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Resumo

Objetivo: comparar o risco de infecgdo pelo virus BK em pacientes transplantados renais tratados com dois diferentes esquemas terapéuticos. Além disso,
avaliou-se a influéncia de fatores sociodemograficos no risco de infec¢do pelo virus entre os dois grupos de tratamento. Métodos: realizou-se a pesquisa com
dados coletados entre 2019 e 2023 a partir de prontudrios eletronicos, em um hospital universitario de Fortaleza. A andlise estatistica foi feita utilizando o
software JAMOVI, sendo aplicados os testes qui-quadrado para avaliar a associagdo entre os fatores de risco e infecgdo por BKV e os testes ANOVA e teste t
de Student para avaliar a associagdo entre os fatores de risco e o tempo médio de internagdo. Resultados: a avaliagdo estatistica pelo teste T de Student ndo
apresentou diferencas significativas no tempo de internagdo entre pacientes do sexo masculino e feminino (p>0,05), e o tempo de internagdo dos pacientes
também nao foi estatisticamente relacionado com o uso de corticosteroides na terapia imunossupressora (p>0,05), positividade para o BKV (p>0,05) e
também ndo foi diferente com rela¢do aos diversos esquemas de imunossupressao adotados (p>0,05). A andlise estatistica com o teste qui-quadrado nao
identificou uma associagdo significativa entre os imunossupressores utilizados e a infec¢do pelo o virus BK pds-transplante. Conclusao: a prevaléncia da
infeccdo pelo virus estd muito mais relacionada com a intensidade da imunossupressdo do que a natureza dos imunossupressores utilizados, ressaltando a
importancia do monitoramento dos niveis séricos.
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Abstract

Objective: the main objective of this study was to compare the risk of BK virus infection in kidney transplant patients treated with two different therapeutic
regimens. Furthermore, the influence of sociodemographic factors on the risk of virus infection between the two treatment groups was evaluated. Methods:
we carried out research with data collected between 2019 and 2023 from electronic medical records in a university hospital in Fortaleza. Statistical analysis
was performed using the JAMOVI software, using the chi-square test to evaluate the association between risk factors and BKV infection and the ANOVA
and Student's T-test to evaluate the association between risk factors and BKV infection. average pace of internationalization. Results: statistical evaluation
using the Student's T-test showed no significant differences in the length of stay between male and female patients (p>0.05), and the length of stay of
patients was also not statistically related to the use of corticosteroids. In immunosuppressive therapy (p>0.05), positivity for BKV (p>0.05) and also not
indifferent regarding the different immunosuppression regimens adopted (p>0.05). Statistical analysis with the chi-square test does not include a significant
association between the immunosuppressants used and post-transplant BK virus infection. Conclusion: the prevalence of virus infection is much more
related to the intensity of immunosuppression than the nature of the immunosuppressants used, highlighting the importance of monitoring serum levels.
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INTRODUGCAO

O transplante de rim é considerado a melhor terapia para
pacientes com insuficiéncia renal terminal, diminuindo as taxas
de mortalidade e melhorando a qualidade de vida e a sobrevida
desses pacientes em comparagdo com a hemodidlisel.
Entretanto, a incidéncia de complica¢des pods-transplante, como
rejeicdo do enxerto, disfungdo renal e surgimento de infecgGes,
ainda é um desafio significativo?.

A rejeicdo do aloenxerto é uma das principais causas de
comprometimento do 6rgdo transplantado®. Nesse contexto,
a imunossupressdo é crucial no transplante. O uso continuo
dos imunossupressores evita que o sistema imunoldgico do
receptor ataque o novo érgdo, aumentando, assim, a sobrevida
do enxerto. Todavia, individuos com o sistema imunoldgico
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comprometido ficam mais propensos a desenvolver infecgdes
oportunistas?.

Apesar dos crescentes avangos nas terapias imunossupressoras
que permitem a melhoria na sobrevida dos enxertos renais
transplantados, ovirus BK (BKV)tem emergido progressivamente
como o agente patogénico preponderante apds transplante
renal, podendo desencadear nefropatia associada ao virus®.

O poliomavirus BK é um pequeno virus, com tamanho entre
45 e 50 nandmetros, membro da familia Polyomaviridae,
gue possui uma capside icosaédrica e DNA circular. O BKV é
encontrado em praticamente toda a populagdo humana, com
uma soroprevaléncia que atinge 90% ja nos primeiros dez anos
de vida. Apods a infecgdo primaria, o virus entra em laténcia,
mantendo-se em diversos tecidos, principalmente no sistema
urinario, por tempo indeterminado®. O virus pode manifestar-
se de diversas formas clinicas, variando de uma viruria
assintomatica e pilria, até complica¢des sérias como ulceragdo
e estenose ureteral®.

Diversos fatores de risco contribuem para a nefropatia por BKV,
incluindo aspectos do doador, receptor e do procedimento de
transplante renal. A incompatibilidade soroldgica entre doador
e receptor, especialmente quando o doador é soropositivo
e o receptor é soronegativo, é um risco significativo para a
infeccdo por BKV apds o transplante®. Nos receptores, a idade
avangada, o sexo masculino, a incompatibilidade ABO, o
histérico de hemodidlise e os baixos niveis de anticorpos anti-
BKV aumentam a vulnerabilidade. No transplante, a fungdo
retardada do enxerto, o tempo prolongado de isquemia fria e a
exposicdo a esteroides também sdo fatores de risco’.

Contudo, a principal razdo subjacente a infec¢do por BKV
é a imunossupressdo, que pode reativar o poliomavirus BK
latente no receptor ou intensificar a infec¢do por BKV dentro
do aloenxerto 3. A terapia imunossupressora € essencial
no contexto de transplantes renais, atuando para prevenir
a rejeicdo do orgdo pelo sistema imunolédgico do receptor,
que pode reconhecer o rim transplantado como estranho.
A insuficiéncia na dosagem da terapia imunossupressora
pode levar a rejeicdo aguda e a perda do 6rgdo, enquanto o
excesso pode causar efeitos colaterais graves e aumentar a
vulnerabilidade a infecgdes®.

A combinac¢do desses medicamentos resulta em um esquema
terapéutico que visa otimizar a eficicia do tratamento,
minimizando os efeitos colaterais como nefrotoxicidade, risco
cardiovascular e infecgdes, além de melhorar os resultados
clinicos para os pacientes °. A maioria dos regimes terapéuticos
inclui um inibidor de calcineurina, como a ciclosporina ou
o tacrolimus, em conjunto com um ou dois medicamentos
complementares, tais como um farmaco antiproliferativo,
como o micofenolato mofetil (micofenolato), ou um inibidor da
mammalian target of rapamycin (mTOR), como o sirolimus, ou
corticosteroides, como a prednisona?®.
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Os niveis elevados de tacrolimus e o uso de imunossupressores
a base de tacrolimus sdo igualmente fatores de risco 11. A
presenca dos inibidores da calcineurina, formam complexos com
as proteinas imunofilinas FKBP e ciclofilina. Esses complexos
inibem a calcineurina, impedindo a desfosforilagdo de proteinas
como o NFAT, o que bloqueia a ativacdo de genes relacionados
a resposta imune e virdria por BKV, e altos niveis de anticorpos
anti-BKV sdo fatores de risco adicionais’.

O micofenolato inibe a enzima inosina-5'-monofosfato
desidrogenase (IMPDH) e depleta os nucleotideos de guanosina
e desoxiguanosina em linfécitos T e B, inibindo, assim, sua
proliferagdo. Isso suprime as respostas imunes celulares e
a formagdo de anticorpos, os fatores cruciais na rejeicdao
aguda e crbnica de orgdos transplantados!>. O sirolimus
inibe, especificamente, a via mTOR, bloqueando uma serina-
treonina quinase essencial para a proliferagao, o crescimento
e a sobrevivéncia celular, interrompendo, efetivamente, a
proliferagdo de células B e T*. Os corticosteroides impactam
diversos pontos na via inflamatdria, com énfase no eixo
Hipotalamo-Hipdfise-Adrenal. Seu mecanismo de agdo baseia-
se na inibicdo da producdo de cortisol, resultando em uma
resposta imunossupressora®.

O objetivo principal deste estudo foi comparar o risco de infecgao
pelo virus BK em pacientes transplantados renais tratados com
dois diferentes esquemas terapéuticos: tacrolimus + sirolimus
versus tacrolimus + micofenolato. Além disso, avaliou-se a
influéncia de fatores sociodemograficos no risco de infec¢cdo
pelo BKV entre os dois grupos de tratamento.

METODOS

Este estudo de coorte retrospectivo utilizou dados coletados
entre 2019 e 2023 a partir de prontuarios eletrénicos de 187
pacientes transplantados renais no Hospital Universitario
Walter Cantidio (HUWC). O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica do HUWC, sob o nimero 5.896.752, em conformidade
com as normas estabelecidas pelo Conselho Nacional de
Saude na Resolugdo n? 466, de 12 de dezembro de 2012%, e
pela declaragdo de Helsinki. A coleta de dados foi realizada por
meio de uma ferramenta de software desenvolvida pela equipe
de pesquisa, visando reduzir a incidéncia de erros durante a
extracdo das informacgdes.

Os dados extraidos incluiram informagdes sobre o regime de
imunossupressao implementado, a idade, o sexo, o grau de
escolaridade, as comorbidades, o uso de glicocorticoides, o
tempo de internagdo, a faixa etdria e os resultados do teste de
PCR (Reagdo em Cadeia da Polimerase) para BKV (BK virus).

Para este estudo, a escolaridade dos pacientes foi categorizada
em oito niveis, com base no sistema educacional brasileiro. O
grau de instrugdo foi classificado da seguinte forma: Grau 1:
Analfabeto; Grau 2: Alfabetizado; Grau 3: 1° grau incompleto;
Grau 4: 1° grau completo; Grau 5: 2° grau incompleto; Grau 6: 2°
grau completo; Grau 7: Superior incompleto; Grau 8: Superior
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completo. Essa classificagcdo foi realizada de acordo com um
protocolo ja estabelecido no Hospital Universitario de onde
foram coletados os dados.

Os regimes de imunossupressao adotados foram Tacrolimus +
Sirolimus (TAC + SRL) e Tacrolimus + Micofenolato de Sédio (TAC
+ MDS), conforme apresentado na tabela 1. Os niveis séricos
de Tacrolimus e Sirolimus dos participantes deste estudo foram
mantidos nas faixas terapéuticas de 4 a 7 ng/mL e 3 a 8 ng/
mL, respectivamente. O paciente foi considerado positivo para
infeccdo por BKV quando a carga viral, avaliada por meio do
exame de PCR atinge ou ultrapassa o limite de 600 cépias/mL 6.

Os dadosforamorganizados em planilhas eletronicas no software
Microsoft Office Excel® (versdo 16.78). A analise estatistica
foi feita utilizando o software JAMOVI (versdo 2.3.28). Foram
aplicados os testes qui-quadrado para avaliar a associagao entre
os fatores de risco risco e infec¢cdo por BKV e os testes ANOVA
e teste T de Student para avaliar a associag¢do entre os fatores
de risco e o tempo médio de internagdo. Foi considerado valor
de p < 0,05, os dados categodricos foram apresentados como

frequéncia absoluta (n) e relativa (%) enquanto os dados
numéricos foram apresentados como média e desvio-padrdo
(DP). Para garantir a precisdo e a integridade dos dados, o
banco de dados foi validado utilizando o aplicativo de analise
e solugdo grafica Jamovi (Version 2.3.28). Em seguida, os dados
foram organizados em tabelas no software Microsoft Office
Excel® (versdo 16.78), de acordo com as variaveis mencionadas.

RESULTADOS

A coorte incluiu 187 pacientes, dos quais a maioria (n=128;
68,4%) era do sexo masculino, e a média de idade da coorte
foi de 49 anos (DP=13,7). A prevaléncia do BKV entre os
pacientes transplantados foi de 55,6% (n=104). Entre os
imunossupressores utilizados, a combinagdo TAC+SRL foi a mais
comum (n=101; 54,0%), seguida por TAC+MDS (n=86; 46,0%).
A prevaléncia da infecgdo por BKV foi igual nos dois grupos de
pacientes que utilizaram tanto TAC+MDS quanto TAC+SRL (n=52;
27,8%). Com base nos dados fornecidos, a tabela 1 apresenta as
caracteristicas dos pacientes, a prevaléncia de infec¢do por BKV
e os imunossupressores utilizados.

Tabela 1. Resultados descritivos (Sexo; positividade para BKV; imunossupressdo utilizada).

Infecgdo por BKV n (%)

Variantes Esquema de imunossupressao — - Total n (%)

positivo negativo

Sexo

Feminino TAC + MDS 29 (22.3) 21(16.2) 50 (38.5)
TAC + SRL 43 (33.1) 37 (28.5) 80 (61.5)
72 (55.4) 58 (44.6) 130 (100)
Masculino TAC + MDS 23 (40.4) 13 (22.8) 36 (63.2)
TAC + SRL 9 (15.8) 12 (21.1) 21 (36.8)
32 (56.1) 25 (43.9) 57 (100)
Totais TAC + MDS 52 (27.8) 34 (18.2) 86 (46.0)
TAC + SRL 52 (27.8) 49 (26.2) 101 (54.0)
104 (55.6) 83 (44.2) 187 (100.0)

Ademais, entre as comorbidades dos participantes do estudo,
a Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) foi a condigdo mais pre-
valente entre os pacientes (n=68; 36,4%), seguida por HAS as-
sociada com Diabetes Mellitus (DM) (n=37; 19,8%). Além disso,
a DM isolada foi a terceira comorbidade mais frequente (n=20;
10,7%), seguida das condig¢Ges: HAS + Dislipidemia (DLP) (n=6;
3,2%); DM + HAS + DLP (n=6; 3,2%); DLP (n=3; 1,6%) e Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) + HAS (n=3; 1,6%). Outros 44 pa-
cientes (23,5%) ndo tiveram suas comorbidades especificadas
ou ndo foi possivel determinda-las. Dessa maneira, esses dados
sdo possiveis de serem verificados analisando a figura 1.
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Em relagdo as varidveis sociodemograficas de escolaridade, a
maioria dos participantes estava distribuida entre os grupos
com grau de instrugdo 6 e 4 (n=57; 30,5%), seguidos pelo grau
de instrugdo 3 (n=37; 19,8%). Aqueles com grau de instrugdo 1
totalizaram 15 pacientes (8%), seguidos pelos grupos: grau de
instrugdo 2 (n=8; 4,3%); grau de instrugdo 5 (n=4; 2,1%); grau
de instrugdo 8 (n=3; 1,6%) e grau de instrugdo 7 (n=1; 0,5%).
Cinco pacientes (2,7%) tiveram resultados de escolaridade in-
determinados ou inconclusivos. Os dados supracitados seguem
demonstrados no grafico da figura 2.
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Figura 1. Distribuicdo das comorbidades por pessoas no estudo
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Figura 2. Distribuicdo do grau de escolaridade por pessoas no estudo
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O tempo de internagdao médio dos pacientes foi de 21,6 dias
(DP=16,2). A tabela 2 nos mostra que a avaliagdo estatistica
pelo teste T de Student ndo apresentou diferencgas significativas
no tempo de internagdao entre pacientes do sexo masculino
e feminino (p>0,05); além disso, o tempo de internagdo dos
pacientes também ndo foi estatisticamente relacionado com o
uso de corticosteroides na terapia imunossupressora (p>0,05),
positividade para o BKV (p>0,05) e também ndo foi diferente
com relagdo aos diversos esquemas de imunossupressao

adotados (p>0,05). A avaliagdo pelo teste ANOVA com pds-
teste de tukey mostrou que pacientes com comorbidades de
DM+HAS+DLP possuem uma associagdo estatisticamente
relevante com valor de p > 0,05 (p=0,008), apresentando um
tempo de internagdo médio de 27 dias, tempo de internagao
maior em comparagdo com os demais grupos (n=6; DP=14,4;
p= 0,008). O mesmo tratamento estatistico também revelou
que a faixa etdria dos pacientes ndo impactou no tempo de
internagdo pds-transplante (p>0,05).

Tabela 2. Avaliagdo entre tempo de internagdo dos pacientes em dias e os fatores de risco

Tempo de Internagdo (dias)

Grupos - Valorde p Teste estatistico
N Média Mediana Desvio-Padrao Erro - Padrao
Uso de corticosteroides
SIM 48 23.5 19.5 13.7 1.95
- p =0.351 t de Student
NAO 139 21.0 16.0 16.9 1.43
Terapias imunossupressoras
TAC + MDS 86 21.4 17.5 14.1 1.52
p =0.840 t de Student
TAC + SRL 101 21.8 17.0 17.8 1.77
Positividade para BKV
Positivo 104 22.0 15.5 17.7 1.74
; p=0.713 t de Student
Negativo 83 21.1 17.0 14.0 1.54
Comorbidades
DM + HAS 37 2449 - 19.56 3.22
DM 20 25.20 - 18.61 4.16
Indeterminada 44 19.77 - 15.41 2.32
HAS 68 20.10 - 14.32 1.74
p = 0.008 ANOVA
HAS + DLP 6 25.83 - 14.25 5.82
LES + HAS 3 9.33 - 3.21 1.86
DM + HAS + DLP 6 27.00 - 14.35 5.86
DLP 3 17.00 - 14.0 8.08
Faixa etaria
40-63 anos 106 22.3 - 16.4 1.59 p =0.662
18-39 anos 54 19.9 - 16.7 2.27 ANOVA
<=65anos 27 22.5 - 14.2 2.74
Sexo
Masculino 130 20.9 15.5 16.4 1.43 p=0.348
t de Student
Feminino 57 23.3 20.3 15.6 02.07

E possivel observar, na tabela 3, que a andlise estatistica com o
teste qui-quadrado ndo identificou uma associagdo significativa
entre osimunossupressores utilizados e ainfecgdo pelo o virus BK
pds-transplante, que apresentou um valor de p>0,05 (P = 0,218)
e um OR de 1,44 (IC 95%: 0,80 - 2,58) para o desenvolvimento
da infecgdo por BKV. Do mesmo modo, o uso de glicocorticoides
como adjuvantes na terapia imunossupressora ndao foi um
fator modificador para infecgdo por BKV (p > 0,05), em que os
pacientes transplantados, 48 (25,7%) usavam glicocorticoides
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como adjuvantes na terapia imunossupressora, enquanto 139
pacientes (74,3%) ndo utilizavam essa medicacao.

Em termos absolutos, a prevaléncia do virus foi maior no grupo
masculino (n=72; 38,5%) em comparagdo com o grupo feminino
(n=32; 17,1%). Entretanto, a analise estatistica pelo teste qui-
guadrado ndo mostrou uma associagdo significativa entre para
as variaveis sexo bioldgico em relagdo ao desenvolvimento da
infec¢do por BKV (p = 0,924) (OR =0,970; IC 95%: 0,518 - 1,82).
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Tabela 3. Avaliagdo dos fatores de risco relacionados a infecgdo por BKV pelo teste qui-quadrado

Infeccdo por BKV n (%)

Intervalo de confianga 95%

Variantes — - Total n (%) Odds Ratio ——— - - Valor de p
positivo negativo (Lim. inferior - superior)
Esquema de imunossupressao
TAC + MDS 52 (27.8) 34(18.2) 86 (46.0) 1.44 (0.805 - 2.58) p<0.21
TAC + SRL 52 (27.8) 49(26.2) 101 (54.0)
Total 104 (55.6) 83 (44.4) 187 (100.0)
Uso de corticosteroides
SIM 28 (15.0) 20(10.7) 48 (25.7) 1.16 (0.597 - 2.25) p <0.66
NAO 76 (40.6) 63 (33.7) 139 (74.3)
Total 104 (55.6) 83 (44.4) 187 (100.0)
Sexo
Masculino 72 (38.5) 58(31.0) 130 (69.5) 0.970 (0.518-1.82) p<0.92
Feminino 32(17.1) 25(13.4) 57 (30.5)
Total 104 (55.6) 83 (44.4) 187 (100.0)
DISCUSSAO

O virus BK é comum na populacdo, mas, muitas vezes, ndo
apresenta sintomas na infecgdo inicial. Interpretar os fatores de
riscos para infeccdo é fundamental para prevenir quadros mais
graves da doenca, especialmente em pacientes transplantados.
O BKV pode ser reativado e causar complicacGes sérias em
individuos com o sistema imunolégico debilitado. O presente
estudo revelou uma prevaléncia de 55,6% (104 pacientes)
infeccdo por BKV entre os pacientes analisados, um indice
significativamente mais alto do que o usualmente reportado
em outros estudos, que mostram uma variagdo entre 1% e
15%!%Y7, Contudo, ha pesquisas que apresentam resultados
de prevaléncia mais préximos como a revisdo sistematica em
receptores de rim no Ird 18 que estipula uma prevaléncia do
BKV de 32,7%; entretanto, diversas variaveis podem contribuir
para mudancas na prevaléncia do virus®,

A elevada taxa de infec¢do observada pode ser explicada por
vérios fatores, incluindo idade, sorologia’® e etnia®, mas é
particularmente influenciada pela supressdo imunoldgica em
pacientes transplantados®, o que pode reativar o virus latente. A
alta frequéncia de infeccdo pelo BKV apds transplantes é motivo
de preocupacao, visto que sua reativagcdo pode comprometer a
funcdo do drgdo transplantado* e aumentar o risco de perda do
transplante renal em até 50% dos casos 16. O manejo da infecgao
por BKV em pacientes transplantados é complexo, envolvendo
o equilibrio entre a supressdo imunoldgica necessdria para
evitar a rejeicdo do enxerto e a prevencdo da reativacdo viral°.

O presente estudo ndo encontrou uma associacdo significativa
que relacionasse os diferentes esquemas imunossupressores
a infeccdo por BKV por meio do teste qui-quadrado (p>0,05).
Os resultados da literatura mostram que é dificil estipular
o impacto de um farmaco imunossupressor especifico na
infeccdo por BKV, acredita-se que esse processo infeccioso
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esteja mais atrelado a imunossupressao excessiva do paciente,
independentemente do farmaco?®*'. Entretanto, reduzir os
niveis de imunossupressdo para tratamento do BKV é um
manejo controverso®. Reduzir o grau de imunossupressao total
pode otimizar o clearance do DNA viral®, enquanto a redugdo
deve ser feita com cautela, pois pode aumentar a resposta
imune inespecifica, levando a risco de rejeicdo do enxerto®’.

Embora as evidéncias ndo sejam conclusivas, alguns artigos
relatam que o uso de inibidores de mTOR, classe farmacoldgica
dos farmacos sirolimo e everolimo, podem estar relacionados
com menor incidéncia de infecgdo por BKV. A revisdo sistematica
e meta-analise* avaliou um total de 61 artigos, envolvendo
13.609 pacientes, e afirma que os regimes imunossupressores
baseados nos inibidores do mTOR estdo associados a um
risco diminuido de infecgbes por BKV em receptores de
transplante renal comparado ao uso de antimetabdlitos, classe
farmacoldgica do farmaco MDS. O ensaio clinico que contou
com 40 pacientes transplantados renais*® concluiu que a
substituicdo do uso de MDS para o uso de inibidores da mTOR
(everolimo) ndo apresentou diferenca estatistica significativa na
redugdo da viremia do BKV nos pacientes (p>0,05). Entretanto,
cabe ressaltar que os estudos apresentados avaliaram os
medicamentos de forma isolada e ndo preveem o impacto dos
MDS e dos inibidores da mTOR sobre o BKV quando usados em
associagdo com outros farmacos imunossupressores tais como
o tacrolimo e corticosteroides.

Quanto ao fato de arelagdo do uso de corticosteroides e infecgao
por BKV partir da analise de dados obtida no presente estudo,
nao foi possivel considerar uma relagdo significativa (p > 0,05)
entre o uso de corticosteroides como adjuvantes na terapia
imunossupressora e o desenvolvimento da infecgdo ativa pelo
Poliomavirus. Os resultados na literatura que avaliam esse tema
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sdo escassos e ndo sao conclusivos; entre eles, se destaca um
estudo em Nova York, EUA, com 359 receptores de transplante
renal 24, o qual demonstrou que o uso de corticosteroides
por pacientes transplantados associado a outras terapias
imunossupressoras aumentou, consideravelmente, o risco de
desenvolvimento da forma ativa do BKV. Entretanto, de acordo
com outro estudo®, ndo foi possivel analisar se esse risco
elevado estava atrelado ao uso isolado do corticosteroide no
tratamento.

O trabalho multicéntrico realizado envolveu 59 centros
de transplantes em 15 paises 17 que avaliaram o uso de
metilprednisolona 500 mg via endovenosa seguido do uso
de prednisona por via oral em doses decrescentes durante
0s 6 meses apos a realizagdo do transplante. Concluiu-se que
a exposicdo cumulativa aos corticosteroides no primeiro més
pos-transplante esteve associada significativamente as maiores
viremias por BKV (p = 0,031). No entanto, destaca-se que os
resultados obtidos no presente estudo apenas avaliaram o uso
de glicocorticoides usados em associagdo, e os resultados ndo
refletem os efeitos do farmaco de forma isolada, sendo essas
limitagdes do estudo que impedem a andlise real do impacto
do uso desses medicamentos no desenvolvimento da infecgdo
pelo Poliomavirus.

A analise dos dados revelou que a variavel sexo ndo apresentou
significancia estatistica na relagdo com o desenvolvimento de
infeccdo pelo virus BK (BKV) entre os pacientes transplantados.
A prevaléncia do BKV entre os 130 individuos do sexo masculino
avaliados foi de 38,5%, enquanto, nos 57 transplantados do sexo
feminino, foi observada uma prevaléncia 30,5%, entretanto o
teste qui-quadrado mostrou que ndo existe uma associag¢do
relevante entre os grupos (OR = 0,970; IC 95%: 0,518 - 1,82).

Esses resultados estdo em consonancia com a literatura
existente. Estudos anteriores sugerem que nao ha uma diferenca
na ativacdo do BKV entre os sexos em receptores de transplante
renal. Por exemplo, uma pesquisa publicada no Journal of the
Pediatric Infectious Diseases Society ndo encontrou diferengas
entre os sexos na prevaléncia de viremia por BKV?®?’. Qutro
estudo que investigou fatores de risco para ativagao do BKV em
receptores de transplante renal também ndo identificou o sexo
como um preditor significativo para a infecgdo pelo BKV?2,

A igual prevaléncia de BKV entre os sexos pode ser atribuida
a uma série de fatores. A fisiopatologia do BKV e a resposta
imunoldgica desencadeada pelo virus podem ndo ser
significativamente influenciadas por fatores hormonais. Embora
alguns estudos tenham sugerido que os hormonios sexuais
podem modular a resposta imunoldgica e a susceptibilidade a
vdrias infecgdes virais 29, essa influéncia nao parece manifestar-
se de forma relevante no caso da infecgdo por BKV.

Em relagdo as comorbidades dos pacientes, ndo foi possivel

avaliar uma relagdo da doenca prévia com a positividade ao BKV.
Entretanto, em relagdo ao tempo de internagdo, foi visto, de

J. Health Biol Sci. 2024; 12(1):1-9

forma significativa (p=0,008), que a média de dias de internagdo
em pacientes portadores de DM, HAS e DLP (n=6; 3,2%) foi
maior em comparagdo com os demais grupos (média=27 dias;
DP=14,4). Tais resultados estdo de acordo com o observado na
literatura, o impacto de doengas de base torna o paciente mais
suscetivel a complicagGes durante os procedimentos médicos,
podendo, também, ter uma recuperagao mais lenta. Multiplas
comorbidades estdo relacionadas com o aumento do tempo de
permanéncia hospitalar e o nimero de hospitalizagdo®.

Uma das principais limitagcdes do presente estudo foi o fato de
ser conduzido em um Unico centro, o Hospital Universitario
Walter Cantidio (HUWC). Embora este seja um centro de
referéncia para transplante renal no estado do Cear3, a limitagdo
a uma Unica instituicdo pode restringir a diversidade dos dados.
Estudos multicéntricos, envolvendo muiltiplos hospitais ou
centros de referéncia, poderiam fornecer uma amostra mais
representativa e diversificada.

Além disso, embora o HUWC seja uma instituicdao de referéncia
detransplanterenal e de alta capacidade e exceléncia, ele atende
a pacientes de diversas regides do Brasil. Isso cria desafios no
acompanhamento em longo prazo dos pacientes, ja que muitos
retornam para suas regides de origem apds o procedimento
de transplante. A falta de um acompanhamento continuo
e uniforme pode impedir a observagdao de efeitos em longo
prazo do tratamento ou de complicagdes tardias, limitando a
compreensao completa dos resultados do transplante renal e
da infec¢do por BKV.

Além disso, o impacto da pandemia do SARS-CoV-2 entre os
anos de 2020 e 2022 representa uma limitagdo significativa,
a escassez de reagentes prejudicou a realizagdo de exames
laboratoriais, e o fato dos pacientes transplantados serem
grupo de risco prejudicou a adesdo ao tratamento e numero
de consultas. Isso pode resultar em lacunas ou inconsisténcias
nos dados, afetando a validade dos resultados. O presente
estudo dd margem a realizagdo de mais investigagdes sobre
a imunossupressdao em pacientes transplantados e os fatores
de risco associados a positividade do virus BK. Estudos
multicéntricos, com maior diversidade e acompanhamento
prolongado sdo necessarios para validar e expandir os achados
aqui apresentados.

CONCLUSAO

A prevaléncia do BKV foi de 55,6%, destacando-o como um
patégeno relevante em pacientes transplantados renais. A
prevaléncia encontrada foi maior do que a relatada na literatura,
possivelmente influenciada por fatores sociodemograficos
e raciais. Ndo houve relacdo significativa entre os regimes de
imunossupressao TAC+MDS e TAC+SRL com a infecgdo por BKV,
sugerindo que a prevaléncia do virus esta mais relacionada
a intensidade da imunossupressdo do que ao tipo de
imunossupressor, destacando a importancia do monitoramento
dos niveis séricos.
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O uso de glicocorticoides como adjuvantes na terapia
imunossupressora também ndo influenciou a infecgdao por BKV.
No entanto, esse resultado ndo reflete o uso de glicocorticoides
em monoterapia. O tempo médio de internagdo do grupo
com DM+HAS+DLP foi de 27 dias, superior aos outros grupos,
é um fator modificador significativo (p=0,008). A prevaléncia
do virus foi igual entre os sexos, ndao sendo influenciada por
caracteristicas sexuais.

A andlise apresentada oferece resultados importantes sobre a
imunossupressio em pacientes transplantados e os fatores de
risco associados a positividade do BKV. Futuros estudos com
amostras maiores e diversas sio necessdarios para esclarecer, mais
detalhadamente, as associacdes apresentadas, a fim de embasar
condutas clinicas, evidéncias cientificas mais robustas e impedir
possiveis complicagdes causadas pela infec¢io pelo BKV.
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