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RESUMO 

Introdução: Associada a múltiplas comorbilidades e elevado custo para os sistemas de saúde, a 

doença renal crónica (DRC) representa um importante problema de saúde mundialmente e na 

população portuguesa. Em estadio terminal (DRC G5 KDIGO), a transplantação renal (TR) é 

considerada a terapêutica de eleição por proporcionar maior qualidade de vida e maior redução da 

mortalidade.  

Objetivos: A presente revisão pretende caracterizar os principais fatores que influenciam a 

sobrevida do recetor e do aloenxerto após a TR podendo estar distribuídos em quatro áreas 

principais: a) características do dador; b) rejeição e imunossupressão; c) doença cardiovascular; d) 

complicações no período pós-transplante. Objetivos secundários foram definidos para cada área de 

interesse. 

Metodologia: Procedeu-se à análise de artigos científicos da plataforma MEDLINE-Pubmed e 

análise das normas da Direção-Geral da Saúde (DGS), das orientações da Kidney Disease Improving 

Global Outcomes (KDIGO) e de outras instituições consideradas relevantes. Pesquisa desenvolvida 

entre agosto de 2023 e maio de 2024, sem limite temporal para publicação dos artigos selecionados 

definido. 

Conclusão: O sucesso da TR é multifatorial. Reconhecer a complexidade e interdependência destes 

fatores é fulcral para uma melhor prática clínica. A doença cardiovascular (DCV) está entre as 

principais causas de perda prematura do aloenxerto e de morbimortalidade do recetor, seguida das 

consequências inerentes à imunossupressão. A ênfase atual da abordagem ao recetor de 

transplante renal recai na prevenção da rejeição, não sendo tão clara a priorização da DCV. 

Permanece a necessidade de maior representatividade desta população nos estudos gerais, em 

particular na avaliação das comorbilidades e estabelecimento de alvos e regimes terapêuticos 

específicos no contexto da TR. Salienta-se ainda a crescente importância do combate à 

fragmentação dos cuidados, através do estabelecimento de abordagens multidisciplinares, 

personalizadas e holísticas do doente, visando melhorar a sobrevida a curto e longo prazo do 

recetor e do respetivo aloenxerto. 

 

 

Palavras-Chave: “Kidney Transplantation”, “Graft Survival”, “Tissue Donors”, “Graft Rejection”, 

“Immunosuppression Therapy”, “Cardiovascular Diseases”, “Complications”
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ABSTRACT 

Introduction: Associated with multiple comorbidities and high costs for healthcare systems, chronic 

kidney disease (CKD) represents a significant health problem both globally and in the Portuguese 

population. In its terminal stage (CKD G5 KDIGO), kidney transplantation (KT) is considered the 

therapy of choice, providing better quality of life and greater reduction in mortality. 

Objectives: This review aims to characterize the main factors influencing the recipient and graft 

survival after adult kidney transplantation (KT), which can be categorized into four main areas: a) 

donor characteristics; b) rejection and immunosuppression; c) cardiovascular disease; d) post-

transplant complications. Secondary objectives were defined for each area of interest. 

Methodology: An analysis was conducted on scientific articles from the MEDLINE-PubMed platform, 

as well as guidelines from the Direção-Geral da Saúde (DGS), Kidney Disease Improving Global 

Outcomes (KDIGO), and other relevant institutions. The research spanned from August 2023 to May 

2024, with no defined time limit for the publication of selected articles. 

Conclusion: The success of kidney transplantation is multifactorial. Recognizing the complexity and 

interdependence of these factors is crucial for better clinical practice. Cardiovascular disease (CVD) 

is among the leading causes of premature graft loss and morbidity and mortality in recipients, 

followed by the consequences inherent to immunosuppression. Current management of kidney 

transplant recipients primarily focuses on the prevention of rejection, with less clarity on CVD 

prioritization. There remains a need for greater representation of this population in general studies, 

particularly regarding the evaluation of comorbidities and the establishment of specific therapeutic 

targets and regimens in the context of KT. Furthermore, we emphasize the growing importance of 

combating fragmentation of care through the establishment of multidisciplinary, personalized, and 

holistic approaches to the patient, aiming to improve the short- and long-term survival of the 

recipient and respective graft. 

 

 

Keywords: “Kidney Transplantation”, “Graft Survival”, “Tissue Donors”, “Graft Rejection”, 
“Immunosuppression Therapy”, “Cardiovascular Diseases”, “Complications”. 
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FRCV Fator de Risco Cardiovascular 

GLP1RA Agonista do Recetor do Peptídeo Semelhante ao Glucagon 1 

GPJ Glicose Plasmática em Jejum 
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TR Transplantação Renal 

TSFR Terapia de Substituição da Função Renal 
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INTRODUÇÃO 

A doença renal crónica (DRC) representa um importante problema de saúde pública 

apresentando uma prevalência mundial de 13.4% e 20.9% na população portuguesa.1–3 Associada 

a múltiplas comorbilidades, representa um elevado custo para os sistemas de saúde e menor 

qualidade de vida, mesmo nos estadios iniciais quando a doença geralmente é assintomática.3–6 O 

meio interno do doente sofre as consequências de uma patologia silenciosa, dificultando um 

diagnóstico e tratamento precoces. 

Das modalidades disponíveis para o tratamento da DRC em estadio terminal (DRC G5 

KDIGO), a transplantação renal (TR) é considerada a terapêutica de eleição, por, na maioria dos 

doentes, proporcionar maior qualidade de vida e maior redução da mortalidade.4,7 Em 2021, 

Portugal foi o 4º país da Europa que mais transplantes renais realizou (43 pmp), valor acima da 

média europeia (37 pmp).4 

Uma diversidade de fatores limita o sucesso desta técnica. Estas condicionantes não se 

restringem ao recetor e suas comorbilidades, englobando também o próprio aloenxerto, a 

abordagem terapêutica inerente e complicações associadas a esta prática. Conhecer e 

compreender a influência destes fatores na sobrevida permitirá uma melhor preservação do 

aloenxerto, melhor qualidade do tratamento e, consequentemente, melhor qualidade de vida no 

seu global. 
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OBJETIVOS 

A presente revisão pretende caracterizar os principais fatores que influenciam a sobrevida 

do recetor e do aloenxerto após a transplantação renal no adulto, distribuídos por quatro áreas 

principais: a) características do dador; b) rejeição e imunossupressão; c) doença cardiovascular; d) 

complicações no período pós-transplante.  

Adicionalmente, no cumprimento dos objetivos secundários, pretende-se: 1) contextualizar 

os fatores na temática da doença renal crónica G5 KDIGO e transplantação renal; 2) caracterizar os 

tipos de dador e respetivo impacto na sobrevida do recetor e aloenxerto; 3) discutir as fases e 

regimes de terapia imunossupressora e respetivo impacto na sobrevida do recetor e aloenxerto; 4) 

explorar a relação entre a doença cardiovascular e a doença renal crónica; 5) identificar os principais 

fatores de risco cardiovascular no contexto da transplantação renal; 6) identificar as principais 

complicações após a transplantação renal associadas a menor sobrevida. 

 

METODOLOGIA 

Para a realização desta revisão narrativa, a plataforma MEDLINE-Pubmed foi utilizada como 

fonte primária de informação, atendendo às seguintes palavras-chave (MeSH): “Kidney 

Transplantation”, “Graft Survival”, “Tissue Donors”, “Graft Rejection”, “Immunosuppression 

Therapy”, “Cardiovascular Diseases” e “Complications”. 

A informação adquirida foi complementada com as normas da Direção-Geral da Saúde 

(DGS) e as principais orientações de instituições consideradas relevantes, como a Kidney Disease 

Improving Global Outcomes (KDIGO). 

A estratégia de pesquisa foi desenvolvida e realizada entre agosto de 2023 e maio de 2024. 

Não foi definido um limite temporal para a publicação dos artigos selecionados, privilegiando os 

artigos mais recentes. Artigos mais antigos foram incluídos devido à sua pertinência histórica. 

A seleção dos artigos científicos ocorreu em duas fases distintas, abrangendo análise do 

título e do resumo. Os artigos foram incluídos atendendo aos seguintes critérios: 1) pertinência 

para os objetivos; 2) redação em língua inglesa; 3) abordagem na idade adulta [Fig. 1]. 
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DOENÇA RENAL CRÓNICA E TRANSPLANTAÇÃO RENAL 

Define-se doença renal crónica (DRC) a presença de alterações estruturais e/ou funcionais 

do rim, com ou sem alteração da filtração glomerular, estabelecida por um período superior a 3 

meses com caráter de irreversibilidade e implicações na saúde do indivíduo. A classificação KDIGO 

contempla os estadios de eTFG (G1-G5) e o nível de albuminúria (A1-A3) [Tab. I].8 

Numa fase terminal (DRC G5 KDIGO), o declínio da função renal propicia a acumulação de 

substâncias nocivas habitualmente excretadas pelo rim e o défice de substâncias essenciais para o 

correto funcionamento do organismo (p.e. eritropoietina, vitamina D ativa). Procurando reduzir o 

impacto sistémico nefasto, surge a necessidade de recorrer a terapias de substituição da função 

renal (TSFR). As modalidades disponíveis incluem: transplantação renal (TR); hemodiálise;  diálise 

peritoneal; e tratamento médico conservador.9 

Em 2021, Portugal foi o país que apresentou maior prevalência de doentes em TSFR, por 

milhão de habitantes (2003 pmp), contrastando com países como Suécia (1008 pmp) ou Espanha 

(1386 pmp). No mesmo ano, foi o 4º país da Europa que mais transplantes renais realizou (43 pmp), 

valor acima da média europeia (37 pmp).4 

Ao longo das últimas décadas, a TR tem demonstrado proporcionar, na maioria dos casos, 

melhor qualidade de vida e maior redução de mortalidade, quando comparada com as modalidades 

dialíticas, constituindo, portanto, o tratamento de eleição nestes doentes em estadio terminal.4,10,11 

O rim foi o primeiro órgão a ser transplantando e, atualmente, é o mais frequente.12 Em 

1954, foi realizado o primeiro transplante renal com sucesso a longo prazo.13 Atualmente, a técnica 

cirúrgica mantém-se semelhante à cirurgia pélvica originalmente descrita por Kuss et al. em 

1951.14,15  

A abordagem consiste na colocação extraperitoneal do aloenxerto numa fossa ilíaca ou na 

linha média. O local de eleição é a fossa ilíaca direita, onde a veia ilíaca é mais superficial. A fossa 

ilíaca esquerda é mais atrativa quando: aloenxerto renal prévio presente à direita; ou doença 

arterial significativa à direita. Pensa-se na colocação na linha média quando se realiza transplante 

renopancreático simultâneo ou se ambas as veias ilíacas foram previamente alvo de intervenção.14 

 Posteriormente, o RTR inicia a monitorização de possíveis complicações a curto e/ou longo 

prazo associadas à TR e regime imunossupressor instituído, situações que carecem de uma 

abordagem diferente em relação à população geral.16 
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CARACTERÍSTICAS DO DADOR 

A concretização do procedimento de transplantação implica a existência de um dador que 

poderá ser vivo ou cadáver. Dos transplantes renais realizados em 2021, o dador cadáver 

correspondeu a 66% na Europa e 92% em Portugal. O dador vivo contribuiu, porém, para maior 

sobrevida do recetor e aloenxerto versus dador cadáver (95.1% e 87.7%; 92.1% e 81.4%, 

respetivamente).4  

Nos últimos anos, o aumento da prevalência de patologias com afeção renal, 

predominantemente diabetes mellitus e hipertensão arterial, tem motivado um número crescente 

de doentes em diálise e de candidatos a TR. Apesar das elevadas taxas de doação, a quantidade 

disponível de órgãos ideais é insuficiente, aumentando a lista de espera e, consequentemente, 

privando estes doentes da TSFR mais indicada. Para enfrentar esta escassez, tem-se arranjado 

estratégias de modo a incorporar órgãos anteriormente considerados “subótimos”, onde se 

incluem dadores de critérios expandidos ou em paragem cardiocirculatória.17–19 

Salienta-se que uma escolha muito seletiva permite reduzir a probabilidade de disfunção 

precoce pós-transplantação, porém, simultaneamente, incrementa o risco de descartar órgãos 

viáveis que, não sendo ideais, poderiam evitar a morte dos doentes que permanecem em lista de 

espera.20 

Perante um dador cadáver, será importante classificar se o óbito ocorreu em contexto de 

morte cerebral (DMC) ou paragem cardiocirculatória (DPC). O dador cadáver “ideal” consiste num 

indivíduo jovem (< 60 anos) por óbito por evento não cerebrovascular e que preserva a função dos 

órgãos torácicos e abdominais.19 Os transplantes realizados são maioritariamente de DMC, porém, 

com o aumento da demanda, a utilização de DPC tem crescido, apesar de estarem associados a 

maiores riscos.21 

Órgãos provenientes de DPC sofrem um período inevitável de isquemia quente com 

repercussões nas funções precoce e tardia do aloenxerto pós-transplantação apesar da sobrevida 

dos enxertos funcionantes ser satisfatória.20,22 A idade do DPC é um importante preditor da 

evolução do aloenxerto. Idade ≥ 60 anos associa-se a pior função renal e menor sobrevida do 

aloenxerto em contraste com DPC mais jovens. Porém, está documentada maior sobrevida ao 

utilizar estes rins versus permanência na lista de espera.17 

No início do século XXI, surgiu o conceito de critérios standard e expandidos, cujas 

posteriores alterações procuraram otimizar a taxa de aquisição de órgãos e minimizar o seu 

descarte e rejeição. Atualmente define-se dador de critérios expandidos (DCE) como: A) Qualquer 
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dador com ≥ 60 anos; ou B) Dador com ≥ 50 anos e ≥ 2 fatores de risco adicionais (1. História de 

HTA; 2. AVC como causa de morte; 3. Creatinina Sérica Terminal ≥ 1.5 mg/dL) [Tab. II].17,19,23 

Considera-se dador de critérios standard (DCS) aquele que não se enquadra no grupo anterior. 

Esta dicotomia representa dois extremos de um espetro de qualidade do aloenxerto, podendo não 

considerar o aumento contínuo do risco de falência do aloenxerto quando o mesmo dador 

apresenta múltiplos fatores de risco.18,19 A qualidade dos aloenxertos provenientes de dador 

cadáver deverá, assim, ser avaliada conjuntamente com outros sistemas que considerem 

parâmetros clínicos, patológicos ou combinados.24 

Enxertos provenientes de DCE e DPC classicamente são mais descartados em detrimento 

de DCS e DMC. Em casos selecionados, o uso de DCE tem demonstrado benefícios.17 Merion et al. 

demonstraram redução da mortalidade (17%) versus permanecer em lista de espera ou receber 

posteriormente aloenxerto de DCS. A maioria dos subgrupos com DCE apresentaram efeito 

benéfico, com destaque para RTR com > 40 anos, diabéticos e em organizações com longos tempos 

de espera.25 Porém, em geral, os recetores de DCE apresentam, a longo prazo, menor sobrevida 

versus recetores de DCS.24,26 
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REJEIÇÃO E IMUNOSSUPRESSÃO 

Após a transplantação, a rejeição do enxerto renal pode ocorrer em qualquer momento, 

sendo mais comum nos primeiros seis meses. Este processo resulta de uma resposta imune do 

recetor que deteta os antigénios do dador através de células T (rejeição celular) e/ou anticorpos 

circulantes (rejeição humoral).16,27 

Podemos classificar a rejeição em três categorias: hiperaguda, aguda e crónica. 

Atualmente, a rejeição hiperaguda é uma entidade rara. Ocorre minutos a horas após a 

transplantação, através do reconhecimento de antigénios do aloenxerto por anticorpos dador-

específicos pré-existentes, justificado por uma sensibilização prévia do recetor através de 

transfusões de hemoderivados, gestações ou transplante prévio. Quando presente, pode resultar 

em danos irreversíveis como necrose ou falência do aloenxerto.28 

A rejeição aguda caracteriza-se por declínio da função renal com repercussões específicas 

na biópsia, após excluídas outras causas de disfunção do aloenxerto. Após a transplantação, ocorre 

durante a primeira semana até três meses. 16,28 Idosos transplantados têm menor incidência de 

rejeição aguda, porém maior mortalidade associada a infeção ou doença cardiovascular. Nos 

indivíduos que necessitem de reduzir a imunossupressão, como em situações de malignidade pós-

transplantação ou nefropatia associada ao vírus BK, o risco de rejeição pode aumentar.29 Se 

alterações apenas suspeitas de rejeição aguda, classifica-se como rejeição borderline. Porém, se na 

ausência de clínica e na presença de alterações específicas de rejeição aguda, considera-se rejeição 

subclínica.16,28  

De desenvolvimento insidioso, a rejeição crónica consiste na deterioração do aloenxerto 

ao longo de meses a anos após a transplantação. Este processo resulta da resposta imune 

persistente e consequente dano vascular e do parênquima. Ademais, está presente um 

componente não imunológico como o maior risco infecioso e de malignidade inerente ao 

tratamento imunossupressor e a nefrotoxicidade associada ao uso prolongado de ICN.28 

Com vista a minimizar a rejeição e a prolongar a função do aloenxerto, os RTR carecem de 

terapia imunossupressora. Idealmente, a escolha do regime deve ser personalizada para cada 

indivíduo.29 A classificação em alto ou baixo risco imunológico, conforme as diretrizes da KDIGO, é 

crucial, pois permite atender às necessidades específicas de cada recetor [Tab. III].16 A terapia 

engloba três fases clínicas: indução, manutenção e tratamento de episódios de rejeição aguda.16,30  

A imunossupressão de indução consiste na administração de doses elevadas de 

imunossupressão no momento da transplantação renal. Inicialmente, a terapêutica apoiava-se no 
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uso de agentes tradicionais como os corticoides, porém, o paradigma atual tem adotado agentes 

biológicos como anticorpos mono- e policlonais. A terapia de indução procura modular ou depletar 

a resposta das células T perante a apresentação do antigénio, permitindo dicotomizar estes agentes 

consoante a sua capacidade de depleção.16,28,31 Os antagonistas do recetor da IL-2 são agentes não-

depletores e incluem os anticorpos monoclonais Basiliximab (mais usado atualmente) e 

Daclizumab. Estão recomendados como terapia de indução de 1ª linha. 16 Os agentes depletores, 

como o agente policlonal Globulina Anti-Timócito, são geralmente mais potentes.29 Estes agentes 

estão reservados para indivíduos com alto risco imunológico.16 

A imunossupressão de manutenção coadjuva-se com a de indução e é posteriormente 

mantida a longo prazo. As classes farmacológicas comummente utilizadas incluem: Corticoides 

(Metilprednisolona e Prednisona), Inibidores da Calcineurina (ICN) (Ciclosporina A (CsA) e 

Tacrolimus), Anti-proliferativos (Derivados do Ácido Micofenólico e Azatioprina), Inibidores mTOR 

(Sirolimus e Everolimus) e Belatacept. Desaconselha-se o seu uso individual, optando-se por 

combinações, de modo a atuar em simultâneo nas várias etapas-chave da replicação das células T 

e utilizar doses mais baixas de cada agente, minimizando a sua toxicidade. Os regimes 

imunossupressores variam entre as Unidades de Transplante, porém, frequentemente incluem a 

combinação de um ICN com um anti-proliferativo, com ou sem uso de corticoide. Inicialmente, 

aplicam-se doses mais elevadas, uma vez que o risco de rejeição aguda atinge o pico nos primeiros 

três meses pós-transplantação. 16,28 As orientações atuais sugerem a utilização de Tacrolimus como 

ICN de 1ª linha.16 O Micofenolato de Mofetil (MMF) e o Ácido Micofenólico são preferidos em 

relação à Azatioprina, devido à sua superioridade na prevenção da rejeição aguda e ao melhor perfil 

de segurança.16,29 Os inibidores mTOR e o Belatacept representam uma alternativa nos doentes 

que desenvolvem nefrotoxicidade ICN-mediada, bem como nas situações de malignidade pós-

transplantação.29 A longo prazo, atendendo ao menor risco de rejeição aguda, está preconizada a 

redução progressiva da dose terapêutica.16,28 Contudo, o debate permanece quanto à dose de 

Tacrolimus e exposição ao MMF apropriadas para uma imunossupressão a longo prazo ideal.32 

A não intervenção na rejeição aguda resulta inevitavelmente em destruição do aloenxerto. 

A realização prévia de biópsia está recomendada, salvo se representar um atraso substancial do 

tratamento e/ou não se verificar um impacto no outcome do mesmo. Apesar de menor evidência, 

as orientações atuais sugerem também tratar a rejeição subclínica e a borderline.  O uso de 

corticoides está recomendado na abordagem da rejeição celular aguda. Nos doentes que não 

respondam a esta terapia ou em casos de rejeição celular aguda recorrente, as orientações sugerem 

o uso de anticorpos depletores de linfócitos.  Em caso de rejeição humoral aguda, o tratamento 

sugerido engloba um dos seguintes, aliado ou não a corticoides: plasmaferese, imunoglobulina 
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humana endovenosa, anticorpo anti-CD20, anticorpo depletor de linfócitos. Quando a função do 

aloenxerto não retorna ao valor basal após a última dose do tratamento, classifica-se o episódio de 

rejeição como não responsivo.16 

Aliada à imunossupressão, surge o aumento do risco de malignidade, a maior 

suscetibilidade a infeções e o desenvolvimento de efeitos adversos multissistémicos, com destaque 

para o impacto cardiovascular [Tab. IV].16,33 A abordagem terapêutica personalizada procura 

minimizar estas repercussões indesejadas sem comprometer a imunossupressão. Assim, antes de 

alterar, é crucial balancear o risco de rejeição versus risco cardiometabólico através de uma 

avaliação global do doente.33,34 

Tradicionalmente, a imunossupressão apoia-se no uso de corticoides, porém, 

recentemente, constatou-se que esta classe farmacológica nem sempre é necessária.16,28 Além dos 

efeitos imunossupressores, imunomoduladores e anti-inflamatórios, os corticoides estão 

associados a inúmeros efeitos adversos, entre os quais a hiperglicemia e a hiperlipidemia.28,33 Ainda 

se encontra por esclarecer o seu efeito no controlo da TA, porém doses altas de corticoide 

associam-se a maior risco de HTA na população geral e na transplantada.33 Assim, nos últimos anos, 

surgiram protocolos que procuram minimizar ou não incluir esta classe como: evicção de corticoide 

(“steroid avoidance”), com uso inicial de corticoide e retirada durante a primeira semana pós-

transplantação; sem corticoide (“steroid free”), sem uso rotineiro de corticoide como terapia de 

indução ou de manutenção; e retirada de corticoide (“steroid withdrawal”), com retirada do 

corticoide após a primeira semana pós-transplantação.16 Alguns estudos demonstraram benefícios 

destes protocolos no controlo da glicemia e do perfil lipídico e no tratamento da obesidade no 

período pós-transplantação.33 A evicção e/ou retirada de corticosteroides mostrou ainda reduzir a 

incidência de HTA.34  

Similarmente, o paradigma atual procura minimizar a utilização dos ICN devido aos seus 

efeitos em múltiplos sistemas (p.e. urinário, gastrointestinal e circulatório).16,28 Com efeito, esta 

classe é responsável pela amplificação dos FRCV tradicionais, o que se reflete numa maior 

incidência de eventos cardiovasculares. O grau do efeito cardiovascular difere entre a CsA e o 

Tacrolimus, tendo o primeiro uma associação mais pronunciada com a HTA e hiperlipidemia.33 O 

Tacrolimus é cerca de 100x mais potente que a CsA e a sua biodisponibilidade individual varia entre 

5-90%, dificultando a dosagem ideal e a monitorização da toxicidade. Ademais, atravessa a placenta 

e a sua concentração no leite materno relaciona-se com a concentração plasmática.28 Apesar de 

parecer paradoxal, o Tacrolimus apresenta repercussões renais importantes, como vasoconstrição 

da artéria aferente e nefrotoxicidade (aguda e crónica).28,33 Já os inibidores mTOR estão associados 
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a redução da nefrotoxicidade, porém a maior risco de dislipidemia e de rejeição.35,36 A intolerância 

à glucose e desenvolvimento de DMPT parece ser mais comum com o uso de Tacrolimus versus 

CsA. O Belatacept apresenta melhor perfil cardiovascular em relação à CsA, porém existem poucos 

estudos que o comparem com o tacrolimus.33 De referir ainda que o uso de ICN se encontra 

associado a toxicidade cardíaca direta 33 e a maior prevalência de HTA pós-transplantação.34 Apesar 

dos múltiplos efeitos adversos, os ICN apresentam eficácia superior em relação às alternativas 

imunossupressoras atualmente disponíveis e, portanto, continuam a ser recomendados 

primariamente. Deste modo, a evidência atual sugere que, quando baixo risco imunológico, deve-

se evitar expor o doente a doses tóxicas de ICN, também com o intuído de melhorar o perfil 

cardiometabólico.33 

Tal como o Belatacept, a Azatioprina e o MMF estão relativamente isentos de impacto 

cardiovascular significativo.33 Porém, também apresentam efeitos adversos como mielossupressão, 

hepatotoxicidade e distúrbios gastrointestinais, que não podem ser descurados particularmente 

quando em sinergia com outros agentes.29 
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DOENÇA CARDIOVASCULAR 

Fisiologicamente, o coração e o rim encontram-se interconectados e, portanto, disfunção 

num dos sistemas terá repercussões no outro.37 A saúde cardiovascular-renal-metabólica reflete a 

interação entre o sistema cardiovascular, a função renal e os fatores de risco metabólicos. 

Atualmente, a prevalência de “má saúde” a este nível é alta e afeta a maioria dos órgãos e sistemas, 

com impacto predominante na incidência de doença cardiovascular (DCV). Manifesta-se 

negativamente na mortalidade e associa-se a elevada incidência de eventos agudos.38 

O síndrome cardiovascular-renal-metabólico (SCRM) define-se como um problema de 

saúde atribuível às interações entre obesidade, diabetes mellitus, DRC e doença cardiovascular. 

Este conceito inclui os doentes com doença cardiovascular e os em risco de a desenvolver. O seu 

estadiamento procura refletir a fisiopatologia, estratificar o risco e identificar oportunidades de 

prevenção e otimização de cuidados [Tab. V].38  

A DRC é um importante amplificador do risco cardiovascular.39 As suas características 

propiciam o aumento da incidência de DCV, relativamente à população geral, através de múltiplos 

mecanismos fisiopatológicos que incluem: disfunção diastólica, inflamação sistémica crónica e 

disfunção endotelial.33 Embora a interação cardiovascular-renal não esteja totalmente esclarecida, 

muitos fatores de risco são compartilhados entre os dois sistemas.39 Os doentes renais crónicos são 

detentores de um ambiente interno que propicia a calcificação vascular, stress oxidativo e estado 

inflamatório persistente, fatores que contribuem para a disfunção endotelial e, consequentemente, 

para aterosclerose e remodeling cardíaco adverso.33 A aterosclerose, por sua vez, pode afetar a 

vasculatura renal e, se aliada a isquemia, resultar em hipertensão arterial persistente ou diminuição 

da clearance renal. Ademais, a insuficiência cardíaca diminui a eTFG, resultado do 

comprometimento do débito cardíaco e da ativação do sistema renina-angiotensina-aldosterona. 

A diminuição da eTFG exacerba a retenção de fluidos, propiciando a congestão vascular.39 

Na população transplantada, o sistema renal é substituído por outro, à partida, com melhor 

função, reduzindo o impacto renal negativo na saúde cardiovascular.34 A doença cardiovascular de 

base do RTR mantém-se e promove a degradação progressiva do aloenxerto.33 De facto, ao longo 

do tempo é expectável que a maioria dos RTR experimente deterioração progressiva da função do 

aloenxerto, incrementando o risco cardiovascular a longo prazo.40 A DCV e respetivas complicações 

ultrapassam o impacto da infeção ou da malignidade associadas à imunossupressão, constituindo 

das principais causas de perda prematura do aloenxerto e de morbimortalidade do recetor.33 

Adicionalmente, estudos sugerem que mesmo um evento cardiovascular não fatal no período pós-

transplantação pode predizer uma futura falência do aloenxerto e eventual morte.41 
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Tradicionalmente, os fatores de risco cardiovasculares (FRCV) dividem-se em não 

modificáveis (p.e. sexo, idade, história familiar de DCV) e modificáveis, de onde se destacam a 

hipertensão arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, obesidade e tabagismo.33 Nos transplantados, 

os FRCV tradicionais podem agravar ou surgir de novo, fruto do ambiente cardiometabólico pós-

transplantação instituído.34 Ademais, os RTR estão sujeitos a novos FRCV “transplante-específicos” 

(p.e. imunossupressão), contribuindo para o risco cardiovascular global [Tab. VI].33 Apesar da sua 

toxicidade poder exacerbar de forma significativa o risco cardiovascular, o cumprimento da 

terapêutica imunossupressora é vital para prolongar a longevidade do aloenxerto.16,42  

Atualmente, a ênfase do tratamento recai na prevenção da rejeição, não sendo tão clara a 

abordagem e priorização da DCV e morbimortalidade associada.34 Tratar os FRCV é crucial para 

reduzir o número de eventos agudos e melhorar a sobrevida a longo prazo. Apesar da alta 

prevalência e outcome desfavorável, existem poucos estudos que avaliem estes fatores nos RTR. As 

recomendações existentes baseiam-se, em grande parte, nas utilizadas para a população geral.33  

 

Hipertensão Arterial 

A hipertensão arterial (HTA) é o distúrbio clínico mais comum nos RTR.33 No período peri-

operatório e até alguns meses após, é frequente a elevação da tensão arterial devido a sobrecarga 

de volume, farmacoterapia utilizada (uso de alta dose ICN e de corticosteroides) e atraso na função 

do aloenxerto.33,43 Como tal, no pós-operatório, observa-se o agravamento ou desenvolvimento de 

novo de HTA, situações associadas a menor sobrevida do aloenxerto e maior morbimortalidade.34,44  

Os valores de tensão arterial recomendados variam consoante a fase de tratamento e 

objetivos pretendidos. No pós-transplantação precoce, é essencial manter uma boa perfusão do 

aloenxerto e reduzir o risco de trombose renovascular, recomendando-se <160/90 mmHg. Após o 

primeiro mês, o foco é a prevenção de lesão de órgão-alvo, seguindo as recomendações dos 

doentes renais crónicos não transplantados (<130/80 mmHg).45 Devido à ausência de estudos que 

comparem diferentes alvos de TA na população transplantada, não existem abordagens específicas 

para o controlo da TA com o intuito de reduzir os eventos cardiovasculares e prolongar a 

sobrevida.44A melhor terapêutica anti-hipertensora é discutível, destacando-se a importância do 

controlo através de uma abordagem individual e personalizada baseada nos problemas médicos 

subjacentes.33,43 
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Diabetes Mellitus 

A diabetes mellitus (DM) é das comorbilidades mais importantes após a transplantação de 

órgão sólido, associada a efeitos adversos a longo prazo.46 Ademais, constitui a principal causa de 

DRC terminal e tem alta prevalência nos RTR.4,47 Reconhecida como complicação pós-

transplantação desde a década de 1970, a diabetes mellitus pós-transplantação (DMPT) tem sido 

alvo de diversas nomenclaturas, sendo DMPT a atual e consensualmente aceite.48–50 Até 2003, a 

ausência de critérios de diagnóstico objetivos contribuiu para uma ampla variabilidade na 

incidência relatada (2-53%).51 Nesse ano, a definição e diagnóstico desta entidade passaram a ter 

por base a definição de DM na população geral descrita pela OMS.52 Posteriormente, em 2014, este 

consenso foi revisto e atualizado.53   

Importa salientar que o termo DMPT exclui a hiperglicemia transitória pós-transplantação 

(HTPT).53 Efetivamente, a hiperglicemia é comum no período pós-transplantação inicial, estando 

inversamente relacionada com a sobrevida pós-transplantação.53,54 Chakkera et al. relataram 

incidência pós-transplantação de 87% e 100% em não diabéticos e diabéticos pré-transplantação, 

respetivamente.55 Apesar de a HTPT constituir um importante fator de risco de DMPT, não se deve 

rotular a hiperglicemia no período pós-transplantação imediato como DMPT. O correto diagnóstico 

de DMPT deve ser executado após estabilização da função renal do aloenxerto, sob terapêutica 

imunossupressora estável e na ausência de infeção aguda.53 

Encontra-se recomendado o rastreio de DMPT em todos os RTR previamente não 

diabéticos utilizando Glicemia Plasmática em Jejum (GPJ), Prova de Tolerância à Glicose Oral (PTGO) 

e/ou Hemoglobina Glicada (HbA1c).56 Também se sugere a sua aplicação após início ou aumento 

significativo da dose imunossupressora, uma vez que esta terapia contribui para a hiperglicemia e 

desenvolvimento de DMPT.16,33,50 A PTGO e a HbA1c são mais sensíveis que a GPJ no diagnóstico de 

DMPT. Estudos têm demonstrado sensibilidade semelhante entre a HbA1c e a PTGO, no entanto a 

PTGO mantém-se o gold standard.57,58 De realçar que a HbA1c deve apenas ser testada 3 meses 

após a transplantação pois o valor testado nos primeiros 3 meses não representa o cenário 

diabetogénico pós-transplantação.53,58 

Apesar de desafiante, o bom controlo glicémico pós-transplantação é crucial para reduzir 

o impacto cardiovascular, melhorando a sobrevida do recetor e aloenxerto.33 No pós-operatório 

precoce, não existem alvos glicémicos consensuais, porém, o desenvolvimento de hiperglicemia 

neste período é comum, especialmente devido à elevada dose de imunossupressão utilizada, sendo 

habitual iniciar a terapêutica com Insulina. Posteriormente, quando estabilizada a dose 

imunossupressora, os RTR podem continuar com um esquema de Insulina, optar por antidiabéticos 
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orais ou um esquema combinado de Insulina e antidiabéticos orais. Diferentes agentes utilizados 

na população geral podem integrar a terapêutica pós-transplantação da DM. De salientar, porém, 

que nem todos os agentes foram estudados para esta população e poucos estudos avaliam a sua 

eficácia e segurança.46  

Os Inibidores do Cotransportador Sódio-Glicose 2 (iSGLT2) reduzem os níveis séricos de 

glicose, aumentando a sua excreção urinária, através de um mecanismo predominantemente 

insulino-independente.59 Adicionalmente, apresentam um efeito diurético, permitindo melhorar a 

volémia.33 No entanto, esta classe farmacológica está associada a maior risco de infeções 

genitourinárias, facto que se deve ter em conta numa população imunossuprimida.46 Globalmente, 

por contribuírem positivamente para o painel metabólico geral, os iSGLT2 são considerados uma 

boa alternativa, apesar de mais estudos serem ainda necessários para avaliar o seu impacto 

cardiovascular.33 Os Agonistas do Recetor do Peptídeo Semelhante ao Glucagon 1 (GLP1RA) são 

agentes eficazes no tratamento da DM na população não transplantada.60 Além do controlo 

glicémico, outros benefícios desta classe incluem a redução do peso e a melhoria do risco 

cardiovascular. Poucos estudos se debruçaram ainda no uso de GLP1RA no contexto da 

transplantação, mas a sua investigação nos últimos anos tem sido crescente. Thangavelu et al. 

demonstraram que estes agentes foram seguros e eficazes a curto prazo após a transplantação de 

órgão sólido.61 Kukla et al. relataram que o seu uso não apresenta pior outcome na sobrevida do 

aloenxerto.60 Assim, os GLP1RA parecem constituir uma opção segura para os RTR, porém, carecem 

também de maior investigação para compreender o seu papel nesta população e o momento ideal 

para iniciar a terapia.33 

Opções menos atraentes para a população transplantada incluem: Metformina, devido ao 

maior risco de acidose láctica e a sua contraindicação quando função renal reduzida; e Pioglitazona, 

pelo maior risco de retenção hídrica e efeitos adversos na densidade mineral óssea.61  

 

Dislipidemia 

A dislipidemia é muito prevalente após a TR, em grande parte devido ao impacto da 

imunossupressão no metabolismo lipídico.62,63 Todos os doentes com DRC recém-diagnosticada, 

incluindo os RTR, são submetidos a um rastreio através da avaliação do perfil lipídico (colesterol 

total, LDL, HDL e triglicerídeos).64 Em contraste, a sua avaliação por rotina não está universalmente 

recomendada, uma vez que as diferentes instituições sugerem que a gestão lipídica ocorra 

consoante o risco cardiovascular ou indicação clínica, sem atender aos níveis de LDL.64,65  
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A terapêutica com estatina é prática comum após TR.64 O seu benefício farmacológico 

encontra-se ainda em estudo. Aziz et al. demonstraram benefício do uso de estatina no peri-

operatório em doentes previamente em diálise e com risco cardiovascular elevado, enquanto 

outros estudos relatam aumento da sobrevida no peri e pós-operatórios, períodos associados a 

maior risco cardiovascular.63,66 Riella et al. demonstraram maior benefício das estatinas de baixa 

intensidade, como pravastatina, fluvastatina e pitavastatina, pelo seu menor potencial de efeitos 

adversos. Em situações de hiperlipidemia significativa, o mesmo estudo sugere o uso de uma 

estatina de maior intensidade, como a atorvastatina e a rosuvastatina.62 Existe ainda pouca 

evidência acerca do uso de outros agentes farmacológicos nesta população.34 

 

Obesidade 

Nos últimos anos, a prevalência de índice de massa corporal (IMC) elevado tem aumentado, 

representando um importante problema de saúde na população geral e no âmbito da TR. A 

obesidade (IMC > 30 kg/m2) associa-se a maior morbimortalidade, demonstrando menor sobrevida 

do aloenxerto versus IMC baixo.67,68  

Devido a este paradigma, candidatos a transplantação renal com IMC alto (geralmente, 

superior a 35 kg/m2) tendem a ser temporariamente excluídos por se perspetivar pior outcome.67 

Para estes doentes, está preconizado o reforço das medidas higieno-dietéticas e procedimentos de 

redução de peso com o objetivo de doentes considerados previamente inadequados integrarem a 

lista de espera. A cirurgia bariátrica tem demonstrado benefícios no pré e pós-transplantação com 

taxas favoráveis de morbimortalidade em doentes renais crónicos em estadio terminal.34,67 No 

entanto, são necessários mais estudos a longo prazo nesta população.34 

 

Tabagismo 

Estudos associam o tabagismo a um maior risco inequívoco cardiovascular, de malignidade 

e de rejeição do aloenxerto na população transplantada.34 Cosio et al. demonstraram que o impacto 

do tabagismo na sobrevida do aloenxerto se assemelha ao da diabetes mellitus.70 A cessação 

tabágica contribui para a redução do risco cardiovascular.71 Kasiske et al. relatou que mais de 5 anos 

de cessação reduziu em 34% o risco de eventos cardiovasculares em RTR, demonstrando a 

necessidade de modificar precocemente os FRCV.72 O consenso atual passa por recomendar a 

cessação tabágica transversalmente a todos os doentes, antes e depois da transplantação.34 
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COMPLICAÇÕES NO PERÍODO PÓS-TRANSPLANTE 

Apesar da evolução da técnica cirúrgica e subsequente abordagem, a TR ainda se associa a 

uma variedade de complicações que, se não tratadas, podem ter desfecho desfavorável.12,73  

A imagiologia está entre as principais modalidades de vigilância e avaliação do enxerto 

renal.27 A sua utilização no reconhecimento das complicações desempenha um papel importante, 

com destaque para ecografia, ferramenta de primeira linha, particularmente no pós-operatório 

precoce e monitorização a longo prazo.12 

Diversas dicotomias são utilizadas como: cirúrgicas e não cirúrgicas; vasculares e não 

vasculares; infeciosas e não infeciosas [Tab. VII].14,27,74 Não é objetivo desta revisão abordar 

extensamente todas as complicações descritas na literatura, mas apenas as consideradas mais 

relevantes, agrupando-as nas seguintes categorias: complicações vasculares, coleções de fluido e 

infeções. 

 

Complicações Vasculares 

Acompanhando a redução do impacto da rejeição, as complicações vasculares têm surgido como 

causa importante de perda do aloenxerto.75  

As complicações vasculares ocorrem em 3-15% dos RTR, representando importante 

morbimortalidade.75,76 Podem envolver vasos do dador e/ou do recetor. Consoante a afeção 

vascular, o desfecho pode incluir perda do aloenxerto ou do membro inferior correspondente.14 As 

principais complicações incluem estenose vascular, trombose vascular, fístula arteriovenosa e 

pseudoaneurisma.14,27,75 

Estenose Vascular 

A estenose vascular pode ocorrer no componente arterial ou no venoso, sendo este último 

uma entidade rara.75  

Focando na afeção arterial, a estenose da artéria renal do aloenxerto consiste num 

estreitamento luminal da artéria homónima, podendo resultar em HTA (1-5%), edema pulmonar 

e/ou generalizado e redução da perfusão do aloenxerto.27,75,77 Mais frequente em rins provenientes 

de dador cadáver75,78, representa 75% das complicações vasculares em RTR, podendo surgir em 

qualquer altura, tipicamente entre 2-12 meses pós-transplantação (maior frequência nos primeiros 

6 meses).77 Pode acometer uma ou múltiplas porções do vaso, podendo ainda ser classificada em: 
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pré-anastomose (proximal), habitualmente associada a aterosclerose; da anastomose, relacionadas 

com a técnica cirúrgica; ou pós-anastomose (distal), mais frequente, envolvendo as artérias renal 

principal e segmentares. Ademais, anastomoses término-terminais conferem maior risco que 

anastomoses término-laterais.27,75,78 

O ecodoppler permite estratificar o risco [Tab. VIII].79 De notar que, no pós-operatório 

imediato, a velocidade da artéria renal elevada poderá ser normal e não representar, por si só, 

estenose com necessidade de intervenção.80 Posteriormente, poder-se-á obter confirmação, sendo 

a angiografia o método de eleição para diagnóstico e tratamento por angioplastia e/ou stenting. 

Atualmente, é discutível se um rastreio agressivo beneficia a sobrevida do aloenxerto.27,75  

Trombose Vascular  

Apesar de menos frequente (3%), a trombose vascular é causa importante de perda do 

aloenxerto no pós-transplantação.73,75,81 Geralmente, é secundária ao ato cirúrgico (como torção 

vascular) ou aquando de angiografia ou angioplastia (por manipulação da artéria renal). Outras 

causas incluem hipotensão, rejeição (aguda e hiperaguda), estado de hipercoagulabilidade e 

compressão externa. Maioritariamente, os aloenxertos não são recuperáveis e a sua remoção está 

indicada, reforçando o papel da prevenção.14,73 

A trombose da artéria renal do aloenxerto manifesta-se por redução súbita do débito 

urinário, evidenciando-se ausência de fluxo no ecodoppler.73,75 Tipicamente, ocorre no pós-

operatório precoce. A trombose pode ser segmentar (enfarte de uma porção do rim) ou envolver a 

artéria renal principal (enfarte completo do rim).75 Enfartes segmentares podem ser totalmente 

assintomáticos e indetetáveis ou manifestar-se por disfunção renal, aumento da pressão arterial 

ou complicação ureteral.14 Torna-se fulcral averiguar a extensão do enfarte e, ainda, se há afeção 

do polo inferior, por este partilhar irrigação com o ureter, representando risco de isquemia ureteral 

e complicações consequentes. 75 Quanto mais distal for a afeção arterial, mais ténue será a clínica 

e melhor o outcome.73 Após confirmação de trombose arterial, está indicada trombectomia urgente 

e, se dano irreversível, enxertectomia.73,75 

A trombose da veia renal do aloenxerto cursa com débito urinário diminuído, aloenxerto 

edematoso e hematúria. Comummente, ocorre nos primeiros 10 dias pós-transplantação.14 

Contrariamente à trombose arterial, o fluxo poderá estar presente, dificultando o diagnóstico.75 

Poder-se-á ainda identificar fluxo diastólico retrógrado por aumento da pressão intrarrenal, 

consequência da obstrução venosa. Porém, este achado é inespecífico por estar presente em casos 

de necrose tubular aguda severa ou rejeição no pós-operatório imediato.75 Após confirmação de 

trombose venosa, está indicada trombectomia urgente que, se realizada logo após o evento 
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(geralmente dentro de 1h), aumenta a probabilidade de salvar o aloenxerto. A exploração cirúrgica 

é geralmente necessária, mesmo se irrecuperável, devido ao maior risco de rutura de aloenxertos 

edematosos.14,73 

Fístula Arteriovenosa 

As fístulas arteriovenosas dentro do parênquima renal representam uma complicação 

comum após biópsia.27,82 Podem ser caracterizadas por ecodoppler ou outros meios imagiológicos, 

porém nenhum consegue indicar a sua relevância clínica.75 Apesar da maioria resolver 

espontaneamente (77%)82, quando persistem, podem permanecer assintomáticas (maioria) ou ser 

causa importante de disfunção do aloenxerto, IC de alto débito, hematúria e HTA.83 Quando 

sintomáticas, poderão requerer intervenção endovascular (usualmente, embolização dirigida por 

cateter).75 

Pseudoaneurisma 

Os aneurismas pós-transplantação são, maioritariamente, pseudoaneurismas, resultado 

de rutura parcial de anastomose arterial.14 Podem ser classificados como: intrarrenais, tipicamente 

complicação pós-biópsia; e extrarrenais (< 1%), como complicação cirúrgica (mais comum a nível 

da anastomose).75  

A avaliação inicial inclui ecodoppler. Quando etiologia infeciosa, podem ser múltiplos e 

ocorrer em qualquer localização ao longo da artéria renal.75 O recurso a tomografia computorizada 

e angiografia pode auxiliar o diagnóstico de pseudoaneurismas de difícil caracterização ecográfica 

(especialmente, extrarrenais).84 

A abordagem dependerá do tamanho, localização e etiologia. Pseudoaneurismas pequenos 

(< 2 cm) tendem a resolver espontaneamente, requerendo apenas tratamento conservador. 

Porém, uma pequena percentagem pode crescer e romper ou, quando extrarrenais, exercer efeito 

de massa sobre o parênquima e estruturas adjacentes, cursando em alguns casos com estenose 

arterial por compressão da artéria renal. Pseudoaneurismas grandes usualmente requerem 

intervenção endovascular ou percutânea.27,84 

 

Coleções de Fluido 

Diferentes coleções de fluido podem formar-se no contexto de TR, no entanto, clínica e 

imagiologicamente, apresentam difícil diagnóstico etiológico, carecendo de análise do fluido.74 
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Hematomas são coleções de sangue que se desenvolvem por hemostase cirúrgica 

inadequada, coagulopatia, anticoagulação ou como complicação após biópsia ou colocação de tubo 

de nefrostomia percutâneo. Comuns no pós-operatório imediato, a abordagem dependerá da 

localização, tamanho e efeito de massa exercido sobre o parênquima renal. Quanto à localização, 

podem ser incisionais, peritransplante (laterais ou mediais) ou subcapsulares. Hematomas 

incisionais são, geralmente, autolimitados e sem relação com o enxerto. Hematomas 

peritransplante laterais sugerem etiologia venosa, ao passo que, localização medial (mais 

preocupante) sugere patologia anastomótica. Hematomas subcapsulares apresentam maior 

propensão à compressão renal sem desvio, com possível impacto na perfusão e, 

consequentemente, repercussão clínica significativa. Hematomas pequenos tendem a ser 

autolimitados sem necessidade de intervenção. Quanto maiores, maior propensão de infeção e de 

exercer efeito de massa, portanto, geralmente, está aconselhada intervenção.27,74 

Urinomas são coleções de urina resultantes de disrupção urotelial causada por lesão 

incisional, leak anastomótico ou necrose urotelial. Surgem no pós-operatório precoce, com maior 

prevalência nas primeiras duas semanas, entre o rim e a bexiga, podendo adotar outras 

localizações. Clinicamente, cursam com diminuição do débito urinário e aloenxerto edematoso. O 

diagnóstico passa pela confrontação analítica da creatinina sérica com a presente no fluido. A 

abordagem inclui tratamento causa (p.e. leak) e drenagem.27,74 

Abcessos são coleções organizadas de fluido purulento infetado. São complicações 

incomuns, formando-se semanas a meses após transplantação. Surgem como intercorrência 

cirúrgica, superinfeção de uma coleção de fluido preexistente (p.e. hematoma) ou complicação de 

pielonefrite. O abcesso cursa com dor e sensibilidade na região do aloenxerto, febre e sépsis, 

podendo a imunossupressão atenuar a clínica. A abordagem inclui antibioterapia sistémica dirigida 

e drenagem percutânea ou intervenção cirúrgica.27,74 

Linfocelos são coleções de líquido linfático resultantes de disrupção dos vasos linfáticos 

adjacentes. Podem ocorrer tanto no pós-operatório precoce como no tardio, sobretudo 4-8 

semanas após transplantação. São maioritariamente assintomáticos e autolimitados, podendo em 

casos selecionados carecer de drenagem percutânea ou intervenção cirúrgica.14,27,74  

 

Infeções 

O risco de infeção nos RTR associa-se ao grau de imunossupressão.27,85 As complicações 

infeciosas podem ser categorizadas em três períodos: precoces, durante o pico da imunossupressão 
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e de início tardio [Tab. IX].86 Nos primeiros meses, predominam infeções do local cirúrgico e dos 

tratos urinário e respiratório. Posteriormente, com exposição imunossupressora prolongada, há 

maior suscetibilidade a infeções adquiridas na comunidade, oportunistas ou reativação de infeções 

latentes.27 

A inexistência de esfíncter entre o ureter transplantado e a bexiga após TR beneficia a 

disseminação ascendente, ocorrendo, ocasionalmente, disseminação hematogénica ou derivada de 

infeção do local cirúrgico.27 A imunossupressão pode contribuir para uma resposta menos 

exuberante, mascarando a clínica habitual de infeção e tornando a imagiologia uma ferramenta 

essencial.27 

Infeções víricas, particularmente pelos vírus BK e citomegalovírus (CMV), apresentam 

prevalência crescente após a TR, grande parte resultado da potente imunossupressão tripla 

recomendada. Estas entidades são causa importante de disfunção do aloenxerto, defendendo 

alguns estudos a otimização da terapia imunossupressora com vista a, simultaneamente, diminuir 

a incidência de infeções e melhorar o prognóstico.85,87,88 Ademais, atualmente, estão 

recomendados instrumentos de prevenção como rastreio e profilaxia.16,27 

Infeção por CMV 

A infeção por CMV é a infeção vírica oportunista mais comum no contexto da TR, maioritariamente 

nos primeiros 3 meses pós-TR, período de imunossupressão máxima.87,89 Com incidência estimada 

entre 8-32%, ocorre por primoinfeção ou recorrência de vírus latente. Cursa com uma importante 

variabilidade de apresentação clínica, desde formas assintomáticas a outras com importante 

severidade, com falência orgânica e envolvimento sistémico.87 Apesar de raramente representar 

risco de vida, encontra-se associado a pior prognóstico.  

As serologias do dador (D) e recetor (R) ditam o risco de infeção pós-transplantação, 

apresentando maior risco a seropositividade do dador aliada a seronegatividade do recetor (CMV 

D+/R+) e menor risco a seronegatividade de ambos.90 A possível sazonalidade de outcomes 

negativos associados ao CMV tem sido estudada nos últimos anos, sugerindo maior impacto nos 

meses de inverno na população seropositiva aquando da TR. Porém, mais investigação é 

necessária.91  

O rastreio encontra-se recomendado nos candidatos a TR.56 Os RTR devem ser submetidos 

a quimioprofilaxia com ganciclovir ou valganciclovir, exceto se seronegatividade do recetor e dador. 

Em caso de doença por CMV, existem regimes terapêuticos definidos consoante a gravidade.16 
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Infeção por Vírus BK 

Estima-se que 90% da população geral transplantada esteja infetada pelo vírus BK. 

Usualmente, após infeções assintomáticas na infância, o vírus permanece latente nas células 

tubulares renais e uroepitélio, sem consequências clínicas significativas.88 Com a imunossupressão 

instituída, ocorre comummente a sua reativação, podendo induzir doença progressiva em três 

estadios sucessivos: virúria, virémia e nefropatia (BKVN).88,92  

Cerca de 1-10% dos RTR apresentam BKVN [Tab. X], com perda do aloenxerto em até 50% 

dos casos.93 Em todos os RTR, encontra-se recomendado rastreio através da deteção do DNA vírico 

por teste PCR quantitativo em tempo real (PCR-qTR) no plasma, aceitando algumas instituições 

amostra urinária.16,88 O rastreio dos candidatos a TR não está recomendado.56 A biópsia do 

aloenxerto é a base para avaliação e diagnóstico definitivo de BKVN, porém, inadequada para 

rastreio. Apesar de ainda não estar definido o rastreio ideal, o reconhecimento e abordagem 

precoces da infeção tem reduzido o risco de progressão para BKVN e/ou de rejeição do aloenxerto. 

Diversos estudos destacam a vantagem de amostras urinárias no rastreio e prevenção de BKVN por 

a virúria preceder a virémia e se encontrar mais associada ao desenvolvimento desta patologia.88,92 

Ademais, a virémia não constitui, persi, um bom marcador de replicação vírica ativa e, portanto, 

diferentes miRNA víricos com testagem por biologia molecular têm-se destacado como possíveis 

marcadores de infeção ativa e previsão de BKVN.94,95  

Atualmente, não existe terapia anti-vírica específica nem profilaxia eficiente, sendo a 

abordagem habitualmente escolhida a redução gradual da imunossupressão associada a 

monitorização plasmática seriada, com testes de biologia molecular.88 Importante notar que apenas 

a virémia justifica esta redução.92 Após rejeição do aloenxerto por BKVN a retransplantação não 

está contraindicada e poderá ser bem sucedida se virémia não detetada.56,88 
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CONCLUSÃO 

A DRC representa um importante problema de saúde, estando associada a múltiplas 

comorbilidades e elevado custo para os sistemas de saúde. Em estadio terminal, a TR é a 

terapêutica de eleição por proporcionar maior qualidade de vida e maior redução da mortalidade.  

Nos últimos anos, o número de candidatos a TR tem crescido, tendo, contudo, inerente a 

escassez de órgãos ideais e o aumento da lista de espera. Para colmatar este problema, tem-se 

assistido a um aumento da utilização de rins “subótimos” para transplante. Estes associam-se a 

sobrevida menor em relação ao uso de órgãos ideais, contudo maior quando comparado com a 

permanência em lista de espera. Órgãos provenientes de dador cadáver são os mais utilizados, 

porém apresentam menor sobrevida em relação aos provenientes de dador vivo. O dador cadáver 

“ideal” é um indivíduo com < 60 anos, com óbito por evento não cerebrovascular e que preserva a 

função dos órgãos toraco-abdominais. O conceito de dador de critérios expandidos permitiu 

otimizar a taxa de aquisição de órgãos e minimizar o seu descarte. Todavia o conceito tem 

limitações na avaliação do risco de falência do aloenxerto. Dadores jovens e/ou em contexto de 

morte cerebral são preferidos a dadores mais velhos e/ou em paragem cardiocirculatória dado se 

associarem a maior sobrevida do enxerto e recetor.  

A terapia imunossupressora é vital para minimizar a rejeição e prolongar a função do 

aloenxerto. Contudo, concomitantemente, acresce o risco inequívoco de malignidade, 

suscetibilidade a infeções e desenvolvimento de efeitos adversos multissistémicos. Algumas classes 

farmacológicas utilizadas potenciam um risco cardiovascular acrescido, e outras podem inclusive 

cursar com nefrotoxicidade ao nível tubulo-intersticial. A escolha do regime terapêutico deve ser 

personalizada conforme o risco imunológico e comorbilidades do doente, procurando minimizar as 

repercussões indesejadas sem comprometer o status de imunossupressão. Alguns protocolos têm 

surgido de forma a minimizar o dano iatrogénico associado aos imunossupressores. 

Atualmente, a prevalência de “má saúde” cardiovascular-renal-metabólica é alta e associa-

se a maior mortalidade e maior incidência de eventos agudos. A DRC é um importante amplificador 

do risco cardiovascular, uma vez que a sua fisiopatologia propicia o aumento da incidência de DCV. 

Embora a interação cardiovascular-renal não esteja totalmente esclarecida, muitos fatores de risco 

são compartilhados entre os dois sistemas. Nos RTR, o sistema renal é substituído, todavia a DCV 

de base mantém-se, promovendo a degradação progressiva do aloenxerto e consequente 

incremento do risco cardiovascular a longo prazo. Na população transplantada, os FRCV tradicionais 

podem agravar ou surgir de novo, destacando-se os seguintes: HTA, DM, dislipidemia, obesidade e 

tabagismo. Ao risco cardiovascular global acresce os FRCV transplante-específicos, como a 
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imunossupressão. Prevenir e tratar os FRCV é crucial para reduzir o número de eventos agudos e 

melhorar a sobrevida a longo prazo. As recomendações existentes baseiam-se, maioritariamente, 

nas utilizadas para a população geral, refletindo a necessidade de mais investigação sobre a doença 

cardiovascular e sua terapêutica nos RTR. 

A TR associa-se a um abrangente espetro de complicações cujo não tratamento pode ter 

um desfecho desfavorável, impactando a sobrevida do aloenxerto. As complicações vasculares são 

uma causa importante de perda do aloenxerto e, em alguns casos mais graves, podem cursar com 

hipoperfusão do membro inferior ipsilateral. A clínica e a imagiologia limitam o diagnóstico 

etiológico das coleções de fluído, requerendo análise do seu conteúdo. A prevalência crescente de 

infeções, principalmente por vírus BK e CMV, é causa importante de disfunção do aloenxerto. 

Estratégias de prevenção estão recomendadas com vista a diminuir a sua incidência e a melhorar o 

prognóstico. 

 O sucesso da TR é multifatorial, pautado por aspetos decididores desde a seleção do 

aloenxerto e avaliação do candidato à monitorização e abordagem médico-cirúrgica do RTR. A DCV 

está entre as principais causas de perda prematura do aloenxerto e de morbimortalidade do 

recetor, seguida das consequências inerentes à imunossupressão. O regime imunossupressor 

instituído é um importante fator contribuidor para o risco cardiovascular. A ênfase atual da 

abordagem ao RTR recai na prevenção da rejeição, não sendo tão clara a priorização da DCV. A 

avaliação global do doente deve avaliar o risco imunossupressor versus o risco cardiometabólico. 

Esta população está pouco representada e subvalorizada nos estudos gerais, em particular na 

avaliação do impacto cardiovascular no contexto da transplantação. As recomendações existentes 

baseiam-se, maioritariamente, nas utilizadas para a população geral. Permanece a necessidade de 

estabelecer alvos e regimes terapêuticos específicos para abordar as comorbilidades nos RTR. 

Reconhecer a complexidade e interdependência destes fatores é fulcral para uma melhor prática 

clínica. 

Por fim, enfatiza-se a importância, progressivamente crescente, do combate à 

fragmentação dos cuidados, através do estabelecimento de abordagens multidisciplinares, 

personalizadas e holísticas do doente, com vista a melhorar a sobrevida a curto e longo prazo do 

recetor e do respetivo aloenxerto.  
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Figura 1 | Fluxograma de Seleção dos Artigos Científicos 

 

Figura 1 | Fluxograma de Seleção dos Artigos Científicos  
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Tabela I | Prognóstico da DRC de acordo com as Categorias de eTFG e de 

Albuminúria 

 

Tabela I | Prognóstico da DRC de acordo com as Categorias de eTFG e de Albuminúria. (adaptado8) 

Verde, Baixo Risco (se não houver outros marcadores de doença renal, não há DRC); Amarelo, Risco 

Moderadamente Aumentado; Laranja, Alto Risco; Vermelho, Muito Alto Risco. 

DRC, Doença Renal Crónica; eTFG, Taxa de Filtração Glomerular Estimada. 
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Tabela II | Transplantação Renal – Dador de Critérios Expandidos 

 

Tabela II | Transplantação Renal – Dador de Critérios Expandidos. (adaptado19) 
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Tabela III | Fatores de Risco para Rejeição Aguda 

 

Tabela III | Fatores de Risco para Rejeição Aguda. (adaptado16) 

HLA, Antigénio Leucocitário Humano. 
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Tabela IV | Efeitos da Imunossupressão de Manutenção nos FRCV 

 

Tabela IV | Efeitos da Imunossupressão de Manutenção nos FRCV. (adaptado33) 

FRCV, Fatores de Risco Cardiovascular. 
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Tabela V | Estadiamento do Síndrome Cardiovascular-Renal-Metabólico 

 

Tabela V | Estadiamento do Síndrome Cardiovascular-Renal-Metabólico. (adaptado38) 

DCV, Doença Cardiovascular; DM, Diabetes Mellitus; DRC, Doença Renal Crónica; HTA, Hipertensão 

Arterial. 
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Tabela VI | Fatores de Risco Cardiovascular 

 

Tabela VI | Fatores de Risco Cardiovascular. 
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Tabela VII | Cronograma das Complicações Não Infeciosas Após 

Transplantação Renal 

 

Tabela VII | Cronograma das Complicações Não Infeciosas Após Transplantação Renal. 

(adaptado27) 
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Tabela VIII | Parâmetros Ecográficos Preditores de Risco de Estenose da 

Artéria Renal do Aloenxerto 

 

Tabela VIII | Parâmetros Ecográficos Preditores de Risco de Estenose da Artéria Renal do 

Aloenxerto. (adaptado79) 
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Tabela IX | Infeções Comuns Associadas ao Tempo Desde a Transplantação 

Renal 

 

Tabela IX | Infeções Comuns Associadas ao Tempo Desde a Transplantação Renal. (adaptado86) 

C. diffile, Clostridium difficile; CMV, Citomegalovírus; EBV, Vírus Epstein-Barr; ESLB/CRE, ; HBV, 

Vírus da Hepatite B; HCV, Vírus da Hepatite C; HSV, Vírus Herpes Simplex; MRSA, Staphylococcus 

aureus Meticilino-Resistente; M. tuberculosis, Mycobacterium tuberculosis; PTLD, Doença 

Linfoproliferativa Pós-Transplantação; VRE, Enterococcus Vancomicina-Resistente; VZV, Vírus 

Varicela Zoster. 
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Tabela X | Nefropatia Associada ao Vírus BK (BKVN) – Fatores de Risco 

 

Tabela X | Nefropatia Associada ao Vírus BK (BKVN) – Fatores de Risco. (adaptado88) 
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