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RESUMO

A medida que a compreensdo da base molecular da resposta imune se expandiu
rapidamente, também aumentaram as possibilidades de projetar intervencdes terapéuticas
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mais eficazes, mais especificas e mais seguras do que as op¢Oes de tratamento atuais. A
farmacocinética das drogas imunossupressoras é complexa e imprevisivel. Um indice
terapéutico estreito exclusivo para cada paciente, bem como absorc¢do, distribuicéo e
eliminagdo variaveis, sdo caracteristicas desses medicamentos. Trata-se entdo de uma
revisao de literatura, com o intuito de identificar e analisar as producdes cientificas
relacionadas ao tema, produzidas no periodo de 2010 a 2022. A pesquisa aqui
apresentada, aborda o tema do paciente transplantado e a imunossupressdo, mais
precisamente, a importancia e o efeito dos medicamentos imunossupressores. O
transplante ndo so salva vidas, como também apresenta melhor relagdo custo/beneficio
em relacdo ao tratamento e cuidados paliativos. O resultado do transplante de 6rgaos
melhorou significativamente desde 0 desenvolvimento de drogas
imunossupressoras. Ainda assim, os efeitos colaterais desses medicamentos podem ser
graves, resultando em uma expectativa de vida menor para pacientes transplantados em
comparagdo com a populagdo em geral.

Palavras-Chave: Inibidores. Imunossupressdo. Transplante. Orgdos. Rejeic

ABSTRACT

As understanding of the molecular basis of the immune response has rapidly expanded,
so have the possibilities for designing therapeutic interventions that are more effective,
more specific, and safer than current treatment options. The pharmacokinetics of
Immunosuppressive drugs are complex and unpredictable. A narrow therapeutic index
unique to each patient, as well as variable absorption, distribution, and elimination, are
hallmarks of these drugs. It is therefore a literature review, in order to identify and analyze
the scientific productions related to the topic, produced in the period from 2010 to 2022.
The research presented here addresses the topic of the transplanted patient and
immunosuppression, more precisely, the importance and effect of immunosuppressive
drugs. Transplantation not only saves lives, but also has a better cost/benefit ratio in
relation to treatment and palliative care. Organ transplant outcome has improved
significantly since the development of immunosuppressive drugs. Still, the side effects of
these drugs can be severe, resulting in a shorter life expectancy for transplant patients
compared to the general population.

Key words: Inhibitors. Immunosuppression. Transplant. Organs. Rejection.

1. INTRODUCAO

A pesquisa aqui apresentada, aborda o tema do paciente transplantado e a
imunossupressao, mais precisamente, a importancia e o efeito dos medicamentos
imunossupressores. O transplante de 6rgdos é uma intervencao terapéutica que salva vidas

e contribui para uma melhor qualidade de vida em pacientes com faléncia de 6rgaos em
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estagio terminal. O resultado drasticamente melhorado apds o transplante de 6rgéos
ocorreu com a descoberta e uso de drogas imunossupressoras para prevenir ou tratar a

rejeicdo do enxerto.

A medida que a compreenséo da base molecular da resposta imune se expandiu
rapidamente, também aumentaram as possibilidades de projetar intervencdes terapéuticas
mais eficazes, mais especificas e mais seguras do que as op¢oes de tratamento atuais. A
promessa de avancos terapéuticos no futuro é baseada na rapida expansdo dos insights
sobre a patogénese de reacdes imunoldgicas anormais. Em nenhum lugar a compreensao
dos mecanismos moleculares, fisiopatologia e terapia direcionada é mais relevante do que
no campo do transplante renal, que compde grande parte do banco de dados clinico para
0 uso de terapia imunossupressora para doenca renal. Apesar dos recentes avangos na
imunologia bésica, a validagdo clinica de novos agentes e abordagens esta faltando para
a maioria das drogas atualmente. (SILVA, 2015)

Entende-se que cada dia mais a medicina avanca, e o desenvolvimento de varios
agentes imunossupressores oferece a op¢do de uma abordagem multidrogas com
toxicidades ndo sobrepostas. Ainda assim, os efeitos colaterais desses agentes podem ser
graves, resultando em uma expectativa de vida menor para pacientes transplantados em
comparagdo com a populacdo em geral. Portanto, é necessario o desenvolvimento de
novas terapias imunossupressoras que promovam a tolerancia imunolégica sem os efeitos

colaterais observados atualmente.

Questionou-se a importancia dos imunossupressores, Vvisto que as técnicas
relacionadas ao transplante e ao desenvolvimento de imunossupressores evoluiram
consideravelmente em todo 0 mundo, de modo que o paciente que recebe o 6rgdo, além
de ter uma melhor qualidade de vida, também sobrevive por mais tempo, nessa
perspectiva, qual seria o impacto dos medicamentos na qualidade de vida do paciente?

Questionou-se também, a importancia do farmacéutico nesse processo uso das drogas.

O transplante ndo s6 salva vidas, como também apresenta melhor relacdo
custo/beneficio em relagdo ao tratamento e cuidados paliativos. No entanto,
acompanhando o sucesso desse tipo de procedimento, a demanda por transplantes de

Orgdos aumenta mais rapidamente do que o nimero de doadores disponiveis; 0 nimero
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de pacientes em lista de espera cresce desproporcionalmente em relacdo ao numero de

transplantes realizados.

O trabalho trata-se entdo de uma revisao de literatura, com o intuito de identificar
e analisar as produgdes cientificas relacionadas ao tema, produzidas no periodo de 2010
a 2022, postas em universidades, regides e pesquisadores diversos, possibilitando a
analise e comparacao para tracarmos um indicativo de direcdo para futuras investigacoes
no que tange ao debate relativo ao tema. A literatura sobre a importancia e o efeito dos
medicamentos imunossupressores foi avaliada em relagdo ao desenho do estudo,

qualidade e variabilidade dos dados.

As bases de dados utilizadas foram: PubMed; Medline; Scielo e google
académico. Foi realizada a leitura dos titulos e seus resumos de cada artigo para a sele¢éo
da pesquisa, a fim de averiguar a relacdo do estudo. Para a analise da revisao, a leitura
detalhada foi feita, a fim de apurar a conexao do objetivo deste estudo. Os buscadores

utilizados foram inibidores; Imunossupressdo; Transplante; 6rgdos e Rejeicao.

2. O TRANSPLANTE DE ORGAOS

O transplante de érgdos (TO) é um dos avancos de maior sucesso na medicina
moderna. Para pacientes com doenca em estagio terminal, o transplante geralmente
oferece sua unica chance de sobrevivéncia. Mesmo antes da realizacdo do primeiro
transplante, ja estava claro que a TO sO poderia ter sucesso com uma abordagem
multidisciplinar. (POLTRONIERI et al., 2020)

A historia da TO envolveu uma série de avancos na medicina que influenciaram
todos os aspectos dos cuidados de saude. Como vocé vera, por quase um século, as
contribuicdes de especialistas em anestesiologia e critica foram amplamente sub-
representadas na literatura mundial. (BARBOSA et al., 2020)

A doacdo de Orgaos € o processo de remover cirurgicamente um 6rgédo ou tecido
de uma pessoa (0 doador de 6rgdos) e coloca-lo em outra pessoa (o receptor). O
transplante é necessario porque o 6rgdo do receptor falhou ou foi danificado por doenca

ou lesdo. O transplante de o¢rgdos é um dos grandes avangos da medicina
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moderna. Infelizmente, a necessidade de doadores de érgdos é muito maior do que o

namero de pessoas que realmente doam. (POLTRONIERI et al., 2020)

Os transplantes nos dizem muito sobre nds mesmos porque revelam valores
culturais que atribuimos ao corpo e, por sua vez, abrem novos terrenos para refletirmos e
compreendermos os limites que definem os lacos sociais, e questionam muitas suposic¢oes
amplamente aceitas sobre a relacdo entre 0 corpo e a identidade pessoal. Os sucessos
alcancados nas Ultimas duas décadas levaram a extensdo da tecnologia de transplante a
novos tipos de pacientes e a possibilidade de estendé-la a 6rgéos nao vitais. (BARBOSA
et al., 2020; LIMA et al., 2016, ROCHA et al., 2017)

As questdes éticas nos obrigam a refletir sobre quais sdo os objetivos das coisas
que fazemos (e das coisas que nao fazemos) e como as fazemos para que atendam a alguns
minimos éticos basicos e, se possivel, se tornem, também excelente. O transplante de
Orgdos € uma das a¢des humanas mais caridosas e solidarias que ocorrem em meio ao que
alguns descrevem como medicina excessivamente tecnoldgica e desumanizada.
(MACEDO E TIZ0,2015)

A seguranga do paciente corresponde a uma reducdo a um minimo aceitavel
do risco de dano desnecessario associado ao cuidado de satde. Logo, a questao
da seguranga do paciente assume particular importancia em situacGes de
transicdo do cuidado, como a alta hospitalar, pois o uso de medicamentos, neste
momento, é complexo, aumentando o risco de erros de medicagdo, devido a
transferéncia incorreta ou incompleta de informagdes, além de envolver
multiplas a¢Bes, como a atua¢do multiprofissional e interinstitucional. (LIMA
et al, 2016, p.2)

O sucesso de um transplante baseia-se em encontrar o equilibrio perfeito entre a
presenca de rejeicdo, por um lado, e o aparecimento de infec¢bes e/ou neoplasias, por
outro. Na pratica clinica, € comum monitorar 0s niveis de imunossupressores e tentar
antecipar infeccdes com andlise de PCR, principalmente citomegalovirus (CMV) e bacilo
de Koch (BK), embora isso nédo signifique conhecer o estado de imunossupressdo do
paciente. Nos Ultimos anos, foram desenvolvidos métodos que tentam identificar o
verdadeiro estado da resposta imune do paciente. (BARBOSA et al., 2020; LIMA et al.,
2016, ROCHA et al., 2017)
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3. AREJEICAO DE ORGAOS

Toda atividade de transplante deve ter um objetivo claro: ser benéfico para 0s
pacientes e, a0 mesmo tempo, agir de forma justa e responsavel também em relacéo a
sociedade. Isso nos obriga a trabalhar com a mais alta qualidade técnica e humana em
cada uma das ac¢Oes que acabam por tornar o transplante uma realidade. (BARBOSA et
al., 2020; LIMA et al., 2016, ROCHA et al., 2017)

Em termos gerais, a resposta do receptor ao 6rgdo doador pode ser classificada
como rejeicdo hiperaguda, rejeicdo aguda ou rejeicao cronica. A apresentacdo varia entre
0 6rgdo transplantado envolvido, mas o diagndstico exigira uma bidpsia de tecido para
confirmagéo definitiva. (POLTRONIERI et al., 2020)

A rejeicdo hiperaguda ocorre devido a anticorpos citotoxicos pré-formados
direcionados contra antigenos HLA ou ABO do doador. Muitas vezes ha destruigcdo do
enxerto em 24 horas, especialmente se ndo for tratada. A rejeicdo hiperaguda pode ser
evitada pelo grupo sanguineo pré-operatério e correspondéncia HLA. (POLTRONIERI
et al., 2020)

A rejeicdo aguda é o tipo mais comum de rejeicdo, ocorrendo em até 50% dos
enxertos e presente nos primeiros 6 meses. E mais comumente causada por uma resposta
imune mediada por celulas T * contra os MHCs do enxerto, com risco aumentado com
episodios anteriores de sensibilizacdo HLA (como transplantes anteriores ou transfusdes
de sangue). Os pacientes podem ser tratados com esteroides em altas doses, com opcdes
de tratamento de segunda linha, incluindo troca de plasma ou imunoglobulina
intravenosa. (ROCHA et al., 2017)

A rejeicdo crbnica ocorre ap0s 6 meses e se apresentarda como um declinio
progressivo na fungdo do 6rgédo. Sua etiologia é multifatorial, incluindo mecanismos de
lesdo imunomediada, lesdo de isquemia-reperfusdo e toxicidade de agentes
imunossupressores. Infelizmente, as terapias imunossupressoras tém eficacia limitada na
reversao da rejeigdo cronica. (MACEDO e TI1ZO, 2015; SILVA et al.,2020)

Uma abordagem multidrogas envolvendo medicamentos com diferentes

mecanismos de acdo e perfis de toxicidade ndo sobrepostos é comumente usada para
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diminuir as doses de medicamentos individuais a fim de reduzir a toxicidade. Existem
trés fases na imunossupressdo: indugdo, manutencao e tratamento da rejeicdo. A fase de
inducdo envolve o uso de imunossupressdo de alta intensidade imediatamente apds o
transplante, quando o risco de rejeicdo é maior. (MACEDO e T1Z0,2015; SILVA et al.,
2020)

A terapia de inducdo pode envolver o uso de anticorpos ou doses mais altas de
medicamentos usados para terapia de manutencdo. O regime de medicacéo tripla padrdo
consiste na combinag&o de um inibidor de calcineurina, um agente antiproliferativo e um
corticosteroide. Como 0s pacientes imunossuprimidos sdo suscetiveis a infec¢des
oportunistas, muitas vezes o esquema de tratamento é complementado com agentes

antimicrobianos, antivirais e antifungicos. (ROCHA et al., 2017)

Os efeitos colaterais dos medicamentos imunossupressores podem ser graves
(incluindo um risco aumentado de cancer e infeccdes), o que é uma das razdes pelas quais
a expectativa de vida dos pacientes transplantados ainda é inferior a da populagdo em
geral. Portanto, ha necessidade de drogas mais novas que promovam tolerancia
imunolégica sem os efeitos colaterais observados com o0s atuais agentes

imunossupressores. (SILVA et al., 2017)

Existem duas maneiras distintas pelas quais a tolerancia ao transplante pode ser
alcancada: tolerancia central e periférica. A tolerancia central inclui a delecdo ou
inativacdo de células T alorreativas no momento do desenvolvimento no timo.
(POLTRONIERI et al., 2020)

A tolerancia periférica, por outro lado, envolve a dele¢do, inativacdo ou regulacédo
de células imunes reativas ap0s terem atingido a circulacdo. Em outras palavras, o termo
'tolerancia periférica’ € aplicado a abordagens que visam anergizar, suprimir ou deletar
células T periféricas alorreativas. Uma abordagem promissora de tolerancia periférica é
0 uso de células T regulatorias (Treg) em um ambiente de transplante. (MACEDO e
T1Z0,2015; SILVA et al., 2020)
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4. A IMUNOSSUPRESSAO

Todas as pessoas que recebem transplantes de 6rgdos tomam medicamentos para
suprimir o sistema imunoldgico para que o corpo ndo rejeite o 6rgdo. Esses medicamentos
"imunossupressores” tornam o sistema imunol6gico menos capaz de detectar e destruir
células cancerigenas ou combater infecgdes causadoras de cancer. A infeccdo pelo HIV
também enfraquece o sistema imunoldgico e aumenta o risco de certos tipos de cancer.
(POLTRONIERI et al., 2020)

A medula 6ssea é um tecido encontrado no interior dos 0ssos de todo o corpo
humano, principalmente nos 0ssos mais longos; nesse tecido, sdo produzidas células que
desempenham determinadas fun¢fes no organismo, sdo chamadas de plaquetas, glébulos
vermelhos e glébulos brancos. A imunossupressdo € a diminuicdo dessas linhagens
celulares, secundaria a algum processo infeccioso, inflamatério ou carcinogénico. (T1ZO
e MACEDO, 2015; SILVA et al., 2020)

No caso de pacientes com cancer, a imunossupressdo pode ser dada tanto pelo
aparecimento da propria doenca, quanto pela administracdo de quimioterapia. Por
exemplo, na leucemia, as células imaturas que se multiplicam descontroladamente, geram
a diminuicdo da linha vermelha, branca e plaquetaria saudavel; isto é, as células
leucémicas, ou blastos, substituem os glébulos vermelhos e brancos saudaveis e as
plaquetas. Dessa forma, as células sanguineas ndo conseguem cumprir adequadamente
sua funcdo e uma de suas fungdes é justamente defender o organismo de infec¢des.
(BARBOSA et al., 2020)

A imunossupressao é uma reducao da ativacdo do sistema imunolégico. Alguma
parte do proprio sistema imunologico tem efeitos imunossupressores em outras partes do
sistema imunoldgico. A imunossupressdo também pode ser induzida com drogas na
preparacdo da medula dssea para prevenir a rejeicdo de um transplante. (SILVA et al.,
2017; LEITAO et al., 2019)
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5. DROGAS IMUNOSSUPRESSORAS E SEUS EFEITOS COLATERAIS

Uma abordagem multidrogas envolvendo medicamentos com diferentes
mecanismos de acdo e perfis de toxicidade ndo sobrepostos é comumente usada para
diminuir as doses de medicamentos individuais a fim de reduzir a toxicidade. Existem
trés fases na imunossupressdo: indugdo, manutencéo e tratamento da rejeicdo. A fase de
inducdo envolve o uso de imunossupressdo de alta intensidade imediatamente apds o

transplante, quando o risco de rejeicdo € maior. (BARBOSA et al., 2020)

A terapia de inducdo pode envolver o uso de anticorpos ou doses mais altas de
medicamentos usados para terapia de manutencdo. O regime de medicacéo tripla padrdo
consiste na combinag&o de um inibidor de calcineurina, um agente antiproliferativo e um
corticosteroide. Como 0s pacientes imunossuprimidos sao suscetiveis a infeccOes
oportunistas, muitas vezes o esquema de tratamento é complementado com agentes
antimicrobianos, antivirais e antifungicos. (MACEDO e T1Z0,2015; SILVA et al., 2020)

Os efeitos colaterais dos medicamentos imunossupressores podem ser graves
(incluindo um risco aumentado de cancer e infecgdes), 0 que é uma das razGes pelas quais
a expectativa de vida dos pacientes transplantados ainda é inferior a da populagdo em
geral. Portanto, ha necessidade de drogas mais novas que promovam tolerancia
imunolégica sem os efeitos colaterais observados com o0s atuais agentes

imunossupressores. (LEITE et al., 2018)

Existem duas maneiras distintas pelas quais a tolerdncia ao transplante pode ser
alcancada: tolerancia central e periférica. A tolerdncia central inclui a delecdo ou
inativacdo de células T alorreativas no momento do desenvolvimento no timo. A
tolerancia periférica, por outro lado, envolve a delecéo, inativacdo ou regulacdo de células
imunes reativas apds terem atingido a circulacdo. Em outras palavras, o termo 'tolerancia
periférica’ é aplicado a abordagens que visam amenizar, suprimir ou deletar células T
periféricas alorreativas. Uma abordagem promissora de tolerancia periférica € o uso de

células T regulatdrias (Treg) em um ambiente de transplante. (SILVA et al., 2017)

A supressdo da resposta imune contra o tecido transplantado pode ser alcancada

através da administracdo de drogas imunossupressoras. Existem varias classes dessas
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drogas com diferentes mecanismos de acdo e varios efeitos colaterais (Conforme mostra
na tabela 1). (SILVA et al., 2017; LEITAO et al., 2019)

Tabela 1- Drogas imunossupressoras e seus mecanismos de acéo e efeitos

colaterais

Droga imunossupressora

Mecanismo de agao

Efeitos colaterais

Globulina antitimécito

Alemtuzumabe

(CAMPATH-1H)

Rituximabe

Basiliximabe

Daclizumabe

Belatacept

Azatioprina

Micofenolato mofetil

Bloqueia as proteinas da
membrana das células T,
resultando na deplegao das
células T

Dirigido contra CD52,
esgotando assim as células T,
células B, células NK e
monacitos

Dirigido contra CD20,
induzindo

Deplegdo de células B

Dirigido contra CD25, inibindo
assim a proliferacdo de células
T induzida por IL-2

Dirigido contra CD25, inibindo
assim a proliferacdo de células
T induzida por IL-2

Bloqueia a co-estimulagao
ligando-se aos receptores
CD80 e CD86 nas APCs e,
assim, evita a ligagdo ao CD28
nacélulaT

Inibe a sintese de purinas,
resultando na redugao da
proliferacdo de células T

Inibe a inosina monofosfato
desidrogenase, resultando na
inibicdo da proliferacao de
célulasTeB

Sindrome de liberagdo de
citocinas

Linfopenia
Aumento do risco de linfoma
pos-transplante
Sindrome de liberagdo de
citocinas
Linfopenia

Fendmenos autoimunes

Reagdes relacionadas a infusao

Reagdes de hipersensibilidade

Retirado do mercado devido a
relatos de disturbios cerebrais
inflamatdrios graves

Aumento do risco de doenca
linfoproliferativa pos-
transplante?

Supressdo da medula déssea
Hipertensdao
Dislipidemia

Leucopenia e trombocitopenia
Nausea e vomito
Hepatotoxicidade

Aumento da incidéncia de
neoplasias
Neutropenia

Anorexia, dor abdominal,
gastrite e diarreia

Infec¢des oportunistas

Efeitos teratogénicos
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Ciclosporina

Tacrolimus

Sirolimo e Everolimo

Corticosterdides
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Liga-se a ciclofilina e forma um
complexo que inibe a
calcineurina, levando a
reducdo da produgao de
citocinas e a diminuigdo da
proliferagdo de células T

Liga-se a proteina 12 de
ligacdo ao FK506 e forma um
complexo que inibe a
calcineurina, levando a
reducdo da produgdo de
citocinas e diminuicdo da
proliferacdo de células T

Liga-se a proteina 12 de
ligacdo ao FK506, inibindo
assim o mTOR, resultando em
diminuicao da proliferagdo de
células T impulsionada por
citocinas

Reduz o numero de linfdcitos,
mondcitos e eosindfilos
circulantes e inibe a produc¢do
de citocinas

Nefrotoxicidade aguda e
cronica
Hipomagnesemia e
hipercalemia
Neurotoxicidade

Aumento do risco de
malignidades

Aumento do risco de diabetes
Semelhante a ciclosporina,
exceto:

Menor incidéncia de
hiperlipidemia, hipertensao,
hirsutismo e hiperplasia
gengival
Maior incidéncia de diabetes e
neurotoxicidade
Retardo na cicatrizagdo de
feridas
Leucopenia e trombocitopenia
Aumento do risco de infecgGes

Anafilaxia e reagoes de
hipersensibilidade

Hiperlipidemia
Pneumonite com risco de vida
Ulceras na boca e aumento da

mortalidade com sirolimus
Cicatrizagdo de feridas
prejudicada
InfecgBes oportunistas

Disturbios psiquiatricos e do
sono

Mudanca de humor
Sindrome de Cushing
Hiperglicemia
Hipertensdao
Dislipidemia
Osteoporose

Efeitos colaterais
cardiovasculares

Fonte: Adaptado de Tizo e Macedo (2015); Silva et al (2020); Silva et al (2017); Leitdo

et al (2019); Toaldo et al (2020).
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O objetivo primario da imunossupressdo € prevenir a rejeicdo do enxerto e
minimizar as reag0es adversas. Atualmente, os regimes de imunossupressao utilizados
estdo associados a taxas de rejeicdo entre 35%-40%, mas a perda do enxerto por rejeicdo
é incomum (<5%).%). (POLTRONIERI et al., 2020)

As drogas imunossupressoras podem ser classificadas como terapias de inducéo,
terapias de manutencéo e terapias anti-rejeicdo. Os agentes de imunossupressado atuais sao
administrados como terapias combinadas, com componentes dependendo dos fatores do

paciente e da operacéo:

e Inibidores de calcine urina, como ciclosporina ou tacrolimus;

e Agentes antiproliferativos, como micofenolato de mofetil ou azatioprina;
e Inibidores de mTOR, como sirolimus e everolimus;

e Corticosteroides, como prednisolona ou metilprednisolona;

e Anticorpos monoclonais, como Basiliximab ou Alemtuzumab.

Os farmacéuticos podem e desempenham um papel vital para garantir o uso seguro
e eficaz de agentes imunossupressores. Os regimes imunossupressores podem ser
altamente complexos e muitas vezes envolvem varios medicamentos diferentes, e 0s
farmacéuticos sdo qualificados de maneira Unica para ajudar médicos e pacientes a
gerenciar esses regimes multimedicamentosos. Além de sua experiéncia na selecdo e
interacdo de medicamentos, os farmacéuticos também possuem uma compreensao
detalhada da farmacocinética de medicamentos, o que é essencial para 0 uso seguro e
eficaz de agentes imunossupressores especificos de 6rgdos e pacientes. (VENTURA e
VICTORINO,2016)

A selecdo de drogas geralmente é adaptada ao tecido especifico que esta sendo
transplantado, uma vez que alguns dos agentes podem ser tOxicos para Orgaos
transplantados, como rins, figado ou coracdo. O risco de rejeicdo também varia de 6rgéo
para Orgdo e, portanto, influencia o nivel de imunossupressdo necessario. Fatores
especificos do paciente, como salde geral, presenca de comorbidades e risco de infeccao,
também sdo fatores que governam as escolhas de medicamentos imunossupressores.
(LEITAO etal., 2019; MARTINS, 2015; TOALDO et al.,2020)




Revista Multidisciplinar do Nordeste Mineiro, v4,
2022/04

ISSN 2178-6925

O envolvimento dos farmacéuticos pode ser vital do ponto de vista de prever e
reconhecer potenciais interacbes medicamentosas e reagcdes adversas. Os receptores de
transplantes que receberam servicos de farmécia clinica além dos servigos tradicionais de
atendimento ao paciente cumpriram melhor com os regimes de drogas imunossupressoras
do que os pacientes que receberam apenas 0s servigos tradicionais de atendimento ao
paciente. (LEITAO et al., 2019; SILVA et al., 2017).

6. CONSIDERACOES FINAIS

No século passado, enormes passos foram dados no campo do transplante de
6rgdos solidos. Os transplantes de coracdo, pulméo e figado salvam vidas. No transplante
renal, a expectativa de vida dos pacientes transplantados supera facilmente a dos pacientes
em dialise. Tudo isso foi possivel devido a uma expansdo drastica no repertorio

Imunossupressor.

Infelizmente, os efeitos colaterais desses medicamentos podem ser graves, o que
é uma das razdes pelas quais a expectativa de vida dos pacientes transplantados renais
ainda ¢ significativamente inferior a da populacdo em geral. A expansdo de nossa
compreensdo do sistema imunoldégico humano nos fornecera medicamentos mais novos

e inteligentes que promovam a imunotolerancia sem os efeitos colaterais observados hoje.

O resultado do transplante de 6rgdos melhorou significativamente desde o
desenvolvimento de drogas imunossupressoras. Ainda assim, os efeitos colaterais desses
medicamentos podem ser graves, resultando em uma expectativa de vida menor para
pacientes transplantados em compara¢do com a populacdo em geral. Assim, € necessario
0 desenvolvimento de novas terapias que possam induzir tolerancia imunolédgica em
combinagdo com nenhum ou limitado efeito colateral. Felizmente, vérias novas

estratégias de inducédo de tolerancia imunoldgica estdo sendo exploradas.

A descoberta dos imunossupressores — e 0s avangos que ainda estdo sendo feitos
— permitem que muitos receptores de transplantes tenham uma vida mais longa e

saudavel.
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No entanto, a imunossupressao cria um novo conjunto de problemas. Pessoas com
sistema imunoldgico suprimido sdo menos propensas a rejeitar seus 0Orgaos
transplantados, mas também menos capazes de combater “invasores” nocivos. 1sso 0s
deixa vulneraveis a infeccbes e alguns tipos de cancer. Drogas imunossupressoras
(também chamadas de "drogas anti-rejeicdo™) também podem causar outros efeitos
colaterais. Os médicos usam diferentes combinac¢@es de medicamentos e trabalham para
manter um equilibrio delicado em cada paciente, para tentar reduzir as chances de um

Orgdo ser rejeitado.
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