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RESUMO

Este artigo tematiza a atuacdo da ciclosporina no pds-operatério de transplantes de coragdo no
nordeste, noroeste e regido metropolitana do Espirito Santo. O objeto de investigacdo é baseado
em artigos. Este estudo se caracteriza como uma pesquisa documental, situada na Linguistica
Aplicada. Estudos sobre efeitos colaterais, contraindicacfes, indicacdes para transplante e
recuperacdo apoOs a transplantacdo sdo os principais referenciais teéricos utilizados para
problematizar implicacbes no pds-operatério da ciclosporina. Os resultados mostram a
necessidade do aprimoramento do uso adequado do medicamento para promover uma melhor
atuacdo no pés-operatério de pacientes com rejeicdo do enxerto pos transplantes alogénicos,
com énfase no transplante cardiaco.

Palavras-chave: ciclosporina, transplante cardiaco, rejeicao de orgao.

ABSTRACT

This article discusses the role of cyclosporine in the postoperative period of heart transplants in
the northeast, northwest and metropolitan region of Espirito Santo. The object of investigation
is based on articles. This study is characterized as a documentary research, located in Applied
Linguistics. Studies on side effects, contraindications, indications for transplantation and
recovery after transplantation are the main theoretical references used to problematize
postoperative implications of cyclosporine. The results show the need to improve the proper
use of the drug to promote a better performance in the postoperative period of patients with
graft rejection after allogeneic transplants, with an emphasis on heart transplantation.

Keywords: cyclosporine, heart transplants, organ rejection.

1 INTRODUCAO

No atual cenario brasileiro, percebe-se que os transplantes, por mais necessarios que
sejam, sdo vistos com um tabu ocasionado pelos entraves que se iniciam desde a doacdo até
mesmo o transporte, ou mesmo a inser¢cdo do 6rgdo que deve ser feita em hospitais de
referéncia.

Afunilando o referencial da pesquisa, pode-se afirmar que os empecilhos se propagam
no quesito do transplante cardiaco, visto que, além de todo o luto familiar do 6bito, e por muitas
vezes a esperanca de sobrevida, hd também o ponto de compatibilidade tecidual, para que o
tecido enxertado ndo seja rejeitado e, consequentemente, seja perdido um 6rgao de extrema

importancia que é esperado por milhares de individuos.
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Sendo assim, quando se ultrapassam todos esses pontos de impedimento, realiza-se a
cirurgia que é de extrema complexibilidade, e no pds-operatério € possivel afirmar que os
imunossupressores exercem papel essencial na recuperacao e aceitacdo do novo érgédo no corpo,
que inicialmente € notificado como um tecido invasor, é interpretado como um risco para o
sistema de defesa do ser.

Portanto, um dos medicamentos rotineiramente prescritos para o pés-operatério de
transplantes cardiacos é a Ciclosporina, agindo sobre células de defesa imunossuprimindo-as,
porém, como em todo medicamento, deve ser avaliado os riscos colaterais da ingestdo da droga,
visto que foram notificadas alteraces negativas em alguns casos, ja em outros um sucesso
guase unanime.

Os especialistas na area discutem que " A talidomida, por seus efeitos anti-inflamatérios
e imunossupressores, tem sido utilizada no tratamento de doencas dermatoldgicas e na doenca
enxerto-contra-hospedeiro no transplante de medula dssea. O objetivo deste trabalho ¢ avaliar
a acao deste medicamento como imunossupressor em transplante de 6rgéos, estudando sua acdo
isoladamente ou em combinacdo com a ciclosporina na prevencdo da rejeicdo ao aloenxerto
cardiaco heterotdpico em coelho” (CARVALHO, 2003, p.106).

2 CICLOSPORINA

De acordo com Matsuda e Koyasu (2000), a ciclosporina(CSA) é um medicamento
lipofilico que se liga a ciclofilina intracelular nos T linfécitos, formando um complexo que inibe
a transcricdo de interleucina 2, dificultando o processo de ativacdo e proliferacdo de linfocitos
T , sendo esse, um dos fatores que estimulam a utilizacdo desse farmaco em transplantes
cardiacos. Ademais, Trull et al.(1999) relata que a CSA pode ser encontrada em duas formas,
uma ndo modificada, e outra modificada, sendo que, 0 modelo que ndo sofre alteracdes
(Sandimmune®) é uma emulsdo a base de dleo, de absorcdo baixa e variavel (10-89%).
Entretanto, segundo Griffith et al.(1994) a preparacdo modificada (Neoral®) vem substituindo
amplamente a ndo modificada, devido a sua biodisponibilidade e absor¢do ser mais previsivel.
Nesse contexto, é valido destacar os escritores Monchaud e Marquet(2009), no qual relatam
que a absor¢do de CSA tem grande variabilidade, dependendo de cada individuo, além de sua
janela terapéutica estreita, 0 que torna 0 monitoramento de niveis séricos deste medicamento

essencial
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2.1 EFEITOS COLATERAIS

A principio, conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas Imunossupresséo
em Transplante Pulmonar, a ciclosporina deve ser aplicada em uma infusdo continua de 24h,
na dose de 2 a 3 mg/kg, iniciada no p6s-operatorio apos a admissdo do paciente na Unidade de
Terapia Intensiva. Desse modo, a partir da responsividade do paciente, a introducdo do farmaco
se faz por via oral, e consequentemente, a dose € ajustada consoante o nivel sérico de CSA.
Segundo Floreth e Bhorade (2010), o grau sérico alvo de ciclosporina depende do tempo do
transplante e dos protocolos especificos de cada centro, mas geralmente os niveis alvo de CO
variam de 100 a 450 ng/mL e C2 variam de 800 a 1.400 ng/mL e a sua manutencéo, da dose
oral , € de 3 a 5 mg/kg duas vezes por dia, na forma de 13 comprimidos ou suspensao.
Outrossim, como trata-se de um medicamento, reacGes adversas podem ser desenvolvidas
ocasionadas pelo seu uso, de acordo com Scheffert e Raza (2014) incluem nesses reflexos a
nefrotoxicidade (aguda e crénica), hipertenséo, hipercolesterolemia, anormalidades eletroliticas
(hipercalemia, hipomagnesemia), neurotoxicidade (sindrome da encefalopatia posterior
reversivel,convulsdes, dor de cabeca, tremor, diabetes, hirsutismo e hiperplasia gengival, o que

prejudica o bem estar da pessoa.

2.2 CONTRA INDICACOES DA CICLOSPORINA

Tratando-se de uma droga imunossupressora, a ciclosporina pode apresentar problemas,
devido a pequena faixa entre a dose terapéutica e seus efeitos toxicos, o que gera um estimulo
de realizar o acompanhamento biolégico dessas drogas e com isso, mais estudos sobre 0s seus
parametros farmacocinéticos e farmacodinamicos, fatores esses determinantes na dose
terapéutica de cada individuo transplantado, que necessitam de doses suficientemente altas para
prevenir a rejeicdo, mas, a0 mesmo tempo, abaixo do limiar toxico para reduzir efeitos, como
a neurotoxicidade. Todavia, de acordo com Pennin Ga et al. (2013), os efeitos adversos da
utilizacdo de imunossupressores sdo encontrados mais frequentemente em pacientes em uso de
tracolimo( TAC), como a diabetes mellitus pds-transplante, neurotoxicidade e complicacGes
gastrointestinais, enquanto hipertenséo arterial sistémica, hirsutismo e hiperplasia gengival sdo
eventos adversos pouco observados em pacientes utilizando TAC. No entanto, Spencer (1997)
descreve que ambos CSA e TAC alteram a hemodindmica glomerular com reducao da filtracao,
alteracdes histoldgicas caracterizadas pela presenca de vacuolizacdo tubular, fibrose intersticial

e hialinose arteriolar, o que pode provocar a perda de funcdo renal.
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3 TRANSPLANTE CARDIACO
E a transferéncia entre um individuo que infelizmente veio a 6bito com coragio
saudavel para um outro individuo que tenha alguma anomalia em seu coragdo que nao possa

ser tratada por outros meios como medicamentos ou outro tipo de cirurgia.

3.1 INDICAC}OES PARA O TRANSPLANTE

A Insuficiéncia Cardiaca Congestiva (ICC) é principais fatores que levam a populacéo
a realizarem um transplante cardiaco, contudo ndo sdo todos os casos desse mal que levar o
paciente a cirurgia, baseado na Ill Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca Cronica, é
almejado os pacientes s6 sejam operados em caso de participarem da classificacdo de
Insuficiéncia Cardiaca Congestiva (ICC) classe 111/ 1V da NYHA.

Para administracdo do tratamento clinico, priorizasse a associacdo de drogas como 0s
inibidores da enzima de conversdo da angiotensina (IECA), espironolactona e o0s
betabloqueadores, em especial o Carvedilol, se possivel, para 0 aumento da expectativa de vida
e diminuicdo dos sintomas. Contudo, ndo raro, encontramos pacientes com ICC refrataria e que
dependem do uso associado de aminas vasoativas e de mecanismos de suporte circulatorio
como Baldo de Contrapulsacdo Intra Adrtico (BIA) até o surgimento de um doador
imunologicamente compativel, o que implicard na realizacdo do transplante em condicOes
clinicas mais instaveis e exigird um esfor¢co maior no controle de fatores que atuam no controle
do sangue na organizacao cardiovascular e metabolico no pds-operatério.

A utilizacdo de uma terapia personalizada aplicada a paciente com necessidades especial
associada com a classificacdo funcional da insuficiéncia cardiaca de classe funcional IV,
associado a suporte medicamentoso inotropicos que vise maximizar o débito cardiaco com o
acompanhamento dos parametros importantes, como temperatura, pulso, pressdo arterial e
outros fatores de homeostase corporal, tem mostrado fatores animadores na melhora do caso
clinico. Um acompanhamento com diversos profissionais da salde juntamente com uma
informacdo clara alusivo a doenca, diminui a volta dos pacientes aos hospitais por conta da
insuficiéncia cardiaca em mais de 75%.

Na atualidade, temos diversos tipos de avaliaces para medir a funcionalidade de um
exercicio, que vem a ser usado como uma forma de analisar paciente que apresente um quadro
clinico de miocardiopatia dilatada, uma das causas da insuficiéncia cardiaca, uma vez que
provoca uma alteracdo sistolica. Uma avaliagdo respeitada para essa analise é o Consumo
Maximo de Oxigénio (VO2 max), que traduz a capacidade fisioldgica do individuo de utilizar

0 ar da inspiracdo ao realizar uma atividade fisica aerobico.
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De acordo com pesquisa realizada por Mancini et al, é necessario estudar o caso de
maneira especificada de cada paciente para a idealiza e planejamento do momento adequado
para o transplante cardiaco, sendo este projeto baseado no Consumo Méaximo de Oxigénio,
pacientes com anomalia do ventriculo esquerdo grave e valor do VO2 max superior ao valor de
14 ml/min/kg apresenta uma margem de seguranga para um espera no transplante de coracao,
por outro lado, pacientes com o valor de VO2 abaixo do valor de 10ml/kg/min é sugerido a
cirurgia de transplante com urgéncia, o intervalo entre 0os nimeros de 14 a 10 ml/min/kg é
importante a observacdo do paciente, havendo uma necessidade de analisar cada caso para

recomendar ou ndo o adiamento do transplante de coragdo.

3.2 RISCO DO TRANSPLANTE DE CORAC}AO

Apos minuciosa avaliagdo dos diversos aparelhos e sistemas, temos condicdes de definir
as principais contra-indicacdes ao transplante cardiaco. As contra-indicagdes sdo divididas em
absolutas e relativas. Estas Ultimas devem-se a evidéncias conflitantes ou opinides divergentes

sobre a utilidade ou eficacia do transplante.

3.3 RECUPERACAO APOS O TRANSPLANTE

Os cuidados e as medidas de suporte pos-operatdrio foram sedes de grandes conquistas
que, ao lado da ciclosporina, propiciaram a melhora dos resultados. As complicacdes que
ocorrem apos o transplante advém, direta ou indiretamente, dos efeitos colaterais da
imunossupressao, das rejeicdes ou do préprio ato operatério. O pds-operatorio imediato é
realizado em isolamento reverso, com desinfec¢do da unidade e dos equipamentos utilizados.
Contudo, os maiores beneficios sdo obtidos com a aplicacdo dos cuidados dispensados pela
equipe de transplante no manuseio do paciente, empregando gorros, mascaras, aventais e,
principalmente, a lavagem das maos. Estas medidas séo suspensas progressivamente, de acordo

com a retirada dos cateteres, drenos e com a evolucao clinica favoravel do paciente.

4 REGIAO NORDESTE, NOROESTE E REGIAO METROPOLITANA NO ESPIRITO
SANTO
A mesorregido do Noroeste Espirito-Santense é uma das quatro mesorregides do estado
brasileiro do Espirito Santo. E formada pela unifo de dezessete municipios agrupados em trés
microrregifes. As trés microrregides sdo: Barra de Sdo Francisco, Colatina e Nova Venécia.
Vitoria, capital do Espirito Santo, fica localizada na regido metropolitana e é o ponto de

partida para a maioria das rotas turisticas do Estado. A cidade, uma das trés ilhas-capitais do
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pais, tem o desenvolvimento sustentavel como uma de suas marcas e desponta entre as que mais
crescem em termos econdmicos no Brasil. Entretanto, as grandes oportunidades de negdcios
estdo sempre alinhadas com a preservacao de sua histéria, cultura e seus ecossistemas.

Hospital Evangélico de Vila Velha: O Hospital Evangélico de Vila Velha é referéncia
em urgéncia e emergéncia cardiovascular e habilitado em alta complexidades nas
especialidades: Cardiovascular, Neurocirurgia, Bariatrica, Oftalmologia, Oncologia e
transplantes de rim, cornea, coragdo, 0sso e tecido. O hospital possui 194 leitos e a equipe de
colaboradores é composta por uma média de 1.400 funcionarios treinados e 220 médicos que
oferecem atendimento geral, clinico e cirdrgico.

Hospital Meridional em Cariacica/ES: Meridional Cariacica é referéncia em
transplantes de alta complexidade no Espirito Santo e um dos grandes centros transplantadores
do Brasil. Desde 2002, o Centro de Transplantes do Meridional Cariacica ja realizou cerca de
1200 transplantes, principalmente renais, hepaticos e cardiacos. O Meridional Cariacica conta
com uma Comissdo Intra Hospitalar de Doagfo de Orgdos e Tecidos para Transplantes
(Cihdott), conforme a lei. O Centro de Transplante é formado por uma equipe multidisciplinar

de enfermeiros, fisioterapeutas, psicélogos e medicos.

5 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de estudo de abordagem exploratéria qualitativa, para a identificacdo de
producdes sobre a atuacao da ciclosporina no pés-operatério do transplante de coracdo. Sera
realizada uma revisdo da literatura, uma vez que ela contribui para o processo de sistematizacéo
e analise dos resultados de outras publicacdes, visando a compreensao do tema, a partir de
outros estudos independentes. A estratégia para identificacdo e selecao dos artigos sera a busca
de publicacBes indexadas nas bases de dados de acesso livre, disponiveis na internet, como
Scielo, PubMed e Google Académico, durante 0 més de outubro de 2021. Os critérios adotados
para a selecdo dos artigos, serdo publicados com resumos e textos completos disponiveis para
andlise, publicados nos idiomas portugués e inglés ou espanhol, entre os anos 2002 e 2021, e
artigos que contivessem em seus titulos e/ou resumos o0s seguintes descritores em Ciéncias da
Satde (DeCS): ‘ciclosporina’, ‘cirurgia cardiaca’, ‘imunossupressor’. Serdo excluidos os
artigos que nao atendam aos critérios de inclusdo mencionados acima. Também sera realizada
uma pesquisa descritiva, com analise dos dados disponibilizados na base de dados DATASUS,
do Ministério da Saude, buscando informagdes que ajudem a elucidar a problemaética deste
estudo. Serdo selecionados dados referentes a idade e sexo da populagéo investigada, bem como

informacgGes referentes nordeste, noroeste e regido metropolitana do Espirito Santo. A partir
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desse levantamento, sera produzido o artigo para discussdo, apds analise criteriosa e

comparagdo com a bibliografia existente sobre o tema.

Os artigos obtidos no levantamento foram analisados mediante leitura minuciosa,

destacando aqueles que responderam ao objetivo proposto por este estudo, a fim de organizar e

tabular os dados.

6 REVISAO INTEGRATIVA E DISCUSSAO DOS RESULTADOS
Na busca por embasamento para o artigo foram encontrados 9 artigos para elaboragao

do trabalho tedrico, escolhidos conforme os critérios de selecdo apresentados no capitulo

anterior. Dentre esses artigos, 05 foram selecionados para compor a reviséo integrativa e estao

apresentados no Quadro 1.

Quadro 1 — Resultados e conclusdes dos artigos selecionados

Autores / ano

Titulo do Artigo

Resultados

Conclustes

CARVALHO, Jodo
Batista Vieira de,
PETROIANU,
Andy,2003

Imunodepresséo induzida por
talidomida e ciclosporina em
transplante cardiaco
heterotdpico de coelho

A utilizacdo de talidomida
e ciclosporina resultou no
menor escore
histopatoldgico de rejeicdo
por parte dos coelhos
receptores do coracao
transplantado.

O emprego da ciclosporina
e/ou talidomida constituem
uma possibilidade de
tratamento de
imunossupressores em
transplantes
cardiaco,aumento a
expectativa de sobrevivéncia
do destinatario do coracdo

Ramalho, et al,2003

A Hiperplasia gengival
induzida por ciclosporina a

Os estudos demonstram
gue ha um aumento de
tecido gengival
hiperplasiado esta
associado a elevagdo de HG
no tratamento pés-
operatorio de paciente
transplantado de coracdo
pelo uso de Ciclosporina

O uso de ciclosporina A A
potencializa a modificagdo da
morfologia e fisiologia dos
tecidos junto a ma higiene
oral do receptor do coracdo

Tozzi et al,2006

Long-term renal function in
heart transplant children on
cyclosporine treatment.

O experimento apresentou
a possibilidade da falta de
associacdo de ciclosporina
na insuficiéncia renal em
criancas que ndo sejam
predispostas a esse mal.

Problemas renais em criangas
transplantadas deve ser
associadas a diversos fatores
ndo somente ao uso de
ciclosporina

Reis et al,2021

Andlise de imunossupressores
utilizados no contexto do
transplante cardiaco: revisao
de literatura

A identificacdo de
condig¢Bes na escolha de
imunossupressores no pré-
operatorio do transplante de|
coracdo

Comprovou-se a importancia
do tratamento baseado nos
imunossupressores para
aumento presenca de um bom
enxerto cardiaco

FIORELLI, Alfredo I,
STOLF, Noedir A.
G,2003

Cuidados no pds-operatorio
do transplante cardiaco

A diminuicdo da rejeicéo e
futuras complicagdes
mediante ao uso de
ciclosporina ligado a
melhoria dos cuidados e
medidas pds-operatoria do

transplante cardiaco

/A utilizacdo de
imunossupressores,
rincipalmente a ciclosporina
otencializa a aceitabilidade
0 paciente que abriga o
oracdo recém transplantado
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Apos a anélise dos artigos selecionados, foi demonstrado a importancia da utilizagdo de
ciclosporina no acompanhamento pos-operatorio do transplante cardiaco, sendo a descoberta
da atividade deste imunossupressor um grande estimulo ao transplante de coragdo. Contudo,
essa elevacdo ndo o isenta de apresentar efeitos colaterais ao paciente transplantado, devendo,
portanto, ter um uso controlado e adaptado a exigéncia do paciente. Reis et al. (2021)
exemplifica em seus estudos este papel fundamental do uso da ciclosporina no tratamento pos
cirurgia cardiaca de transplante, ja em contrapartida Lima et al(2019) denota os prejuizos do
uso imunossupressor, como problemas nos tecidos. Por fim, apesar de problemas que a
ciclosporina pode acarretar os autores dos artigos chegam a mesma conclusao que os beneficios

sdo maiores que os maleficios.

7 CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos neste trabalho pode-se compreender que a ciclosporina
€ um dos principais agentes imunossupressores que determinaram mudancas dos transplantes,
principalmente os cardiacos, devido a sua atuagcdo em um estado precoce de resposta imunitaria,
blogueando o sinal de ativacédo dos linfocitos T auxiliares e assim, prevenindo a sua proliferacédo
e diferenciacdo em células citotdxicas. Dessa forma, € notoria a importancia dessa medicacéo
na recuperacdo de individuos recém transplantados, visto que o farmaco age na prevencao da
rejeicdo de enxerto pos transplantes cardiacos, proporcionando uma rapida recuperacdo, bem-

sucedida e saudavel do pds-operatorio.
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