agosto de 2011 a 30 de Abril de 2012, foram levantados dados de 34
pacientes, provenientes da demanda espontanea ou encaminhados de outras unidades de salde,
atendidos no servico de Dermatologia do Ambulatério Aradjo Lima da Faculdade de Medicina
da Universidade Federal do Amazonas (UFAM).
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Primeiramente serdo abordados os dados epidemioldgicos. Com relagdo ao sexo, foram
encontrados uma maioria de pacientes do sexo feminino (22), 64,7%, enquanto os individuos do
sexo masculino (12) respondem por uma porcentagem menor de 35,3%, diferente do que foi
descrito por Zamanian (2006) e Montenegro (1997) que encontraram respectivamente 50,6% e
70,7% sujeitos do sexo masculino e 49.4% e 29,3 % pacientes do sexo feminino, no entanto,

esta diferenca pode ser atribuida a pequena amostra de nosso estudo.

Quanto a idade, o paciente com idade maxima possuia 65 anos, enquanto o paciente mais
jovem possuia 17 anos. A média encontrada foi de 39,2 anos, um pouco superior a que foi
encontrada por George (2009) de 35,3 anos e semelhante a encontrada por Zamanian (2006) de
38,6 anos. Noorbala (2010) encontrou uma média um pouco inferior as anteriores, de 32 anos.
Deve-se observar, entretanto, que todas as médias encontradas equivalem a adultos jovens cujas

idades da maioria variam entre 30 e 40 anos.

No que se refere a raca/cor, prevaleceram o0s pardos, 0s quais respondem por 79,4% (27)
do total, enquanto os brancos representaram 20,6% (7), ndo participaram do estudo, negros ou
albinos. Os dados de nosso estudo diferem do que foi descrito por Issa (1995), o qual relatou em
seu estudo a presenca de 74,1% de brancos e 5% de pardos, além de 20,8% de negros. No
entanto é importante constar que segundo o Censo demografico de 2010, divulgado pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatisticas (IBGE), 68,8% da populacdo do Amazonas é parda, tendo
uma das 10 maiores propor¢des de pardos do pais. O Estado possui ainda uma das menores
populacdes de brancos do Brasil (20,2%). Estes dados justificariam a discordancia entre os

resultados apresentados.

Faixa etéria NuUmero absoluto Percentual
10a20 1 2,9%
21a30 7 20,6%
31a40 13 38,2%
41 a 50 7 20,6%
51 a 60 4 11,8%
61a70 2 5,9 %

Total 34 100,0%

Tabela 1: Faixa etaria
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De acordo com Lugo-Janer (1991) e Lesnoni (1992) as lesdes de pele em pacientes
receptores de transplante renal podem ser divididas em infecciosas, pré-neoplasicas, neoplasicas,

latrogénicas e miscelanea.

Bencini (1986) e Lugo-Janer et al (1991) reportaram que as lesfes infecciosas sdo as
manifestacdes cutaneas mais comuns em pacientes transplantados renais, nos resultados obtidos
verificou-se que dentre os 34 pacientes incluidos nesta pesquisa, 24 apresentavam alguma leséo

de carater infeccioso.

Manifestacbes cutaneas Numero de lesdes
Infeccdo Viral 21
Infec¢do Fuangica 10
Infeccdo Parasitaria 1
Infeccéo Bacteriana 2
Lesdo pré-neoplasica 3
Lesdo Neoplésica 2
Leséo latrogénica 10
Miscelanea 13

Tabela 2. ManifestacGes Cutaneas

As lesBes infecciosas virais foram as mais observadas e se encontraram presentes em 21
pacientes (61,7%), especialmente as verrugas virais, diagnosticadas em 15 pacientes (44,8%),
seguidas por infecgdes por herpes simples (5; 17,6%) e por herpes zoster (1; 2,9%) em
concordancia com o que foi encontrado em dois estudos no Ird feitos por Noorbala (2010) e
Zamanian (2006), nestes estudos as verrugas virais foram encontradas respectivamente em 40%
e 37,3%. Em outros estudos mais antigos como os de Hepburn (1994) e Rudlinger (1986) a
prevaléncia para verrugas virais foi de 43% e 48%, na devida ordem, nimeros muitos similares
aos encontrados em nossos estudos. Segundo Leigh (1995), 90% da populacéo total de pacientes
tém verrugas 5 anos apdés o transplante, muitas sendo atipicas e em locais expostos ao sol, nestes
casos além da imunossupressdo induzida por drogas ha também a fotoimunossupressao

relacionada a mutagénese induzida pelas radiacGes ultravioletas.
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A manifestacdo infecciosa mais observada depois da viral foi a fungica, encontrada em
10 pacientes (29,4%), sendo a onicomicose (8; 23,5%) mais prevalente que a ptiriase versicolor
(3; 8,8%) e que as dermatofitoses (1; 2,9%). Neste aspecto, ndo foi encontrada nenhuma
bibliografia com resultados condizentes aos alcancados neste estudo e isso se deve
provavelmente ao pequeno tamanho da amostra. Segundo Vettorato, as manifestaces fungicas
superficiais representam os quadros infecciosos mais frequentes, de forma que neste estudo
40,9% dos pacientes foram diagnosticados com esta enfermidade. Dentre as lesdes infecciosas
fangicas, a ptiriase versicolor foi a mais frequente 17,8% (37).

No que se refere as manifestaces infecciosas bacterianas, apenas dois pacientes (5,8%)
apresentaram-nas, ambos foram diagnosticados com foliculite, dessa forma, assim como no

estudo de Vettorato (2002), a foliculite foi a manifestacdo bacteriana mais comum (4,9%)

Foi diagnosticado um paciente com escabiose, essa € a expressdo mais tipica de infeccao

parasitaria em imunossuprimidos transplantados renais segundo Manzoni (2005).

A unica forma de lesdo pré-neoplésica encontrada foi a ceratose actinica (3), esta foi
observada em trés pacientes e caracteriza-se por ser a lesdo pré-neoplédsica mais prevalente
segundo Issa (1995) e Morais (2010). De acordo com Mameri (1989), a incidéncia de ceratoses
pré-malignas € alta e parecem evoluir mais rapidamente pelo espectro ceratose, ceratoacantoma e

carcinoma, o que também foi constatado em nosso estudo.

Dentre as lesdes neopléasicas foi encontrado um caso de carcinoma basocelular e um de
carcinoma espinocelular, em discordancia ao que sugere Issa (1995) que afirma que o carcinoma
espinocelular é o mais encontrado (73,5%), sobrepujando o basocelular em até 5:1. Outros
autores como Euvrard (1995) e Hepburn (1994) sugerem que esta relacdo seja de 2,37:1 e 1,2:1,
respectivamente. Bordea (2004) relatou em seu estudo que a taxa de cancer de pele foi de 141
por 1.000 pessoas/ano em risco. O carcinoma espinocelular foi o cancer de pele mais comum e
também primeiro a se apresentar. O tempo medio de apresentacdo do primeiro tumor foi de 8

anos.

De acordo com o que foi descrito por Bowes et al (1996) , a incidéncia cumulativa para se
desenvolver cancer de pele aumenta progressivamente ap6s 1 ano de imunossupressdo de 7%

para 45% ap6s 11 anos e para 70% apds 20 anos de imunossupressao. Este autor concluiu que é
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0 aumento do risco de desenvolvimento de cancer de pele esteja associado apenas a

imunossupressao e seja independente do agente imunossupressor utilizado.

No que se refere as lesbes iatrogénicas, dez foi o nimero de pacientes apresentando esta
forma de manifestacdo cutanea, diferentemente dos estudos feitos por Correia et al. (1992) e
Lesnoni et al. (1992) em que as lesdes iatrogénicas foram as mais encontradas bem como no
estudo feito por George et al. (2009), superando as lesbes de origem infecciosa, neste estudo as
lesBes relacionadas aos efeitos das drogas utilizadas estiveram presentes em apenas 29,4% dos
pacientes, dentre as diferentes lesbes encontradas a mais prevalente foi a acne (5), seguida por
alopecia (3) e, equimose (1), hirsutismo (1) e melanoniquea (1). De acordo com Morais (2010),
as injarias iatrogénicas, que comumente sdo resultado da corticoterapia, vém sendo descritas na
maioria dos estudos que tratam este tema. No geral sdo mais evidentes no primeiro ano de
tratamento e mostram melhora progressiva de acordo com a diminui¢do das doses terapéuticas,

relatos também observados nesta pesquisa.

LesOes iatrogénicas

Melanoniquea
Hirsutismo 9%

9% _\ Acne
Equimose 46%
9%

Gréfico 1: Lesdes iatrogénicas

Dos 34 pacientes incluidos nesta pesquisa 13 apresentaram queixas referentes a outras
manifestacdes que ndo se enquadraram em nenhum dos itens anteriores, dentre as dermatoses

observadas as mais freqlientes foram melasma (4), dermatite seborréica (3), xerodermia (3), além
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de melanose solar (1), pele ictiosiforme (1) e queldide (1), resultado semelhante ao que foi
encontrado no estudo feito por Issa (1995), cujos achados mais frequentes foram dermatite

seborreica (26,7%), pele ictiosiforme (5,0%), melanose solar (4,2%) e melasma (3,3%).

Miscelanea
H Total
Xerodermia | 3
Queldide 1
Pele ictiosiforme 1
Melasma 4
Melanose solar 1
Dermatite seborréica — 3

Grafico 2: Miscelanea

No que diz respeito ao tempo pds-transplante, os pacientes foram divididos em trés grupos,
aqueles com um tempo pos-transplante menor que 12 meses, aqueles cujo tempo correspondia a
um intervalo entre 12 e 60 meses, e aqueles com um tempo pos-transplante maior que 60 meses.
Verificou-se que 44,1% dos pacientes (15) realizaram a cirurgia num periodo equivalente a um
tempo pds-transplante estimado entre 12 e 60 meses, no entanto, 0 mesmo ndmero de individuos
(15; 44,1%) realizou a cirurgia com um tempo pods transplante maior que 60 meses, enguanto
apenas 4 pacientes realizaram a cirurgia ha menos de 12 meses, este resultado é diferente do que
foi constatado por Issa (1995) em que 58,3% dos pacientes possuiam um tempo pés-transplante
entre 12 e 60 meses, seguidos por 32 pacientes com menos de 12 meses um tempo menos que 12

meses e 18 cujo tempo foi maior que 60 meses.
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Tempo pos-transplante

15

10

Numero de pacientes

> 60 meses
entre 12 e 60
meses <12 meses

Tempo pos-transplante

Graéfico 3: Intervalo dos anos de realizacdo do transplante

Considerando a terapia imunossupressora utilizada, observou-se que foram utilizadas as
seguintes drogas: Prednisona, Tacrolimus, Sirolimus, Everolimus, Azatioprina, Ciclosporina,

Micofenolato de Mofetil e Micofenolato de Sadio.

Soma de numero de pacientes
Drogas utilizadas
35 33
30
:g 19
15 12 13
10 6 8
3 1
5 - 1 i H Total
0 = T T T T
s 2 o D o 2 o &
F .
‘b;a'»"\ b‘, éé bev bz ;\& ‘}‘ é}
& <2 \"5" Q
& &
& &
& &
drogas utilizadas ~

Gréfico 4 : Drogas imunossupressoras utilizadas
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Como parte do esquema de imunossupresséo foi verificado que 33 (97,0%) fizeram uso de
corticosterdide (prednisona), semelhante ao que foi visto no estudo de Min et al. (2010) em que
100% dos pacientes fizeram uso dessa medicagdo. A terapia tripla de imunossupressao foi a mais
observada, visto que 33 (88,2%) dos pacientes fizeram uso desta estrutura terapéutica, dado
similar ao resultado da pesquisa de Correia et al. em que a terapia tripla também foi a mais
utilizada (62,1%), bem como no estudo de Min et al (2010) (68,8%). Os esquemas mais utilizado

foram:

e Prednisona + Tacrolimus + Micofenolato de Sodio: 11 pacientes
e Prednisona + Sirolimus + Micofenolato de Mofetil: 5 pacientes

e Prednisona + Tacrolimus + Micofenolato de Mofetil: 4 pacientes

Poucas sdo as literaturas que fazem referéncia a esses esquemas terapéuticos. Segundo Min
et al (2010), Tacrolimus e Micofenolato de Mofetil ganharam aceitacdo rapidamente entre os
médicos desde a sua introducdo, em meados dos anos 1990, e tém sido amplamente utilizados
atualmente. A combinacdo de Tacrolimus e Micofenolato de Mofetil é utilizada como substituta
de Ciclosporina A e Azatioprina e € 0 regime imunossupressor mais prescrito nos Estados
Unidos. No estudo de Moloney et al (2005), constatou-se que a qualidade de vida é mais afetada,
por diferentes causas, em terapia imunossupressora baseada em Ciclosporina se comparada a
terapia baseada em Tacrolimus, a isto se deve a preferéncia por terapias baseadas nesta ultima

droga.
5. Concluséo

As lesbes dermatoldgicas sdo frequentes nos pacientes transplantados renais, e sua
ocorréncia aumenta progressivamente conforme o tempo transcorrido a partir do transplante,
desta forma € de importancia indiscutivel o0 acompanhamento dermatoldgico desses pacientes a

fim de que as lesbes cutaneas possam ser diagnosticadas e tratadas em estagios iniciais.

Percebeu-se, com os resultados obtidos, um nimero inferior ao esperado de lesdes fungicas
e virais, isto pode se dever ao fato de muitos pacientes ndo estarem autorizados a usar algumas
medicagOes antifungicas e antivirais, de modo a perderem o interesse em consultar o

dermatologista, na impossibilidade de tratarem suas lesdes.
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