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O objetivo geral do projeto é a avaliacdo das respostas imunes e ndo imunes de
pacientes renais que aguardam ou se submetem a um transplante. Na avaliagdo
imune as pesquisas sao direcionadas para o estudo de receptores, que participam
de processos inflamatdérios, como os de quimiocina (CCR5); estudo de marcadores
genéticos HLA, MICA e no desenvolvimento de aloanticorpos anti-HLA e anti-MICA.
Na avaliagdo n&o imune direcionamos a pesquisa na busca de informagdes sobre a
qualidade de vida destes pacientes e fornecemos informagdes quanto aos
procedimentos laboratoriais necessérios para o entendimento da sele¢do doador e
receptor de 6rgéos.

Palavras-chave: Doenca renal cronica. Transplante renal.
Area temética: Salde

Coordenador(a) do projeto: Sueli Donizete Borelli, sdborelli@uem.br,
Departamento de Ciéncias Basicas da Saude, Universidade Estadual de Maringa.

Introducéo

A Doencga Renal Cronica (DRC) e o tratamento hemodialitico, provocam uma
sucessédo de situagbes para o paciente renal crbénico, que compromete o aspecto
ndo soO fisico, como psicolégico, com repercussdo pessoal, familiar e social
(CESARINO E CASAGRANDE, 1998).

A DRC é um importante problema de saude publica (LUGON, 2009). Verifica-se a
cada ano um significante aumento na incidéncia e prevaléncia da populagdo em
programa dialitico. Os principais fatores apontados para este crescimento tem sido a
incidéncia igualmente crescente de casos de diabetes mellitus e hipertenséo arterial,
assim como o aumento na expectativa de vida da populacdo (ZAMBONATO, et. al.
2008).

Uma alternativa ao tratamento hemodialitico € o transplante renal. O candidato ao
transplante necessita de varios exames para garantir a melhor sobrevida do enxerto,
incluindo o monitoramento de anticorpos anti-HLA (Human Leukocyte Antigens) e

! Discentes do Curso de Farmécia, Departamento de Ciéncias Basicas da Satde, Universidade Estadual de
Maringa.

2 Discentes do Programa de Pés-Graduag&o em Ciéncias da Satde, Departamento de Ciéncias Basicas da Satde,
Universidade Estadual de Maringa.

® Docente do Departamento de Ciéncias Bésicas da Sadde, Universidade Estadual de Maringa.



anti-MICA (MHC class | chain-related gene A) nos periodos pré e pds-transplante
(SOUZA, 2008).

Além do acompanhamento imunolégico do paciente renal, € importante conhecer o
perfil sociodemografico desta populagdo, uma vez que estes pacientes sdo passiveis
de restricbes que comprometem sua qualidade de vida (COUTINHO, 2010).

O projeto de extensédo “Avaliagdo das respostas imunes e ndo imunes de pacientes
renais nos periodos pré e pos-transplante” teve inicio em 2007. O projeto possibilita
uma integracdo entre a universidade e a sociedade, pois permite que 0s avangos
cientificos, referentes a doenca renal, cheguem até a populacdo, proporcionando um
contato direto entre os elementos envolvidos na pesquisa e a populagao favorecida.
Objetivamos aqui descrever as agdes pertinentes a este projeto de extensao.

Materiais e Métodos

Trata-se de um estudo de natureza descritiva onde sdo relatadas as agOes
desenvolvidas e em desenvolvimento do projeto de extensdo da Universidade
Estadual de Maringa, intitulado “Avaliagdo das respostas imunes e ndo imunes de
pacientes renais nos periodos pré e pos-transplante”, realizadas no periodo de
dezembro de 2007 a julho de 2011.

Discussdo de Resultados

No ano de 2008 encontravam-se sob tratamento dialitico, nos centros de diélise da
cidade de Maring4, 225 pacientes, sendo 126 do sexo masculino e 99 do sexo
feminino. Dentre os 225 pacientes, 205 (91,1%) possuiam a tipagem HLA. De
acordo com portaria GM/MS n° 935 de 22 de julho de 1999 todos os pacientes, em
condicdes de receber um transplante, devem realizar o teste laboratorial para
caracterizar sua tipagem HLA.

Em seguida, com o objetivo de identificarmos o perfil dos pacientes em hemodidlise
de uma unidade hospitalar do municipio de Maringa, foi aplicado um questionario
contendo questBes abrangendo dados sécio-econdmicos e doengas de base anterior
a DRC. Dos 83 pacientes que responderam ao questionario pudemos verificar que,
54,22% eram do sexo masculino. A faixa etaria foi de 20 a 59 anos para 65,06%.
Apenas 27,71% continuaram trabalhando ap6s o diagndstico e inicio do tratamento.
A renda pessoal média ficou entre 1 e 3 salarios minimos para 63,86% dos
individuos. A atividade fisica esta ausente em 63,85%. A DRC acometeu, com maior
frequéncia, branco (53,01%), seguindo-se da etnia parda (20,48%), negra (19,28%)
e 7,20% como outras etnias. Dos pacientes entrevistados, 85,54% declararam
possuir outra doenga de base anterior a DRC sendo: 61,45% hipertenséo arterial,
31,33% diabetes e 20,48% outras doengas.

Foi investigado também o nivel de informacéo desses pacientes em relacdo aos
testes laboratoriais realizados antes e ap6s o transplante renal. Ap6s analise dos
dados constatamos que a maioria (80%) dos pacientes ndo possuia informacdes
sobre essa tematica.

Uma vez que o transplante renal é o método mais efetivo na reabilitacdo do portador
de DRC, chegamos & conclusdo que era necessério implementar formas de
transmissao de informagdes aos pacientes sobre testes laboratoriais relacionados ao
transplante renal. Assim, foi realizado em 5 de dezembro de 2009 um evento de
extensdo “Transplante Renal — Momento de informagdo”. Neste evento foram
abordados os seguintes topicos: 1.Funcionamento da Unidade Regional de



Transplante de Maringa; 2.Testes laboratoriais relacionados ao transplante renal;
3.Quem podera ser meu doador? Participaram deste evento, pacientes em
tratamento dialitico atendidos em uma unidade de nefrologia do hospital da cidade
de Maringd, equipe multiprofissional envolvida no processo transplante, coordenador
e alunos envolvidos neste projeto.

Quanto & avaliacdo imune estdo sendo realizados estudos com o material biolégico
destes pacientes. De acordo com o termo de consentimento assinado, pelos
pacientes, e a concordancia, dos centros de didlise da regido norte e noroeste do
Parand, esta sendo avaliado o perfil genotipico do receptor de quimiocina (CCR5), a
genotipagem HLA e MICA e o monitoramento da resposta imune humoral frente aos
aloanticorpos HLA e MICA.

O receptor CCR5 esta envolvido na quimiotaxia de leucécitos para os sitios de
inflamacdo (MURPHY et al.,, 1994; BAGGIOLINI, 1998; PROOST et al., 1996).
Desempenha um importante papel no recrutamento de macrofagos, mondcitos e
células T na inflamagcdo (PANZER et al., 2005; SPAGNOLO et al., 2005) e é
normalmente expresso em linfécitos T e células dendriticas, dirigindo a resposta
imune preferencialmente para Thl (LOETSCHER et al., 1998). Com o estudo deste
receptor, podera ser realizado um monitoramento pds-transplante e andlise da
sobrevida do enxerto, além de uma andlise da resposta inflamatéria, envolvida
diretamente em rejei¢cOes de enxertos.

As moléculas HLA estdo presentes em quase todas as células do organismo e
possuem relevante papel na imunologia dos transplantes. Diferentes estudos
demonstraram que pacientes que sofreram uma rejei¢@o hiperaguda de um 6rgéo ou
episadios de rejeicdo aguda podem apresentar em seu soro aloanticorpos contra o0s
antigenos HLA (PATEL; TERASAKI, 1969; HALLORAN et al. 1990). Individuos a
espera de um transplante de 6rgdos podem entrar em contato com diferentes
moléculas HLA e desenvolver niveis variados de aloanticorpos HLA em diversas
situacdes, chamadas aloimunizagdes. As aloimunizagbes podem ser naturais, como
gestacgdes, e artificiais, como transfusdes sangliineas e transplantes. A identificacdo
de uma possivel associacdo entre moléculas HLA, presentes no paciente, e a
producéo de aloanticorpos HLA poderd auxiliar a equipe transplantadora no cuidado
referente as imunizacdes, naturais e artificiais, bem como na terapia supressora a
ser adotada caso o paciente seja transplantado.

Para avaliar as respostas imunes dos pacientes renais pds-transplante, esta sendo
realizado o monitoramento de aloanticorpos HLA e MICA. MICA refere-se a uma
nova familia de genes néo classicos relacionados ao CPH de classe | e tem sido
estudada no contexto dos transplantes. Devido ao seu polimorfismo e a sua
expressdo em células endoteliais, mondcitos e linfocitos T ativados acredita-se que
esta molécula possa estar envolvida em processos de rejeicdo em transplantes
(STASTNY, 2006; COLLINS, 2004). A relevancia clinica da presencga de anticorpos
anti-HLA e anti-MICA ap6s o transplante renal tem sido foco de atengdo para os
estudiosos da histocompatibilidade uma vez que sua presenca esta relacionada com
maior incidéncia de rejeicdo aguda e de nefropatias cronica do enxerto HLA (PATEL;
TERASAKI, 1969; HALLORAN et al. 1990, HANKEY 2002), porém estes anticorpos
ndo sédo rotineiramente monitorados no soro de pacientes. Considerando que 0s
anticorpos anti-HLA e anti-MICA podem ser detectados antes da rejeicdo ou da
faléncia do enxerto, sua monitorizagdo prospectiva pode vir a ser um marcador nao
invasivo, que auxilie no diagndstico e na terapéutica precoce da rejeicao.

As acgbes que estdo sendo desenvolvidas, neste projeto, visam contribuir para a
informagédo, dos pacientes e equipe transplantadora, sobre as vantagens do



monitoramento imunoldgico, mediante a utilizacdo de novas metodologias na
caracterizacdo dos fatores imunolégicos, envolvido no transplante. As informacdes
ndo imunoldgicas visam contribuir para o estabelecimento de novas estratégias para
melhorar a qualidade de vida do paciente renal.

Conclusoes

O projeto de extensdo possibilitou a oportunidade de contato entre os alunos de
graduagdo com o0s pacientes e profissionais envolvidos no tratamento da DRC e
permitiu a transmissdo do conhecimento, adquirido na universidade, & comunidade
externa. O aprendizado adquirido, no processo universidade e comunidade, poderéo
contribuir para melhorar a atencdo a salde de pacientes renais e outros.
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