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Transplantagdo Renal: Uma histdria de sucesso
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RESUMO

Descrevem-se os factos mais relevantes da histéria da transplantagdo renal, assim como os seus principais pioneiros e
protagonistas. Abordam-se os aspectos mais importantes no seu desenvolvimento como a cirurgia, a imunologia, os dadores
cadaver e a imunossupressao. Sublinham-se os principais problemas com que se debate actualmente a transplantagao renal
chamando-se a atengdo, dentre os seus factores de prognéstico, para o chamado “efeito centro” e a sua influéncia nos
resultados.

A particularidade desta actividade ser especialmente apelativa aos mais nobres sentimentos da profissdo médica,
particularmente a sua raiz humanitaria, traduzida no altruismo e na solidariedade inumeras vezes presentes, conferem-lhe
uma importancia acrescida numa Medicina que se quer cada vez mais hipocratica. O relato de algumas "histérias” significativas
pela sua veracidade e os comentéarios de alguns dos seus principais intérpretes, encontram assim a sua justificagdo.

SUMMARY

We describe the most significant facts in the history of renal transplantation as well as its main pioneers and protagonists. We
focus on the mast important aspects of its development such as surgery, immunology, cadaver donors and immunosuppression.
We highlight the main problems discussed today in renal transplantation and we call attention to, among its prognostic factors,
the so called “centre effect” and its influence on results.

The uniqueness of this activity makes it particularly appealing to the most noble feelings in the medical profession, especially
its humanitarian nature, which is reflected in the altruism and solidarity that are often present. it also confers on it an added
importance to a medical activity that wishes to be more and more Hippocratic. This is proved by the stories and accounts told

by some of its important participants.

INTRODUGAO

A transplantagéo de 6rgaos constituiu sem dlvida um
dos principais progressos da medicina nos Gltimos
cinquenta anos, tendo representado uma profunda trans-
formacgao para milhares de doentes e para a comunidade
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madica. A sua histdria pode ser olhada como uma epopeis
recheada de actos herdicos e protagonizada por corajoscs
intérpretes, que tarnaram possivel “The Great Adventure
of The Century™'.

Os seus principais pioneiros, entre os quais destacaria,
Alexis Carrel, David Hume, Rend Kioss, Jean Hamburger,
Joseph Murray, Thomas Starzl, Roy Calne, Peter Medawar,
Jean Dausset, Felix Rapaport, Paul Terasaki, ® a nivel
nacional Linhares Furtado, em conjunto com os milhares
de dadores que ainda em vida doaram um orgao (rim) ou
parte dele (figado e péancreas), para ajudar ou salvar um
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familiar, um amigo ou um desconhecido por puro altruismo,
como foi o caso relatado mais 2 frente do Professor Hoyer,
sao credores do nosso profundo respeito e da nossa mais
viva admiragao: “Indeed, such individuals might be called
saints on religious grounds, and on social and scientific
grounds might be regarded as heroes. Such humanistic
acts of saving lifes or improving quality of life of others
have become possible through the art and science of
transplantation” G. M. Abounat.

A cura ou a melhoria de determinados males ou doen-
gas por meio da substituigio dos drgios ou tecidos doentes
por outros sdos, sempre foi uma velha aspiragdo do
Homem, como o atestam lendas e milagres retratados e
narrados dé maneiras mais ou menos fantasiosas.

O mais classico 6 0 milagre de S. Damido e S. Cosme®,
descrito pelo Arcebispo de Génova, Jacobus de Voragine,
no séc. XIll, que véarios pintores, entre os quais Fra
Angelico, transpuseram para as suas felas. O quadro
representa a cura de um doente com uma perna cancerosa,
que lhe é amputada e substituida pela de um etiope,
entretanto falecido.

Mas nao foi somente na imaginagdo artistica que a
transplantagdo teve expressiao ja que alguns notaveis, por
intuigao e estudo, prenunciaram verdades que s6 séculos
depois vieram a ser confirmadas pela Ciéncia. Foi o caso
de Tagliacozi*! que em 1597 abandonou a pratica da
reparagao plastica com dadores diferentes do doente
porque ‘o carécter singulsr do individuo dissuadiu-nos
totalmente de tentar este trabalho com outra pessoa”.
Trata-se concerteza e sem conhecimento do préprio, do
primeiro “pensamento imunolégico” da Histéria da
Medicina.

Pioneira de entre todas foi a transplantacdo renal,
tendo-se-lhe ficado a dever grandes progressos cirtirgicos
e imunolégicos que, de algum modo, a transformaram no
contexto da transplantologia, em algo como um modelo
bioldgico.

A transplantagdo renal comegou por ser uma actividade
de carécter eminentemente cirdrgico em que as preocu-
pagbes fundamentais se centraram na resolugdo de
problemas de ordem técnica: onde colocar o rim? como e
onde ligar o seu pediculo vascular? A solugdo destas
questSes constituiu um progresso notavel da transplan-
tologia cirargica, e a sua qualidade ficou bem comprovada
pela circunstancia de a técnica, idealizada e desenvolvida
pelo urologista francés René Kiss em 185155 ser ainda
hoje a preferida pela esmagadora maioria dos cirurgides.

1 — CIRURGIA DA TRANSPLANTAGAO

No século XIX, com as novas descobertas, comecaram

a surgir as primeiras especializagbes, mas apesar destes
avangos, a cirurgia continuava com perspectivas pouco
animadoras, limitada por quatro problemas ainda insolu-
veis: a dor, a assepsia, a hemorragia e o choque pds-ope-
ratériol™,

O seculo XX trouxe, logo desde o inicio, importantes
progressos no campo da cirurgia da transplantagao.

1.1 - Transplantagio Renal Experimental

Emmerich Uliman®, em 1902 em Viena, realizou a pri-
meira transplantagéo renal no cdo e Alexis Carrel, fisio-
logista francés de origem polaca, trabalhando em Chicago
{1905-1908), desenvolveu notaveis estudos sobre snxertos
vasculares e transplantagdes renais em cées, gragas aos
quais ganhou o Prémio Nobel em Fisiologia & Medicina
em 1912°. Estes estudos permitiram-lhe observar que os
alotransplantes sé funcionavam poucos dias & eram
rejeitados mediante “uma intensa reacg¢éo local ndo
supurativa”. Isto &, Carrel verificou que os enxertos ndo
eram aceites pelo receptor mas néo o sabia explicar.

As suas investigagbes levaram-no a produzir em
19021"%, a profética previsao: “Simple curiosité opératoire
aujourd’hui, la transplantation d’'une glande pourra peut
élre un jour avoir un certain intérét pratique”.

Em 1908, Jaboulay® rezlizou o primeiro xenotrans-
plante de rim de porco, para a fossa cubital de um doente,
mas sem sucesso.

1.2 - Transplantagao Renal no Homem (dador e receptor)

A primeira transplantagéo renal entre humanos foi
realizada por Voronoy!''l cirurgido ucraniano, que em 1933
transplantou um rim de cadéver para uma doente em coma
urémico, implantando o enxerto na face interna da coxa
do receptor, com anastomose aos vasos femurais. O rim
produziu alguma urina (nunca superior a § cc/h), vindo a
doente a2 morrer quatro dias apés a transplantacgao.

Na Europa é a medicina parisiense, a primeira a desta-
car-se na transplantagdo, nos anos 50, nomeadamente
através das equipas de René Kiss, urologista, e de Jean
Hamburger, nefrologista.

Kuss®l, particularmente, salientou-se pelo seu extraor-
dinério e corajoso trabalho nos anos 1951 e 52, realizando
transplantagdes renais sem imunossupress2o. Aproveitan-
do rins de condenados a morte nas penitenciarias de Paris
e alguns rins de “dadores” vivos, provenientes de nefrec-
tomias realizadas em doentes com patolagia urolégica,
transplantou-os em doentes urémicos em fase terminal,
numa tentativa desesperada de lhes salvar a vida A estes
enxertos da era pré-imunossupressdo, chamou “rins
selvagens”, em contraponto aos “rins domesticados”,
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designagdo que atribuiu aos enxertos transplantados ja
sob terapéutica imunossupressora. O insucesso que
acompanhou estas tentativas e que se saldou pela morte
dos doentes, deveu-se 2 falta de meios terapéuticos para
combater a rejeigao.

Em 1952, em Paris, a equipe de Jean Hamburgeri'?,
com os cirurgides Vaysse e OEconomos, realiza a primeira
transplantagao de dador vivo aparentado, numa tentativa
desesperada de salvar um jovem com destruigéo trau-
matica do seu Unico rim. O enxerto doado pela méae funcio-
nou 22 dias, apés o que, devido a uma rejeigdo aguda
(RA), que nao pode ser combatida pela auséncia de
terapdutica imunossupressora, que ainda ndo existia, o
doente entrou em anuria, numa época em que nao havia
didlise, tendo vindo a falecer num quadro de insuficiéncia
renal terminal Este insucesso abateu-se sobre a equipa
médica como uma inesperada derrota, em face das
expectativas e da confianga entretanto geradas, pelas
circunstancias altamente favoraveis deste caso: relagdo
de parentesco enire dador e receptor muito préxima,
excelsnte satde do dador, tempo de isquémia do rim muito
pequeno, decurso do acto cirdrgico em 6ptimas condigbes
técnicas, fungao renzl imediata e eficaz durante 3
semanas. Ficou-lhes a certeza de que sem a resolugio
dos problemas imunoldgicos a transplantagao era impos-
sivel.

René Kossb! ao reflectir com alguma amargura sobre
os continuos inéxitos daguela época, conclui que “in the
present state of knowledge, the only rational transplantation
would be an exchange between monozygotic twins”,

Mas, nesta época, é o Peter Bent Brigham Hospital,
em Boston, que se assume como o mais importante centro
no estudo e desenvolvimento da cirurgia da transplantagdo
renal. O entusiasmo ¢ a dedicag¢3o de David Hume!'®
levam-no a realizar, em 1947, a que provavelmente foi a
primeira transplantagao renal live-saving, numa mulher,
em coma, por insuficiéncia renal aguda pés-aborto. Um
rim de cadaver foi implantado na fossa cubital e anasto-
mosado aos vasos humerais, tendo funcionado cerca de
24 horas , o suficiente para que os rins da doente, pouco
tempo depois, retomassem a diurese e ests s8 salvasse.
Este relativo sucesso para a transplantagao, mas decisivo
para a doente, levou Hume!'¥! a prosseguir os seus
transplantes renais em doentes insuficientes renais
terminais, mas modificando a técnica, pois passou a
implantar o enxerto na virilha, com anastomose vascular
aos vasos femurais, ligando o ureter 2 pele (ureterostomia
cutdnea). Alguns destes homotransplantes renais em
doentes sem qualquer imunossupresséo, funcionaram
melhor do que as experiéncias no céo faziam prever, como
foi salientado por Murray®, que talvez influenciado por
estes éxitos esporadicos, ignorou a imunologia, e cusou

afirmar que aquele hospital dispunha das trés principais
condigSes para iniciar um programa de transplantagao:
experiéncia em doengas renais, dialise disponivel e bons
cirurgides.

Parecendo querer demonstrar a veracidade das suas
afirmagdes, Joseph Murray, em 1954, no Peter Bent
Brigham Hospital®'*! concretizava o pensamento de Kiss
e realizava a primeira transplantago de um rim com su-
cesso, num ser humano, entre dois irmaos gémeos univi-
telinos, que lhe valeu o Prémio Nobel da Medicina em
1991.

Conseguira-se, assim, comprovar que a cirurgia da
transplantaglo renal era possivel e com razoavel margem
de seguranga. O problema continuava a ser a barreira
imunoclégica que neste transplante tinha sido ultrapassada
mercé do “engano da biologia” pelo uso de dois gémeos
monozigéticos. Reconhecendo a excepcionalidade deste
caso J. Murray!'®), afirmou “We had not solved the problem,
we had merely bypassed the problem” .

Poder-se-4, entdo, dividir a transplantagcao no século
XX em duas épocas claramente distintas: na primeira
metade o “transplente a natura” (autotransplante) e apds
os anos 50, o "transplante contra natura”(homotransplante
e heterotransplante)!'.

“O transplante a natura” foi o que varios cirurgides
realizaram no animal, demonstrando, que no plano cirur-
gico, a transplantagdo renal era tecnicamente possivel e
no mesmo corpo funcionava: colhia-se o 6rgéo e ligava-se
o seu pediculo vascular a outras estruturas vasculares do
mesmo animal.

Verificou-se, também, que quando se transplantava
noutro corpo, da mesma (homotransplante) ou de espécie
diferente (heterotransplante), o im nao funcionava. Este
“‘transplante contra natura”tinha na raiz do seu insucesso
a identidade biolégica de cada individuo que o impede de
aceitar o que o seu sisterna imunolégico nao reconhece,
por lhe ser estranho.

A transplantaciio nasceu, pois, com a cirurgia mas
como se veio a confirmar mais tarde, s6 se conseguiu
impor apés o dominio, ainda que elementar, da imunologia.

2 - IMUNOLOGIA DA TRANSPLANTAGCAO

Paul Ehrlich”! (Prémio Nobel da Medicina em 1908),
estabelece, no infcio do século passado, as bases cien-
tificas da imunologia, mas o primeiro a relaciona-la com o
fendbmeno da rejeicédo na transplantagao foi Jensen®) que,
em 1903 atribui a rejeicdo de homoenxertos 2a um “pro-
cesso de imunidade activa”. Um pouco mais tarde, em
1914, Murphy!'"l afirma que os processos de rejeigao sio
mediados por uma pequena célula de estirpe linféide.
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Todavia, é Sir Peter Medawar (P. Nobel da Medicina
1960)!'8! o primeiro a compreender a verdadeira natureza
do complexo processo que se desenvolve durante a
transplantagéo, concluindo pelo caracter imunolégico da
rejeigdo, mediada por ‘células imunocompetentes” que sdo
os linfécitos.

Aos importantes trabalhos de Medawar veio juntar-se
a descobserta de Jean Dausset (P. Nobel da Medicina 1980)
com a colaboragao de Felix Rappaport!'®?, em 1958, do
antigénio leucocitario “MAC", analogo do Complexo Maior
de Histocompatibilidade (sisterna HLA - human leucocyte
antigens, antigénios leucocitarios humanos).

Os extraordindrios progressos alcangados por estes
trés cientistas abriram os caminhos ao estudo e combate
das rejei¢des e possibilitaram a tipagem leucocitaria e os
testes de histocompatibilidade.

Em 1965 Paul Terasaki®?'l, um dos pioneiros da histo-
compatibilidade, chamou a atengéo para a importincia do
cross-meftch linfocitario (reacgéo cruzada entre os linfécitos
do dador e o soro do receptor), demonstrando que a sue
positividade podia levar & rejeigao hiperaguda, nomea-
damente quando o receptor tinha anticorpos linfocitoté-
xicos anti-dador.

3 - DADORES CADAVER

Mas se a imunologia e ¢ seu desenvolvimento permitiu
a compreensao do fenémeno da rejeicio e possibilitou o
nascimento e o progressa da terapéutica imunossupresora,
a introdugdo do conceito de “morte cerebral” veio dar a
transplantagdo renal, até ai limitada ao escasso ndmero
de dadores vivos, uma disponibilidade de orgdos que a
consolidou como terapéutica efectiva.

Este aspecto foi, claramente destacado par Oscar
Salvatierra Jr et alt®?! ao analisarem os dados do 12°
relatério do “Human Renal Transplant Registry” publicado
em 1973, que confirmaram o aumento crescente dos
transplantes de cadaver: em 1967, ja 56% dos transplantes
renais realizados foram de cadaver, para em 1973 a
percentagem de transpiantes de cadaver subir para 70%.

A primeira descrigdo do quadro clinico da morte
cerebral, deveu-se aos franceses Mollaret e Goulon!®®, que
em 1959, lhe chamaram Coma Dépassé , mas foi s6 em
1968 que o Ad Hoc Committee of the Harvard Schoal of
Medicine, publicou a definigdo do “coma irreversivel”
{equivalente a morte cerebral) e os respectivos critérios
de diagnéstico que ficaram conhecidos como os Critérios
de Harvard®l Entretanto, na Bélgica eri 1963, Guy
Alexandre®! realizava as primeiras colheitas de rins de
cadaver heart-beating e os primeiros transplantes desses
rins.

4 — IMUNOSSUPRESSAO

A imunossupressio comegou por ser tentada em 1959
com os raios-x — a irradiagéo total do corpol®® — mas devido
4s suas complicagbes e a alta mortalidade foi rapidamente
abandonada.

A imunossupress3o quimica iniciou-se em 1958 com a
descoberta por Schwartz e Damschek'®l, das propriedades
imunossupressoras da 6-mercaptopurina. Coube 2 Sir Roy
Calne, distinto cirurgido inglés e um dos mais ilustres
pionsiros da transplantag¢io, a utilizagio pela primeira vez
da 6-mercaptopurinai®®, em transplantagao renal no cao.

Foi a partir da 6-mercaptopurina que Calne desenvol-
veu 0 seu analogo, a azatioprina que, juntamente com J.
Murray, utilizou em cédes no ano seguinte!®l

Willard Goodwin et ali*! demonstraram em 1960 a
eficacia dos corticosterdides na terapéutica da rejeigio
aguda, num doente transplantado renal, tratado com
metotrexato e ciclofosfamida. E contudo Starzi®o primei-s
a peaticar a associagao da azatioprina com os corticos-
teréides como terapéutica de rotina em transplantagao
renal.

Merece igualmente destaque na érea da imunossupres-
sdo o contributo de Woodruf e Anderson®?, que baseados
no conceito do uso de anticorpos directamente contra os
linfécitos para diminuir a resposta imunitaria, desenvol-
veram o soro antilinfocitario a partir dos linfécitos
recolhidos pela drenagem do canal toracico.

Posteriormente surgiram as globulinas antilinfocitarias
que juntamente com o soro antilinfocitério constituem os
anticorpos policlonais®®, e, sé mais tarde, surgiram os
anticorpos monoclonais (OKT3)*! que por serem mais
especificos que os primeiros, s80 mais potentes e com
menos efeitos secundarios.

Ja nos anos setenta, Jean Frangois Borel & colabora-
dores®! investigadores da Sandoz, descobriram a
ciclosporina A, cuja comercializagio no nicio da década
de 80, veio proporcionar um significativo acréscimo da
sobrevivéncia dos enxertos™®7.

Na década de 90, surgiram imunossupressores mais
potentes. O FK508 (Tacrolimus) do mesmo grupo da
ciclosporina (Inibidores da Calcineurina), o Micofenolato
de Mofetil inibidor da sintese das purinas, a Rapamicina
(Sirolimus) macrolido que bloqueia a activagao dos
linfécitos T e os novos anticorpos monoclonais anti-CD25
(receptor de IL-2) Basiliximab e Daclizumab, vieram
contribuir para uma maior eficacia da terapéutica imunos-
supressora com reflexos positivos no resultado dos trans-
plantes: as taxas de rejeigdo aguda no 1° ano desceram
de 45% com a ciclosporina A, para 15%"% .

Em resumo, podemos sem duvida considerar que a
fransplantag@o renal se iniciou com a cirurgia, mas o
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estado da arte em transplantologia foi-se consolidando,
através dos anos, com significativos contributos interdisci-
plinares nas areas da imunossupressdo, da histocompa-
tibilidade e da procura e preservagdo de orgdos. Todas
estas extraordinarias realizagGes foram a consequéncia,
e em muitos aspectos o motor, do desenvolvimento de um
conjunto de ciéncias de que se destacam a imunologia, a
medicina intensiva, a nefrclogia, a anestesia e a infeccio-
logia.

5 — PROBLEMAS ACTUAIS DA TRANSPLANTAGAO
RENAL

As enommes dificuldades e as altas taxas de insucesso
verificadas nos primeiros anos, nao diminufram o entusias-
mo & a entrega de muitos destes pioneiros, justamente
considerados herdis, que continuaram a sua luta, possi-
bilitando o triunfo das transplantagbes, sem divida, gragas
a muitas e variadas razdes, mas acima de tudo porque,
como salientou Linhares Furtado P*: “a transplantag¢éo, na
espécie humana, concretizou-se em resposta ao inultra-
passavel instinto de sobrevivéncia e & infinita inquietagéo
intelectusl do homem”.

Mas este triunfo e todo o extraordinario esforgo que
Ihe esta subjacente, teve um dastinatirio - o doente, pelo
qual tudo deve ser feito para melhorar a sua condi¢ao de
sofredor e se possivel cura-lo, ajudando-o a ultrapassar a
fragilidade do seu estado, tdo bem retratado na magistral
descri¢do de Miguel Torga’! apés ter passado por essa
experiéncia: “O individuo sente-se apenas um manequim
dorido que méos estranhas ou familiares manobram com
a dogura de uma paciéncia exausta. Um manequim que
geme, que abre e fecha os olhos, que toca campainhas,
mas que tem a sua realidade fisiolégica longe de si, redu-
zida a gréficos e tabelas. De um ser afirmativo e facetado
resta uma passividade amorfa, almofada entre almofades,
onde espetam agulhas ritualmente. E, embora, parega
estranho, o que nastas ocasibes meis se deseja néo é
melhorar. E simplesmente, ascender de farrapo humano
a pessoa’.

Em consequéncia de todo este esforgo, 6 numero de
transplantes renais em todo o mundo j& ultrapassa
500.000, realizando-se actualmente cerca de 27.500
transplantes por anc®*'l, Nomeros absolutamente inimagi-
naveis alguns anos atras, como ainda recentemente (XiX
Congresso Intemacional da Sociedade de Transplantagéo,
Miami 2002) Joseph Murray®? sublinhou “If anyone had
asked me 50 years ago whether transplantation would
become a common world wide procedure, | would have
said that was impossible.”

Mas, spesar da experiéncia scumulada e dos cons-

tantes progressos conseguidos, a transplantacdo renal
continua a ser uma area de intervengéo com inumeros
problemas em aberto e em que o éxito ndo estd plena-
mente assegurado, como é comprovado pela taxa de
faléncia do enxerto , que mesmo nas melhores séries varia
entre 10% a 15% no 1° ano, podendo atingir valores entre
25% e 30% aos 5 anosHHa8484748)

Ao mesmo tempo os resultados a longo-prazo sio algo
decepcionantes. Como salientou A. Monacol*®! “After the
first yaar, half of the surviving cadaver grafts fail in 8 years
and this rete has not changed substantially in 20 years”.
Na figura 1% que inclui resultados da transplantag3o renal
de cadaver nos Estados Unidos, podemos observar que
apesar da sobrevivéncia de doente e de enxerto no 1® ano
atingir os 90%, 2 vida média do enxerto ndo ultrapassa os
12 anos (Figura 1).
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(Com permissiio, adaptndo de: Cecha JAL “The UNOS Scientific Renal Transplant Regisiny™
Clinical Transplonis 1999, 1.21) &

|
Figura 1. Sobrevivéncia de enxeric e de doente no 1° ano e vida média
do enxerto segundo os Regislos da UCLA (Universidade da Califérmia
Los Angeles) e da UNOS (United Network for Organ Sharing).

No tocante aos problemas em aberto ha trés grandes
questées que permanecem sem solugao satisfatéria: o
caréncia de orgdos, a rejeigdo e a infecgdo.

A primeira é exclusiva da transplantag2o que introduziu,
na habitual relagdo médico-doente, um terceiro factor, ndo
presente em nenhum outro campo da actividade médica:
o dador. Ainda sem alternativa ao dador-hormem, a “oferta”
de orgdos depende do grau civico e da solidariedade das
sociedades que, estimuladas pelas campanhas de
sensibilizagdo, vao dando respostas positivas, mas
insuficientes, face a uma procura crescente.

A rejeigéo (aguda e crénica), que continua a ser uma
das principais causas de perda de enxerto, é responsavel
por uma elevada percentagem de morbilidade e de
mortalidade. Apesar dos progressos da investigagdo, os
meios de que dispomos s6 nos permitem controlé-la
parcialmente e algumas vezes com custos pesados para
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os doentes, como & o caso do acréscimo das infecgbes
por virus e bacténias oportunistas, que a imunossupressao,
cada vez mais potente, favorece.

A transplantacdo de 6rgdos, em geral, e a transplan-
tac@o renal em particular, geraram elevadas expectativas,
bem patentes no cada vez maior nimero de doentes, que
procuram nesta terapéutica, a solugdo para os seus
problemas.

A melhoria (ou optimizagao) dos resultados em
transplantag2o passa nao sé pela resolugdo dos problemas
enunciados em que a investigagao cientifica é capital, mas
também pelo estudo e investigagdo clinica, em qualquer
das suas formas, retrospectiva e prospectiva. Neste
dominio assume particular relevancia a analise dos
multiplos factores condicionantes da transplantag¢do, dos
quais se destaca o “efeifo centro™ 1525351 Gjertson® ao
analisar o registe da UNOS (United Network for Organ
Sharing) no periodo compreendido entre 1988 & 1991, que
incluiu 35.625 transplantes renais realizados em 223
centros norte-americanos, considerou como principal factor
de prognéstico o centro de transplantagéo sublinhando:
« The finding thaf center varialion wss the dominant factor
influencing renal graft function is further illustrated in Figure
1 which plots the adjusted graff survivel for sll 223 centers
as a function of their “size” based on the number of
transplants entering an epoch. »

Terasaki et al™* sublinham a importédncia da experiéncia
da Instituigao ou Centro Hospitalar em transplantagéo, isto
é “o efeito centro”, ao mostrarem que a sobrevivéncia do
enxerto ao ano pode variar de 58-96% e a vida média de
enxerto de 3-26 anos nos transplantes primarios de
cadaver, embora estes dois valores nio sejam correlacio-
naveis. Ha centros de transplantagdo com excelente taxa
de sobrevivéncia do enxerto ac ano e com uma pobre
sobrevivéncia a longo prazo e vice-versa, o que significa
que os factores responsaveis por uma boa sobrevivéncia
ao fim do 1° ano n3ao sdo necessariamente os mesmos
com influéncia na sobrevivéncia a longo prazo. Os mesmos
autores*?”! mostraram que, mesmo guando a incidéncia
de RA foi idéntica nos centros excelentes, em termos de
experiéncia 8 de meios técnicos, e nos menos
apetrechados, a sobrevivéncia foi mais alta nos primeiros,
sugerindo que a maneira como a rejeigao foi tratada
determinou a diferenga.

A UKTSSA (United Kingdom Transplant Support
Service Authority) ®® analisou os transplantes de rim de
cadaver realizados em 31 centros do Reino Unido em dois
periodos diferentes, em ambos ja sob terapéutica com
ciclosporina A. Entre esses centros a variagiio dos resul-
tados na mesma época foi surpreendente: no periodo de
1981 a 1986 verificaram-se diferengas de sobrevivéncias
a0 ano, entre 68%-94% para o dosnte & 57%-85% pars o

enxerto; entre 1987 e 1991, verificou-se que a sobrevivén-
cia do doente ac ano variou entre 79%-96% e a sobrevi-
véncia de enxerto entre 75%-95%. A analise destes valores
mostra que o “efeito centro” esta, actualmente, na origem
de uma variagdo de cerca de 30% nas sobrevivéncias,
assumindo-se, talvez, como o mais importante factor
influenciador da sobrevivéncia do enxertc!*%, Estes
resultados apontam para a existéncia de factores condi-
cionantes, também eles aplicdveis ao nosso meio:

— Locais (de ambito genérico): geograficos, sociais,
culturais.

— Hospitalares: técnicos, materiais, meios de diagnés-
tico, recursos humanos.

— Organizacionais: Gabinetes de Coordenagao

— Relativos aos profissionais de satde: preparagéo,
motivagdo, empenhamento, profissionalismo. Na
equipa de transplantagio renal assume particular
importdncia a preparagio técnico-cientifica e a expe-
riéncia do cirurgido e do médico (nefrologista, inter-
nista).

— Relativos 2 selecg@o de dadores e de receptores: a
aceitagdo de dadores e de receptores de alto risco
tem influéncia directa nos resultados. Uma melhor
selecgdo de ambos proporcionard melhores resul-
tados, ainda que diminua o nimero de transplantes
realizados.

Se analisados isoladamente, poder-se-2 dizer que, este
conjunto de factores infiuencia todo o acto médico. No
entanto a transplantagéo possui especificidades proprias
que conferem uma relevancia particular a todos estes
aspectos. Salientamos em primeiro lugar o facto de, no
contexto da transplantagdo renal, interagirem um dador,
um enxerto e um receptor, criando uma complexa teia de
situagdes das quais poderemos relavar: no tocante ao
dador, os problemas relacionados com o suporte hemo-
dindmico (equilibrio hidroeletrolitico, presséo arterial,
diurese), a fung3o renal e a técnica de colheita; relativa-
mente ao enxerto, as questbes da anatomia, da preserva-
¢ao, do tempo de isquémia e da sindroma de isquémia-
reperfusdo; e, por fim, a problematica do receptor com a
seleccdo do melhor par dador/receptor, a técnica cinirgica,
os cuidados pés-cirurgia, a terapéutica imunossupressora
e o seguimento pds-transplante. Estes problemas deverao
ser progressivamente ultrapassados a medida que
adquirimos experiéncia, melhoramos a nossa organizagao
e rotinamos os nossos colaboradores.

Nao temos duvidas que, num futuro préximo, o pro-
gresso em novos dominios da investigagdo dara uma
resposta a todas as interrogagdes que hoje se colocam a
transplantagio, tal como ja4 sucedeu com a maioria das
que lhe surgiram no Gltimo meio século.

24

RFML 2004; Sérle 111} 9 {1): 19-26



Transplantagdo Renal: Uma histéria de sucesso

Até 1a ficam algumas questdes. Poderad a xenotrans-
plantagdo vir a ser a solugéo para a falta de orgaos? Con-
seguird a imunotolerancia diminuir ou mesmo dispensar
os imunossupressores? Sera algum dia possivel e legitimo
obter orgdos para transplante por meio da clonagem?

Nao nos surpreenderemos se as respostas a estas e
outras questdes forem rapidamente alcangadas, porque a
“saga” da Transplantag@o ndo conhece limites nem barrei-
ras, como Linhares Furtadol*”! exemplarmente retratou:
“Esforgo maravithoso, provavelmente sé com paralelo nas
epopeias das exploragdes marltimas e na conquista do
espago. Mas mais admirdvel ainda, porque ndo teve
restricées de fei¢do chauvinista, nem foi secreto, nem
impulsionado ou subsidiado por razées de Estado, nem
por factores ecanémicos, mas outrossim, foi movido por
uma entusidstica e tdo sacrificante quédo gratificante
vontade de conhecimento e de solidariedade humana.
Retomava-se assim, ou pelo menos imitave-se o sonho
ou o milagre de Cosme e Dami&o.”

A transplantagido, certamente por “influéncia” dos
médicos Santos, Cosme e Damidio, proporciona aos que
a ela so dedicam uma certa atmosfera de “quase-milagre”,
ao “devolver a vida” tantos que nela ja ndo acreditavam.
Imbuldos deste espirito, 8 mensagem de Monacol5¥
implicita no “Presente da Transplantagdo”, surge-nos na
sua tripla dimensao, de dadiva, de entrega e de felici-
dade:"para o dador a oportunidede de dar um presente de
vida a alguém; pera o cirurgido o presente que lhe permite
ajudar alguém; para o receptor é um presente que o salva
da doenga e ds morte”,

Esta mensagem de Anthony Monaco atingiu o seu mais
alto significado no caso do transplante realizado’ pelo
cirurgido alemao Walter Land® : “In July 1986, Professor
Hoyer, a transplant surgeon in Lubeck, Germany, feeling
sympathetic to the plight of many transplant patients waiting
for cadaveric organs, decided to donate one of his kidneys
to a patient quite unknown to him at the University of
Munich Transplant Center. The operation was carried ouf
with greef success by Dr. Walter Land, and the recipient
of the kidney has been enjoying normal life ever since.
Professor Hoyer, feeling proud of his humanitarisn deed,
has tried to encourage other people to do the same”.

Este altrulsmo e o espirito de dadiva e entrega, qus
ndo raras vezes invadem os elementos das equipes
transplantadoras, talvez encontre a sua explicagdo no gue
Thomas Starzl, na sua autobiografia “The Puzzle People”
P considera justificar o titulo: “During those years, the
patients were not the only puzzle people who were bsing
forged. The surgeons and physicians also changed - not
so rapidly, because their own lives were not at stake, but
inexorably, because the lives of others were in theic hands.
Some were corroded or destroysd by the experisnce, some

were sublimated, and none remained the same”.

Apesar de tudo a transplantagao continua a ser uma
solugio paliativa, o que motiva a investigacdo na continua
busca de a tornar numa terapéutica curativa. Contudo e
em definitivo seria desejavel que a transplantagéo
ocupasse o seu lugar na Histdria, ndo como terapéutica
incompleta ou completa mas como terapéutica
desnecessaria:

«. .. an adventure which continues today with the hope
a8s a result of progress in the years to come, that the
transplanted patient will no longer be "depressed” and that
the diseases feading fo transplantation will eventually be
conquered » René Kiss®.
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